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INDEKS SKROTOW

AFL

AMD

AOTMIT

BCVA

BIA

ChPL

CSME

DME

DR

ETDRS

FK

GUS

HbA1c

ICD-10

JGP

Mz

NFZ

RAN

T1DM

T2DM

Aflibercept

Zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem
(Age-related Macular Degeneration)

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

Najlepsza skorygowana ostro$¢ wzroku
(Best Corrected Visual Acuity)

Analiza wptywu na budzet
(Budget Impact Analysis)

Charakterystyka produktu leczniczego

Klinicznie znamienny obrzek plamki
(Clinically Significant Macular Edema)

Cukrzycowy obrzek plamki
(Diabetic Macular Edema)

Retinopatia cukrzycowa
(Diabetic Retinopathy)

Tablice badania ostrosci wzroku

Fotokoagulacja laserowa

Gtéwny Urzad Statystyczny

Hemoglobina glikowana
(Glycated Hemoglobin)

Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych

(International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems)

Jednorodne grupy pacjentéw

Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

Ranibizumab

Cukrzyca typu 1
(Diabetes Mellitus Type 1)

Cukrzyca typu 2
(Diabetes Mellitus Type 2)
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wAMD

VEGF

Mokra postaé zwyrodnienia plamki zwigzane z wiekiem

(Wet Age-related Macular Degeneration)

Czynnik wzrostu srédbtonka naczyniowego
(Vascular Endothelial Growth Factor)
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STRESZCZENIE

Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy
Fundusz Zdrowia) i pacjentéw (przy uwzglednieniu wspétptacenia za leki) w przypadku podjecia pozytywnej decyzji
o finansowaniu ze $rodkow publicznych ranibizumabu (Lucentis®) w leczeniu dorostych pacjentow z rozlanym,
klinicznie znamiennym obrzekiem plamki z zajeciem dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku w najlepszej
korekcji (BCVA) w leczonym oku 0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio ekwiwalent ETDRS)
z HbA1c = 8%.

Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz z
perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentéw (przy uwzglednieniu wspotptacenia za leki). Ze wzgledu na sposob
finansowania uwzglednionych w analizie interwenciji (program lekowy, leczenie szpitalne) brak jest wspotptacenia
pacjentdow za leki, zatem wyniki dla obu perspektyw sg tozsame. Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy,
poczgwszy od 1 stycznia 2018 roku. W analizie zatozono, ze ranibizumab (Lucentis®) bedzie finansowany w ramach

proponowanego programu lekowego Leczenie cukrzycowego obrzeku plamki (DME) (ICD-10 H36.0).

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z rozlanym, klinicznie znamiennym obrzekiem plamki z
zajeciem dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku w najlepszej korekcji (BCVA) w leczonym oku 0,3-0,8
okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio ekwiwalent ETDRS) z HbA1c < 8%. Definicja populaciji
docelowej zostata przyjeta zgodnie z projektem proponowanego programu lekowego Leczenie cukrzycowego
obrzeku plamki (DME) (ICD-10 H36.0).

Liczebno$¢ populacji docelowej wyznaczono na podstawie odnalezionych danych epidemiologicznych oraz opinii
ekspertéw w dziedzinie okulistyki. Rozpowszechnienie preparatu Lucentis® przyjeto zgodnie z opinig eksperta z
dziedziny okulistyki i oszacowanego rozpowszechnienia preparatéw anty-VEGF we wskazaniu zwyrodnienia plamki

zwigzanego z wiekiem (AMD).

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe: koszty interwencji - ranibizumabu (RAN) i zabiegu
fotokoagulacji laserowej (FK), koszty podania RAN, koszty kwalifikacji i monitorowania w programie lekowym dla

RAN, koszty kwalifikacji do zabiegu FK, koszty monitorowania pacjentéw po zabiegu FK oraz koszty braku leczenia.

W scenariuszu istniejgcym zatozono utrzymanie obecnego statusu refundacyjnego, to znaczy brak finansowania
lekéw anty-VEGF w leczeniu DME. W konsekwencji jedyng opcjg terapeutyczng dla pacjentéw z populacji
docelowej jest zabieg fotokoagulacji laserowej, ktdry wytgcznie zatrzymuje proces chorobowy i nie prowadzi do
poprawy stanu zdrowia pacjenta. Jak wynika z oszacowan dotyczacych liczby przeprowadzanych zabiegéw FK w
2016 roku, wiekszos$¢ pacjentéw z populacji docelowej w obliczu braku mozliwosci skutecznej terapii nie podejmuje

zadnego leczenia lub jest zmuszona do korzystania z prywatnej opieki lekarskiej.

W scenariuszu nowym zatozono, ze RAN bedzie finansowany w leczeniu DME.
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Wyniki
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1.1.

1.2.

Analiza wplywu na budzet. Ranibizumab (Lucentis®) w leczeniu cukrzycowego obrzeku plamki

WPROWADZENIE DO ANALIZY

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw (przy uwzglednieniu wspoiptacenia za leki) w przypadku
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych ranibizumabu (Lucentis®) w
leczeniu dorostych pacjentéw z rozlanym, klinicznie znamiennym obrzekiem plamki (DME) z zajeciem
dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku do dali w najlepszej korekcji (BCVA) w leczonym oku
0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio ekwiwalent ETDRS) z HbA1c¢ < 8%.

Problem zdrowotny

Cukrzycowy obrzek plamki (DME, ang. Diabetic Macular Edema) jest powiktaniem wystepujacym w
przebiegu retinopatii cukrzycowej. Cechuje sie nagromadzeniem ptynu surowiczego i lipiddw w
centralnej czesci siatkowki tj. plamce zoitej — odpowiedzialnej za ostre i precyzyjne widzenie — w wyniku

zwigekszonej przepuszczalnosci naczyn. [1]

Powszechnie przyjeta definicia DME zaktada obecno$¢ obrzeku lub wysiekéw twardych na obszarze
okoto 1 DD ($rednica tarczy nerwu wzrokowego) od centrum plamki, tzn. w promieniu 1500 ym od

centrum doteczka. [1]

DME moze wystgpi¢ na kazdym etapie rozwoju retinopatii cukrzycowej. Zgodnie z miedzynarodowg
klasyfikacjg choréb ICD-10, przyjmuje oznaczenie H 35.8. [1]

Pierwszg metodg klasyfikacji DME byty kryteria zaproponowane przez ETDRS (Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study), ktére réznicujg schorzenie na klinicznie istotne (CSME, Clinically
Significant Macular Edema) lub klinicznie nieistotne. Termin CSME opracowano w celu charakterystyki

stopnia zaawansowania zmian oraz ustalenia wskazan do laseroterapii. [1]

Zgodnie z kryteriami ETDRS CSME stwierdzenia na podstawie ponizszych kryteriow:
e obrzek siatkowki w obszarze do 500 pym od centrum doteczka,
e wysieki twarde w odlegtosci <500 um od doteczka z towarzyszgcym zgrubieniem przylegtej
siatkdwki, w odlegtosci mogacej przekroczyé 500 um od doteczka,
e obrzek siatkéwki zajmujgcy obszar 21500 ym (1DD), jesli ktérakolwiek jego cze$¢ lezy w

odlegtosci <1500 ym (1DD) od centrum doteczka. [1]

DME podobnie jak retinopatia rozwija sie jako powiktanie cukrzycy i posiada podobne do cukrzycy

czynniki ryzyka. Do najwazniejszych z nich zalicza sie hiperglikemie, nadcisnienie i hiperlipidemie. [1]
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W tabeli ponizej zestawiono najwazniejsze czynniki zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem wystgpienia
retinopatii i/lub DME. [1]

Tabela 1.
Czynniki zwigzane ze zwigekszonym ryzykiem wystepowania retinopatii i/lub DME
Czynniki ryzyka Wyzsze ryzyko rozwoju
Etniczne e rasa czarna (non-hispanic black)

e homozygotyczny polimorfizm w genie kodujacym reduktaze metylenotetrahydrofolianowg u
Genetyczne pacjentéw z niewystarczajacg kontrolg T2DM,
o polimorfizm genéw kodujgcych erytropoetyne, srodbtonkowg syntaze tlenku azotu i VEGF-A

Nieprawidtowa funkcja,

e niskie stezenie biatka w surowicy

nefropatia
Hiperglikemia . u.trzymujace §ie przewlekle v.vysol.de poziomy cukru we krwi,
e niewystarczajgca kontrola glikemiczna
Nadcisnienie ® podwyzszone ci$nienie
Dyslipidemia o Nieprawidtowy poziom cholesterolu i trojglicerydéw,

o stosowanie statyn

o dtuzszy okres trwania cukrzycy,
Cukrzyca o cukrzyca w wieku dorostym,
o stosowanie glitazonu

o otylosé,

e stan zapalny,

e dojrzewanie,

e cigza,

o czeste spozywanie alkoholu,
e siedzgcy tryb zycia,

® niedokrwistos¢,

e bezdech senny

Inne

Obrzek siatkdwki dopdki nie obejmuje dotka, moze przebiegaé bezobjawowo, a zmiany w oku mozna

zauwazy¢ dopiero przy doktadniejszych badaniach. Z kolei rozprzestrzenienie zgrubienia siatkéwki na

dotek plamki (fovea) na ogét manifestuje sie wystgpieniem nastepujgcych objawéw DME:

pogorszenie ostrosci wzroku,
falisty obraz,
zatamanie linii prostych,

plamy przed oczami (nieruchome podczas poruszania okiem). [1]

Dodatkowo mogg wystgpi¢ réwniez objawy takie jak:

znieksztatcenie obrazu,
zmetnienie ciata szklistego (mety)
zmieniona wrazliwos¢ na kontrast
podwodjne widzenie,

Swiattowstret i zaburzenia widzenia barwnego. [1]
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Charakterystycznymi objawami DME sg trudnosci w czytaniu z czasem prowadzace do catkowitej

niemoznosci czytania, a takze poszarpane, zamazane pole widzenia. [1]

Pogorszenie ostrosci wzroku jest zwigzane bezposrednio z obrzekiem plamki i nasila sie, gdy przecieki
sktadnikbw osocza z naczyn krwiono$nych do siatkdwki stajg sie przewlekte. Zaobserwowano, ze w
ciggu dwéch lat okoto 50% oczu z DME z zajeciem dotka traci =22 linie w badaniu ostro$ci wzroku VA.
Jeszcze gorsze rokowanie majg pacjenci, u ktérych do obrzeku plamki dochodzi przerwanie kapilar w
okolicach dotka, cho¢ samo w sobie nie powoduje duzego pogorszenia ostro$ci wzroku. Moze to
powodowac powstawanie depozytow lipidowych, ktére mimo tego iz przewaznie przemijajg, mogg by¢
destrukcyjne dla oka. Duze ztogi lipidowe zwykle wskazujg na mate prawdopodobienstwo przywrocenia
funkcji wzroku. [1]

Wczesne wykrycie zmian o charakterze DME i podjecie leczenia daje szanse na zahamowanie progres;ji
choroby i utrzymanie widzenia lub poprawe jego jakosci. Zmiany ostrosci widzenia mogg ulec progresji
do nieodwracalnych przy stosunkowo nielicznych objawach. [46] Znaczny postep DME prowadzi zwykle
do postepujacej utraty wzroku. W badaniach wykazano, ze DME stopniowo przyczynia sie do utraty
widzenia, gdzie 14-letnia czesto$¢ wystepowania zaburzen wzroku (<20/40) i Slepoty (<20/200)
osiggneta 50% i 19% dla chorych z DME, podczas gdy odsetek ten u oséb bez DME wynosit
odpowiednio 16% i 4%. W przypadku nieleczonego CSDME w ciggu 3 lat u okoto 29% oczu dojdzie do
znacznego pogorszenia widzenia. Samoistne ustgpienie DME wystepuje bardzo rzadko i jest zwykle
wtorne do poprawy czynnikdw ryzyka takich jak: kontrola glikemii, nadcisnienie lub

hipercholesterolemia. [1]

DME wraz z obnizeniem ostrosci widzenia moze wptywaé na obnizenie jakosci zycia zwigzanej m.in. z
domenami takimi jak funkcjonowanie w spoteczenstwie czy niezaleznos¢é. Na podstawie badania
poréwnujgcego pacjentéw z DME i T2DM z pacjentami z retinopatig w przebiegu T1DM wykazano
obnizong jakos¢ zycia zwigzang z wzrokiem (vision-related quality of life — VR QoL) w niemal wszystkich
domenach wsrdod pacjentéw z T2DM. Pogorszenie to dotyczytlo domen takich jak: zdrowie ogdine
(Srednia 42 +SE 4,4) dla pacjentéw z DME vs 60+1,0 dla pacjentéw z T1DM), widzenie ogdlne (64+2,8
vs 7910,7), aktywnos¢ zwigzana z widzeniem do blizy (60+4,0 vs 87+0,7) i do dali (67+4,9 vs 86+0,7),
prowadzenie pojazdéw (39+6,6 vs 85+0,9), widzenie peryferyjne (76+4,5 vs 89+0,9), widzenie kolorow
(77+4,5 vs 95+0,6), petnienie rél spotecznych (61+4,4 vs 92+0,7), niezaleznos$¢ od oséb trzecich (67+5,9
vs 92+0,7), funkcjonowanie w spoteczenstwie (74+4,9 vs 9510,5) oraz zdrowie psychiczne (5614,4 vs

85+0,7), gdzie warto$¢ wyzsza oznacza lepszg jakos¢ zycia. [1]

Celem leczenia DME jest poprawa lub stabilizacja widzenia. Obecnie dostepne metody leczenia
obejmuja:

e iniekcje anty-VEGF,

e laseroterapie,

e witrektomie,

e terapie ztozong,
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e Kkortykosteroidoterapie miejscowa. [1].

Szczegodtowy opis problemu zdrowotnego zostat przedstawiony w analizie problemu decyzyjnego. [1]

Stan aktualny

W wytycznych Polskiego Towarzystwa Okulistycznego dotyczacych zasad postepowania w DME [2]

wskazano 4 metody leczenia DME:

1. iniekcje preparatéw anty-VEGF (aflibercept, ranibizumab, bewacyzumab),
2. kortykosteroidoterapie miejscowa,

3. laseroterapie,
4

. witrektomie.

Obecnie w Polsce w leczeniu DME finansuje sie ze $rodkéw publicznych iniekcje preparatéw
anty- VEGF, laseroterapie oraz witrektomie. Iniekcja ranibizumabu, afliberceptu, bewacyzumabu oraz
laseroterapia rozliczane sg w ramach Jednorodnych Grup Pacjentéw (JGP) w grupie B84 [3].
Witrektomia rozliczana jest rowniez w ramach JGP, w grupie B16 i B17.[3] Dane dostepne na stronie
NFZ nie pozwalajg na stwierdzenie, jaki odsetek powyzszych zabiegéw wykonano u pacjentéw z DME.
Witrektomie przeprowadza sie u pacjentéw, u ktérych wystepuje trakcja szklistkowo-siatkéwkowa lub

btona nasiatkbwkowa, a zatem u pacjentow, ktérzy nie stanowig populacji docelowej dla ranibizumabu.

Aktualna liczebnos¢ populacji pacjentow, u ktérych interwencja moze by¢ zastosowana

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego [4] ranibizumab jest wskazany do stosowania u

dorostych w:

1. leczeniu neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD,
ang. age-related macular degeneration),

2. leczeniu zaburzen widzenia spowodowanych neowaskularyzacjg naczynidwkowg (CNV, ang.
choroidal neovascularisation),

3. leczeniu zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki (DME, ang. diabetic
macular oedema),

4. leczeniu zaburzen widzenia spowodowanych obrzekiem plamki wtérnym do niedroznosci naczyn
zylnych siatkéwki (RVO, ang. retinal vein occlusion), tj. zakrzepie zyty Srodkowej siatkowki (CRVO,
ang. central RVO) lub jej gatezi (BRVO, ang. branch RVO).

W celu oszacowania liczby pacjentéw, u ktérych ranibizumab moze by¢ stosowany, dokonano
niesystematycznego przeszukania sieci Internet. W ponizszej tabeli (Tabela 2) zestawiono odnalezione
zrédta danych oraz raportowane wartosci dotyczgce liczby chorych w kazdym z wyzej wymienionych

wskazan.
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Tabela 2.
Liczba pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze zosta¢ zastosowana

Liczba chorych .
Wskazanie . Zrodto
Srednia Minimalna Maksymalna

"Zwyrodnienie plamki zwigzane z
168 750 120 000 225 000 wiekiem. Przewodnik diagnostyki i
terapii" [5]

Neowaskularna posta¢c AMD
(wAMD)

Zaburzenia widzenia
spowodowane cukrzycowym 167 070 167 070 167 070
obrzekiem plamki (DME)

mojacukrzyca.org [6] + Bandurska
Stankiewicz 2011 [7]

Zaburzenia widzenia
spowodowane obrzekiem plamki
26ttej wtéornym do niedroznosci
naczyn zylnych siatkowki (jej
gatezi BRVO lub zyty sSrodkowej
CRVO)

"Wytyczne leczenia obrzeku plamki
48 338 19 335 77 341 wtdérnego do niedroznosci naczyn
zylnych siatkdwki" [8]

Zaburzenia widzenia
spowodowane neowaskularyzacja
podsiatkowkowa (CNV) wtérng do 58 396 15572 124 579
krétkowzrocznosci (CNV wtérna
lub krétkowzrocznosci)

Wytyczne PTO "Leczenie
neowasuklaryzacji naczyniéwkowej
w patologicznej krotkowzrocznosci"

19]

taczna liczba pacjentow, u ktérej

RAN moze byé stosowany 442 554 321977 593 989 -

Aktualna liczebnos¢ populacji pacjentow, u ktérych interwencja jest stosowana

Obecnie ranibizumab finansowany jest w leczeniu AMD w ramach programu lekowego oraz w DME w
ramach JGP, w grupie B84.

Ranibizumab w DME

Leczenie RAN w DME finansowane jest od 2015 roku. [3] Zgodnie z danymi NFZ dotyczgcymi
rozliczenia grupy JGP B84 w 2015 roku przeprowadzono 328 hospitalizacji zwigzanych z iniekcjg
anty-VEGF, jednak z powodu braku w polskiej klasyfikacji kodu ICD-10 dedykowanego dla DME nie jest

mozliwe oszacowanie, ile sposréd tych hospitalizacji dotyczy rozwazanego wskazania.

Zgodnie z danymi raportowanymi w analizie weryfikacyjnej dla preparatu Eylea® w leczeniu pacjentéow
z DME [10], w okresie od stycznia do pazdziernika 2016 roku RAN otrzymat jeden pacjent z
rozpoznaniem H36.0 (Retinopatia cukrzycowa (E10-E14+ z wspdlng czwartg czeScig. 3) oraz trzech
pacjentdéw z rozpoznaniem H35.8 (Inne okreslone zaburzenia siatkowki). Jak wspomniano wczesniej,
nie ma kodu ICD-10 dedykowanego DME, przy czym najpewniej pacjentom z DME przypisuje sie kod
H36.0 lub H35.8. Oznacza to, ze od stycznia do pazdziernika 2016 roku maksymalnie czterech
pacjentow z DME otrzymato RAN.

Wycene $wiadczenia ,hospitalizacja jednego dnia” w grupie B84, w ramach ktérej najprawdopodobniej
podawany jest RAN, wynosi 13 pkt [11] z wartoscig jednego punktu na poziomie 52 zt. Zatem za kazda
wykonang iniekcje doszklistkowga RAN $wiadczeniodawca otrzymuje 676 zt, przy czym koszt

pojedynczej dawki RAN (0,5 mg) wynosi 1 870,48 zt. Oznacza to, ze $wiadczeniodawca realizujgc
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iniekcje RAN wydawatby znacznie wiecej na lek niz zostanie mu zwrécone za wykonanie tego
Swiadczenia. W zwigzku z powyzszym zasadne wydaje sie przyjecie, ze przy obecnych zasadach

finansowania iniekcji doszklistkowych RAN nie jest podawany pacjentom z DME.

Ranibizumab w AMD

Do konca grudnia 2015 roku iniekcje doszklistkowe przeciwciata monoklonalnego anty-VEGF /
rekombinowanego biatka fuzyjnego finansowane byty w leczeniu wysiekowej postaci AMD w ramach
lecznictwa szpitalnego (JGP, grupa B02). Aktualnie, od maja 2015 roku, RAN finansowany jest ze
Srodkéw publicznych w ramach programu lekowego Leczenie neowaskularnej (wysiekowej) postaci

zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) (ICD-10 H35.3).

Z danych przedstawionych w Uchwale nr 4/2017/l1ll Rady NFZ z dnia 14 marca 2017 r. w sprawie
przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci NFZ za IV kwartat 2016 r. [12] wynika, ze w 2016
roku w ramach programu lekowego B.70 leczeniem RAN objetych byto 1545 pacjentéw. Jest to zatem

liczba pacjentéw, u ktérych RAN jest aktualnie stosowany w AMD (Tabela 3).

Tabela 3.
Liczebnos¢ populacji pacjentow z AMD, u ktérych RAN jest obecnie stosowany
Parametr 2016
Liczba pacjentow 1545

Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populaciji
docelowej w 2017 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrédet danych, ktére
wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnosci populacji docelowej w latach 2018-2019
(rozdz. 2.5). Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen tgczna liczba pacjentéw z populacji

docelowej w roku 2017 wyniesie [l pacjentow.

Tabela 4.
Liczebnosé¢ populacji docelowej w 2017 roku
Parametr 2017
Populacja docelowa I

Aktualne roczne wydatki ptatnika w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji docelowej
zwigzane sg jedynie z przeprowadzaniem fotokoagulacji laserowej. Witrektomie przeprowadza sie u
pacjentéw, u ktérych wystepuje trakcja szklistkowo-siatkdwkowa lub btona nasiatkbwkowa, a zatem u

pacjentow, ktérzy nie stanowig populacji docelowej dla RAN.

HTA Consulting 2017 (www.hta.pl) Strona 15



Analiza wplywu na budzet. Ranibizumab (Lucentis®) w leczeniu cukrzycowego obrzeku plamki

Zabieg fotokoagulacji laserowej moze by¢ przeprowadzony ambulatoryjnie lub w ramach hospitalizaciji.
Liczba zabiegéw wykonanych w ramach hospitalizacji raportowana jest w statystykach JGP (kod ICD-9:

14.24 Fotokoagulacja (laser) zmiany naczynidwki/ siatkowki) (Tabela 5).

.I;aa?\ililli.z dotyczace wartosci i liczby wykonanych fotokoagulacji laserowych
Parametr 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Srednia warto$é hospitalizacji (z}) 787,9 795,56 803,62 687,98 685,82 691,47
Liczba hospitalizacji - 14.24 Fotokoagulacja 8647 4145 3557 2274 1916 1288
(laser) zmiany naczyniéwki/ siatkowki
Spadek liczby wykonanych zabiegow - 52% 14% 36% 16% 33%

a) obliczenia wtasne

Powyzsze dane wskazuja, ze z kazdym kolejnym rokiem liczba zabiegéw fotokoagulaciji
przeprowadzanych w ramach hospitalizacji spada. W celu wyznaczenia liczby wykonanych
fotokoagulacji w ramach hospitalizacji w 2017 roku przyjeto, ze bedzie ona mniejsza o 33% niz w roku
2016, za$ liczba wykonanych fotokoagulacji w ramach hospitalizacji w 2016 roku bedzie mniejsza o
33% niz w roku 2015 (spadek jak w roku 2015). Otrzymana przy powyzszym zatozeniu warto$¢ wynosi
866 zabiegdw wykonanych w ramach hospitalizacji w 2016 roku oraz 582 w roku 2017.

Brak jest dostepnych danych o liczbie fotokoagulacji laserowych wykonywanych ambulatoryjnie. W
analizie przyjeto zatozenie, ze ambulatoryjnie przeprowadzana jest taka sama liczba fotokoagulacji
laserowych, jak w ramach hospitalizacji. W zwigzku z tym w analizie przyjeto, ze tagcznie w 2016 roku
przeprowadzonych zostato 1732 zabiegéw fotokoagulacji (w ambulatorium lub w szpitalu), natomiast w
roku 2017 1164 zabiegow. Zakfadajac, ze koszt zabiegu wynosi 537,43 zt ($rednia kosztéw zabiegu
przeprowadzonego w ramach hospitalizacji i ambulatoryjnie, patrz rozdz.2.9.1), oszacowano roczne
wydatki ptatnika zwigzane z wykonaniem zabiegu fotokoagulacji w roku 2017. Nalezy zaznaczy¢, ze
wyznaczony koszt moze obejmowac populacje szerszg niz populacja docelowa ze wzgledu na fakt, ze
dostepne dane NFZ nie pozwalajg na stwierdzenie, jaki odsetek zabiegdéw fotokoagulacji wykonuje sie

u pacjentow z DME.

Oszacowane aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie za pomocg fotokoagulacji

laserowej w populacji docelowej analizy wynoszg okoto 0,63 min zt rocznie.

Tabela 6.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej w 2017 roku
Parametr Wartos¢
Aktualne wydatki ptatnika w populacji docelowej 625 614 zt

Jak wynika z oszacowan dotyczacych liczby przeprowadzanych zabiegdéw fotokoagulacji laserowej w
2017 roku oraz oszacowanej w ramach niniejszej analizy liczebnosci populacji docelowej (Tabela 4), w

Polsce DME leczone jest jedynie u niewielkiego odsetka pacjentéw (zaledwie 5,3%). Zabieg
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fotokoagulacji laserowej jest obecnie jedyng dostepng opcjg terapeutyczng u pacjentéw z populacii
docelowej, przy czym zabieg ten wytgcznie zatrzymuje proces chorobowy i nie prowadzi do poprawy
stanu zdrowia pacjenta. W zwigzku z powyzszym, zdecydowana wiekszos¢ pacjentéw z populacji
docelowej w obliczu braku mozliwosci skutecznej terapii nie podejmuje zadnego leczenia lub jest
zmuszona do korzystania z prywatnej opieki lekarskiej. Taki stan prowadzi do stopniowego pogarszania
sie wzroku u pacjentéw z populacji docelowej, co najpewniej ma swoje konsekwencje w pdzniejszych

wydatkach pfatnika publicznego.

Interwencja oceniana

Ranibizumab (Lucentis®) jest lekiem nalezagcym do grupy lekow oftalmologicznych, $rodkéw
antyneowaskularyzacyjnych (kod ATC: S01LA05). Jego wskazania do stosowania obejmujg dorostych
pacjentow w celu leczenia:

e Zzaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki (DME),

e neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD),

e Zzaburzen widzenia spowodowanych neowaskularyzacjg naczyniéwkowg (CNV),

e zaburzen widzenia spowodowanych obrzekiem plamki wtérnym do niedroznosci naczyn zylnych

siatkéwki (RVO) tj. zakrzepie zyty Srodkowej siatkowki (CRVO) lub jej gatezi (BRVO). [1]

Zalecana dawka produktu leczniczego Lucentis wynosi 0,5 mg (co odpowiada 0,5 ml wstrzyknietego
leku) w pojedynczym wstrzyknieciu do ciata szklistego. Odstep pomiedzy wstrzyknieciem dwoch dawek
do tego samego oka powinien wynosi¢ co najmniej 4 tygodnie. Leczenie rozpoczyna sie od jednej
iniekcji na miesigc, az do uzyskania maksymalnej ostrosci wzroku i/lub braku cech aktywnosci choroby,
tj. braku zmian w ostrosci wzroku oraz innych objawdéw przedmiotowych choroby podczas
kontynuowania leczenia. U pacjentow z DME poczatkowo mogg by¢ potrzebne trzy lub wiecej kolejne,
comiesieczne iniekcje. Nastepnie odstepy w leczeniu i badaniach kontrolnych powinny by¢ ustalane
przez lekarza i powinny by¢ uzaleznione od aktywnosci choroby, ocenianej na podstawie ostrosci

wzroku i/lub parametréw anatomicznych tj. schemat PRN (pro re nata).[1]
W przypadku braku poprawy w trakcie kontynuacji leczenia, leczenie powinno by¢ przerwane. [1]

U pacjentéw leczonych wedtug schematu T&E (treat-and-extend), po osiggnieciu maksymalnej ostrosci
wzroku i/lub braku cech aktywnosci choroby, odstepy pomiedzy dawkami mozna stopniowo wydtuzaé
az do wystgpienia cech aktywnosci choroby lub pogorszenia widzenia. Jesli aktywnos¢ choroby

nawrdci, odstepy pomiedzy dawkami nalezy odpowiednio skracac. [1]

Ranibizumab mozna podawaé jednoczesnie z wykonywaniem fotokoagulacji laserowej. W tym
przypadku podanie ranibizumabu nalezy wykonaé co najmniej 30 minut po wykonaniu fotokoagulacji
laserowej. [1]
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Zabieg wstrzykniecia leku nalezy przeprowadza¢ w warunkach jatowych. Przed wstrzyknieciem leku
nalezy zastosowac¢ odpowiednie znieczulenie i miejscowy srodek bakteriobdjczy o szerokim spektrum
dziatania do dezynfekcji skory wokot oka, powieki i powierzchni gatki oczne;j. [1]

Produkt leczniczy Lucentis® zostat po raz pierwszy dopuszczony do obrotu na terenie Unii Europejskiej
na podstawie pozwolenia wydanego firmie Novartis Europharm Limited 22 stycznia 2007 roku,
natomiast w leczeniu DME 21 pazdziernika 2010 roku. Ostatniego przedtuzenia pozwolenia dokonano
24 stycznia 2012 r. [1]

Aktualnie produkt leczniczy Lucentis® nie jest finansowany ze srodkéw publicznych w leczeniu DME,
natomiast jest finansowany ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego Leczenie
neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (ICD-10 H35.3). W
teorii pacjenci z DME mogliby réwniez otrzymywac ranibizumab w ramach hospitalizacji rozliczanej
zgodnie z grupg B84 ,Mate zabiegi witreoretinalne”, przy czym wycena tej grupy dla hospitalizaciji

jednego dnia (13 pkt, co odpowiada 676 zt) nie umozliwia pokrycia kosztéw iniekcji ranibizumabu. [1]
Wytwoérca i preparaty dostepne w Polsce: Lucentis (Novartis Pharma GMBH, Niemcy) [1].

Szczegotowy opis interwencji ocenianej przedstawiono w przeprowadzonej analizie problemu

decyzyjnego / analizie klinicznej [1].

Komparator

Fotokoagulacja laserowa zwigzana jest z dziataniem niszczacym tkanki i fotoreceptory, a leczenie nie
ma na celu poprawy widzenia, a jedynie zachowanie aktualnej ostrosci wzroku. Wewnetrzna warstwa
widkien neurondw moze zosta¢ uszkodzona podczas penetracji lasera. Nieustannie powstajg nowe
ulepszone technologie laserowe w celu redukcji uszkodzen siatkéwki. W ostatnich latach powstat laser
mikroimpulsowy, ktérego dziatanie polega na zmniejszeniu czasu trwania ekspozycji lasera. Selektywne
uszkodzenie komoérek RPE moze prowadzi¢ do poprawy roéwnowagi czynnikdw angiogennych i

uwolnienia cytokin. [1]

Rodzaje i protokét FK: wyrdzniamy trzy podstawowe formy fotokoagulaciji:

e panfotokoagulacja: polega na laserowaniu catego obszaru siatkéwki, z wyjgtkiem rejonu
centralnego. Stosowana w ciezkiej retinopatii cukrzycowej nieproliferacyjnej i proliferacyjnej. Ma
na celu zatrzymanie lub regresje nowotworzenia naczyniowego w obrebie siatkdwki, tarczy nerwu
wzrokowego lub teczowki.

o fotokoagulacja ogniskowa: stosowana w CSME, polega na celowanej fotokoagulaciji
mikrotetniakdw w plamce. Ma na celu wywotanie wycofania sie obrzeku siatkowki i
towarzyszacych mu wysiekéw twardych. U pacjentéw z CSME stosowanie tej metody zmniejsza
ryzyko pogorszenia widzenia o co najmniej 50%.

o fotokoagulacja typu ,grid”: stosowana w rozlanym obrzeku plamki. Zabieg polega na luznej

fotokoagulacji obszaru potozonego w odlegtosci 2 DD od centrum plamki. [1]
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Protokét laseroterapii CSME wedtug ETDRS (laser o swietle zielonym):

e konieczne aktualne badanie angiograficzne,

e bezposrednia fotokoagulacja mikrotetniakéw i innych anomalii naczyniowych w odlegtosci co
najmniej 500um od centrum i w promieniu 2 DD, ognhiskami o Srednicy od 50 do 100um o
umiarkowanej intensywnosci,

e jezeli CSME utrzymuje sie po 4 miesigcach od wykonania laseroterapii, stosuje sie powtérng

laseroterapie, przy czym dopuszcza sie ogniska w odlegtosci 300um od centrum.[1]

Pdzniejsze modyfikacje dotyczace protokotu laseroterapii w CSME wedtug ETDRS:
e zdecydowana przewaga ognisk o srednicy 50um,
e uzywanie niskiej mocy lasera- ogniska majg by¢ mniej intensywne, o barwie lekko szarej,
e dopuszcza sie dodatkowo uzywanie lasera o barwie zo6ttej,

e wykonanie angiografii fluorescencyjnej jest opcjonalne. [1]

Zgodnie z wytycznymi 1CO, ogniskowa fotokoagulacja laserowa =zalecana jest w leczeniu
mikrotetniakéw, ktére prowadzg do wysiekdw i sg obecne w przebiegu DME. W przypadku obecnosci
zmian w odlegtosci mniejszej niz 300 ym od centrum plamki nie powinno sie stosowac¢ fotokoagulaciji

laserowej. [1]

Fotokoagulacja ogniskowa lub typu ,grid” wskazana jest réwniez u pacjentéw z ogniskowg lub rozlang
postacia DME. Z kolei panfotokoagulacja u pacjentow z retinopatig proliferacyjng wysokiego ryzyka,
ciezkg retinopatig nieproliferacyjng oraz nowotwoérstwem naczyniowym na teczéwce lub kacie

przesgczania. [1]

Wystgpienie powiktan cieplnych tj. widknienie podsiatkéwkowe lub powiekszenie sie blizn moze
skutkowaé utratg ostrosci wzroku. Ponadto do powiktah po laseroterapii mozna zaliczy¢é przejsciowe
zjawisko ol$nienia, przejsciowg utrate akomodaciji, fotopsje oraz nasilenia zaburzeh widzenia barwnego

(niebiesko-zotte). [1]

Fotokoagulacja laserowa wykorzystywana w leczeniu pacjentéw z DME jest obecnie finansowana w
Polsce ze $rodkéw publicznych w ramach leczenia szpitalnego (grupa B84, ,Mate zabiegi

witreoretinalne”). [1]

Zatozenia analizy

Analiza wptywu na budzet przeprowadzona zostata w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze
poczgwszy od 1 stycznia 2018 roku leczenie ranibizumabem finansowane bedzie w ramach programu
lekowego Leczenie cukrzycowego obrzeku plamki (ICD-10 H36.0). W analizie rozwazono dwie
perspektywy: pfatnika publicznego oraz pfatnika publicznego i pacjentow (przy uwzglednieniu
wspotptacenia za leki). Z uwagi na fakt, ze w przypadku rozwazanego problemu decyzyjnego wyniki

analizy dla tych perspektyw sg tozsame (uwzglednione interwencje finansowane sg w ramach
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lecznictwa szpitalnego lub programu lekowego, a zatem nie dochodzi do wspotptacenia pacjentow za
leki) zostaly zaprezentowane fgcznie, bez wyrdznienia, jakiej perspektywy dotyczg. W analizie
wyznaczono wydatki, jakie ptatnik publiczny poniesie w przypadku zachowania obecnego statusu
refundacyjnego (scenariusz istniejgcy) oraz wydatki, ktore ptatnik publiczny musiatby ponies¢ w
przypadku wprowadzenia proponowanego programu lekowego (scenariusz nowy). Przedstawiono
réwniez wydatki inkrementalne, tj. roznice w wydatkach ptatnika publicznego miedzy scenariuszem

nowym a istniejgcym.

W analizie przyjeto, ze populacje docelowg stanowig dorosli pacjenci z rozlanym, klinicznie znamiennym
obrzekiem plamki (DME) z zajeciem dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku do dali w najlepszej
korekcji (BCVA) w leczonym oku 0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio
ekwiwalent ETDRS) z HbA1c < 8%. Definicja populacji docelowej zostata przyjeta zgodnie z projektem
proponowanego programu lekowego Leczenie cukrzycowego obrzeku plamki (DME) (ICD-10 H36.0).
Aktualnie mozliwe jest finansowanie ranibizumabu w leczeniu pacjentéw z DME w ramach JGP w grupie
B84.

Liczebnos¢ populaciji docelowej wyznaczono na podstawie odnalezionych danych epidemiologicznych
oraz opinii ekspertdbw w dziedzinie okulistyki. Prognozowang liczbe pacjentow leczonych
ranibizumabem wyznaczono przy uwzglednieniu okreslonej wczesniej liczebnosci populacji docelowej
oraz rozpowszechnienia ranibizumabu w populacji docelowej okreslonego na podstawie opinii eksperta

z dziedziny okulistyki i rozpowszechnieniu lekow anty-VEGF w AMD.

Dawkowanie ranibizumabu przyjeto zgodnie z zatozeniami analizy ekonomicznej [13]. Na podstawie
zapisow w ChPL dla preparatu Lucentis® [4] kazdg fiolke nalezy stosowa¢ do leczenia tylko jednego
oka. Niemniej jednak, zgodnie z polskg praktykg kliniczng, fiolka preparatu Lucentis® jest dzielona na
dwa podania. Dzielenie fiolki w ten sposéb jest praktykowane aktualnie w ramach programu lekowego
dla pacjentéw z AMD (zaréwno w przypadku Lucentis®, jak i Eylea®). Swiadczy o tym tre$é pisma
Konsultanta Wojewodzkiego Wojewody Pomorskiego do Dyrektora Pomorskiego Oddziatu
Wojewddzkiego Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 1 wrzesnia 2015 roku w sprawie ogtoszenia
konkursu na realizacje programu lekowego Leczenie neowaskularnej (wysiekowej) postaci
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) [14], z ktérego wynika, ze konsultanci otrzymali z
Ministerstwa Zdrowia oraz centrali NFZ zalecenie podziatu fiolki leku Eylea® oraz Lucentis® na dwie

dawki.

W zwigzku z powyzszym w analizie zatozono, ze jedno opakowanie preparatu Lucentis® zawiera dwie

dawki leku.

W scenariuszu istniejgcym zatozono brak finansowania lekéw anty-VEGF w leczeniu DME. Wprawdzie
od 2015 roku w ramach lecznictwa szpitalnego w grupie JGP B84 dostepne jest Swiadczenie iniekcja
doszklistkowa rekombinowanego humanizowanego przeciwciata monoklonalnego (rhmAb-VEGF),
jednak ze wzgledu na brak w polskiej klasyfikacji kodu ICD-10 dedykowanego dla DME nie mozna
stwierdzi¢, czy $wiadczenie to realizowane jest u pacjentéw z populacji docelowej. Co wiecej, biorgc
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pod uwage wycene swiadczenia ,hospitalizacji jednego dnia” w grupie JGP B84, w ramach ktérej RAN
jest finansowany (za kazdg wykonang iniekcje doszklistkowg RAN swiadczeniodawca otrzymuje 676 zt)
oraz koszt pojedynczej dawki tego leku (1 870,48 zt), zasadne wydaje sie przyjecie zatozenia, ze przy
obecnych zasadach finansowania RAN nie jest on podawany pacjentom z DME. W konsekwencji jedyna
opcjg terapeutyczng dla pacjentéw z populacji docelowej w scenariuszu istniejgcym jest zabieg
fotokoagulacji laserowe;.

W obliczeniach uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:

koszty interwencji,

koszty podania lekéw,

koszty kwalifikacji do programu lekowego,

koszty monitorowania leczenia w programie lekowym,

koszt kwalifikacji do zabiegu fotokoagulacji oraz koszt badan kontrolnych,

o a0k~ 0bd =

koszt braku leczenia.

Tabela 7.
Zestawienie zrédet danych wykorzystanych w niniejszej analizie

Parametr Zrédto Referencje

Dane epidemiologiczne oraz opinie

Dane populacyjne Liczebnos¢ populacji docelowej ekspertow w dziedzinie okulistyki Rozdz.2.5
Stan aktualny Liczba pacjentow leczonych Statystyki JGP 3]
fotokoagulacjg laserowg obecnie
- . Opinia eksperta z dziedziny okulistyki, dane
®
Rozpowszechnienie Rozpowszechmewe leku Lupentls w sprzedazowe NFZ, LUMINOUS, Rozdz. 2.6
populacji docelowej VIEW1/VIEW2
Przeble_g Iegzenla Rozk’fa_d paqentgw r_medzy Analiza ekonomiczna [13]
pacjentéow interwencjami
Srednia liczba dawek RAN na
pacjenta / na rok
Zuzycie zasobow Srednia liczba zabiegow Analiza ekonomiczna [13]
fotokoagulacji laserowej na pacjenta /
na rok
Koszt ranibizumabu
Koszt zabiegu fotokoagulaciji
laserowe;j
Koszty Analiza ekonomiczna [13]

Koszty podania lekow

Koszty monitorowania i kwalif kacji

Koszt braku leczenia

HTA Consulting 2017 (www.hta.pl) Strona 21



2.1.

2.2,

Analiza wplywu na budzet. Ranibizumab (Lucentis®) w leczeniu cukrzycowego obrzeku plamki

METODYKA | DANE ZRODLOWE

Sposéb przeprowadzenia analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowa dla ranibizumabu (Lucentis®) w leczeniu cukrzycowego obrzeku
plamki. Na podstawie odnalezionych zrédet danych oszacowano liczebnosé populacji docelowej w
kolejnych latach.

Na podstawie dostepnych danych oszacowano rozpowszechnienie w populacji docelowej
ranibizumabu oraz pozostatych interwencji uwzglednionych w analizie w przypadku wprowadzenia

refundacji preparatu Lucentis®.

. Okreslono schematy dawkowania, koszt leku, koszty zabiegu fotokoagulacji laserowej, koszty

jednostkowe zwigzane z podaniem leku, koszty kwalifikacji do leczenia i monitorowania leczenia

pacjentow z DME oraz koszty w przypadku braku leczenia.

. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach 2018—2019 w przypadku

utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego, czyli w przypadku braku finansowania ranibizumabu

(Lucentis®) w leczeniu DME w ramach programu lekowego ze $rodkéw publicznych.

. Obliczono przewidywane wydatki pfatnika w populacji docelowej w latach 2018-2019 dla

scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej decyzji o finansowaniu

ranibizumabu (Lucentis®) w leczeniu DME w ramach programu lekowego ze $rodkéw publicznych.

. Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli réznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem nowym a

scenariuszem istniejagcym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza to
oszczedno$ci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkéw inkrementalnych,
oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe ptatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwo$ci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszg
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (od A do F). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrg 0 (np. wariant AQ) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1 i 2
(np. wariant A1 i A2).

Forma analizy

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

kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel® 2010, umozliwiajgcego obliczenie nowych

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

przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.
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Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [15], analize przeprowadzono z perspektywy pfatnika publicznego
oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentéw, przy uwzglednieniu kosztéw wspétptacenia za leki.
Ze wzgledu na sposoéb finansowania uwzglednionych w analizie kosztow brak jest wspdtptacenia za
leki, zatem obie perspektywy sg tozsame.

Horyzont czasowy analizy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze ranibizumab (Lucentis®)
bedzie finansowany ze srodkéw publicznych w ramach programu lekowego Leczenie cukrzycowego
obrzeku plamki (H36.0) poczawszy od 1 stycznia 2018 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [16]
horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia sie stanu
réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z
ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [17], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na
2 lata.

Populacja docelowa

Populacje docelowg stanowig dorosli pacjenci z rozlanym, klinicznie znamiennym obrzekiem plamki
(DME) z zajeciem dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku do dali w najlepszej korekcji (BCVA)
w leczonym oku 0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio ekwiwalent ETDRS) z
HbA1c < 8%. Definicja populacji docelowej zostata przyjeta zgodnie z projektem proponowanego
programu lekowego Leczenie cukrzycowego obrzeku plamki (DME) (ICD-10 H36.0).

Biorgc pod uwage powyzszg definicje, liczebnos$¢ populacji docelowej wyznaczono w kilku krokach
uwzgledniajgc kolejne kryteria, jakie pacjenci muszg spetni¢, aby zakwalifikowac¢ sie do proponowanego
programu lekowego dla RAN. Na ponizszym rysunku przedstawiono $ciezke, wedtug ktorej oszacowano

liczebno$¢ populacji docelowej (Rysunek 1).
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Rysunek 1.
Metoda oszacowanie populacji docelowej na podstawie danych epidemiologicznych i opinii ekspertow

Liczba chorych na cukrzyce w Polsce swiadomych choroby

Liczba dorostych chorych na cukrzyce w Polsce swiadomych choroby

Liczba chorych na cukrzyce z poziomem HbAlc w surowicy < 8%

Liczba chorych z cukrzycowym obrzekiem plamki (DME)

Liczba pacjentdw z klinicznie istotnym obrzekiem plamki (CSME)

Liczba chorych z rozlang postacia CSME

Liczba chorych z rozlang postacig CSME, z zajeciem dotka

Liczba chorych z najlepsza skorygowang ostroscig wzroku do dali (BCVA) w leczonym oku 0,3-0,8

Populacja docelowa

Punktem wyjsciowym do wyznaczenia liczebnosci populacji docelowej jest liczba pacjentéw z cukrzyca
w Polsce, ktdrg szacuje sie na 2 730 000 osob, z czego 2 170 00 to chorzy Swiadomi swojej choroby
[6]. W analizie przyjeto ograniczenie do pacjentéw z cukrzycg, ktorzy sg swiadomi swojej choroby z
uwagi na definicje populacji docelowej, w ktérej wymaga sie okreslenia poziomu HbA1c u pacjenta na

odpowiednim poziomie, co implikuje konieczno$¢ przebywania pod kontrolg diabetologiczna.

W celu oszacowania parametrow populacyjnych odzwierciedlajgcych zawezenie populacji docelowej
wynikajgce z kryteridw witgczenia do programu lekowego dla RAN w kolejnych krokach kalkulaciji
przeprowadzono niesystematyczne przeszukanie baz informacji medycznych oraz sieci Internet.
Wykorzystano takze wyniki ankiety przeprowadzonej wsrdd lekarzy specjalistow z dziedziny okulistyki
dotyczacej charakterystyki pacjentow z DME. Szczegétowy opis wynikow przeprowadzonego
przeszukania oraz wyniki ankiet przedstawiono w aneksie, rozdz. A.2. W tabeli ponizej zestawiono

wartosci parametrow uwzglednionych w analizie w kolejnych krokach przeprowadzonych oszacowan.

Tabela 8.
Dane epidemiologiczne stuzace oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej analizy
Parametr DUELERASE po‘t;vsat:xisec:painii DS
przeszukania ekspertow? analizie
Odsetek dorostych wsréd chorych na cukrzyce 98.86% I 98,86%

swiadomych choroby
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an Wartos¢ na an
Wartos¢ z N P Wartos¢ w
FETEIET przeszukania podstaWIep pa' il analizie
ekspertow:
Odsetek pacjentéow z kontrolowang glikemia (HbA1c < 8%) 66,92% | 66,92%
Odsetek pacjentéw z DME wsréd pacjentéw z cukrzyca 7,79% [ 7,79%
Odsetek pacjentéw z CSME wsrod pacjentéw z DME 38,91% [ [
Odsetek pacjentow z rozlang postaciag CSME 43,01% | 100%°
Odsetek pacjentow z rozlang postacia CSME z zajeciem }

dotka . .

Odsetek pacjentow z najlepsza skorygowana ostroscia o o
wzroku do dali (BCVA) w leczonym oku od 0,3 do 0,8 61,16% L 61,16%
Odsetek pacjentow, ktdrzy wyraza zgode na wykonanie ) I 100%®

iniekcji doszklistkowych

a) warto$¢ $rednia na podstawie wszystkich ankiet
b) zatozenie konserwatywne

Wartoéci parametréw odnalezione w ramach przeprowadzonego przeszukania oraz wartoSci

wskazywane przez ekspertéw klinicznych sg spojne.

Odsetek dorostych pacjentéw z cukrzycg (ok. 99%) oszacowano na podstawie wojewddzkich raportéw
o stanie zdrowia ludnosci. Wartos¢ te wykorzystano do oszacowania liczby dorostych pacjentow z

cukrzycg w Polsce swiadomych swojej choroby.

W przypadku odsetka pacjentéw z DME sposrod osob z cukrzycg z odnalezionego badania uzyskano,
ze DME wystepuje u okoto 4,4% pacjentow z cukrzycg typu 1 i u okoto 9,52% pacjentéw z cukrzyca
typu 2 (Bandurska-Stankiewicz 2011 [7]). Biorgc pod uwage rozktad pacjentdéw z cukrzycg typu 1 i 2
wigczonych do tego badania, oszacowano, ze srednia wartos¢ omawianego odsetka wazona liczbg tych
pacjentéw, wynosi 7,79%. Warto$ci dotyczace omawianego parametru wskazane przez ekspertow
wahajg sie od 1% do 30%, przy czym wiekszos¢ wskazuje na ok. 10%. Jak podkreslajg eksperci, trudno
jest jednoznacznie wskazag, ile oséb w Polsce ma DME, gdyz nie istnieje osobny kod ICD-10 dla tego
wskazania. Ze wzgledu na fakt, iz warto$¢ rozwazanego parametru wyznaczona na podstawie danych
z badania Bandurska-Stankiewicz 2011 wpisuje sie w zakres wskazany przez ekspertéw i jednoczesnie
pochodzi z polskiego badania obserwacyjnego, stanowigcego dowdd o wyzszej jakosci niz opinia

ekspercka, zostat on wykorzystany w niniejszej analizie.

W przypadku odsetka pacjentéow z CSME wsréd pacjentéow z DME w analizie podstawowej
wykorzystano srednig wartos¢ z ankiet eksperckich [JJJJlil Uzyskane w ankietach wartosci wahajg sie

I <o Il d/atego w analizie wrazliwosci rozwazono takze maksymalng z uzyskanych wartosci

W przypadku odsetka pacjentéw z rozlang postacia CSME z zajeciem dotka nie odnaleziono publikaciji
raportujgcych ten odsetek. Jednym Zrédtem danych sg ankiety ekspercie, jednak wartosci uzyskane nie
sa spojne, wahaja sic | NGz ' analizie podstawowej wykorzystano srednig z uzyskanych

wartosci .. |
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W przypadku odsetka pacjentéw ze zdefiniowang w projekcie programu lekowego ostroscig wzroku, w

obliczeniach wykorzystano wyzszg z otrzymanych wartosci, co jest podejsciem konserwatywnym.

Odsetek pacjentéw z rozlang postacia CSME oszacowano na podstawie wynikéw kanadyjskiego
badania epidemiologicznego Petrella 2012 [18]. Badaniem objeto 8 386 cukrzykéw, w tym 1 316
pacjentéw z DME. Na podstawie raportowanej liczby pacjentéw z rozlang postacig DME (566 osob)
obliczono, ze schorzenie to dotyczy 43% pacjentéw z DME. Otrzymany wyniki nalezy traktowac z
niepewnoscig. Po pierwsze jest to badanie kanadyjskie i nie wiadomo, czy w Polsce obserwuje sie
analogiczng charakterystyke pacjentéw z DME. Po drugie w badaniu nie okreslono jasno definicji DME,
nie ustalono czy odsetek dotyczy pacjentow z DME czy CSME. W zwigzku z powyzszymi
ograniczeniami w analizie podstawowej przyjeto konserwatywne zatozenie, ze wszyscy pacjenci z
CSME majg postac rozlang CSME. W ramach analizy wrazliwosci przeprowadzono obliczenia przy
uwzglednieniu wartosci 43%.

Uwzgledniajgc odsetki oszacowane powyzej (Tabela 8), wyznaczono liczebno$¢ populacji docelowej.
W ponizszej tabeli przedstawiono kolejne kroki oszacowania (Tabela 9).

Tabela 9.
Oszacowanie na podstawie danych epidemiologicznych
Parametr Odsetek Wartosé
Liczba chorych na cukrzyce w Polsce swiadomych choroby 2170 000
Liczba dorostych chorych na cukrzyce w Polsce swiadomych choroby 98,86% 2 145 245
Liczba chorych na cukrzyce z poziomem HbA1c w surowicy < 8% 66,92% 1435570
Liczba chorych z DME 7,79% 111 801
Liczba chorych z CSME I I
Liczba chorych z rozlanym CSME 100,00% I
Liczba chorych z rozlanym CSME, z zajeciem dotka [ I
Liczba chorych z najlepsza Isekgzrgg;r\rflvaor:(qu%s,;tg’ssclq wzroku do dali (BCVA) w 61.16% I
Liczba pacjentéw wyrazajaca zgode na wykonanie iniekcji doszklistkowych 100% I

Ze wzgledu na to, ze uwzglednione w obliczeniach parametry nie zostaty zréznicowane w latach, w
analizie zatozono, ze liczebnos$¢ populacji docelowej w roku 2018 i 2019 jest taka sama.

Zgodnie z powyzszymi oszacowaniami do programu lekowego kwalifikowaé bedzie sie ok|j  Gczc
pacjentéw. W wariancie minimalnym bedzie to ok. [JJJl] oséb, natomiast w wariancie maksymalnym
ok. I osob. Nalezy jednak podkresli¢, ze przeprowadzone oszacowania sg niepewne. Gtéwnym

ograniczeniem powyzszych obliczen jest brak wiarygodnych danych o odsetku pacjentéw z DME wsrod
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pacjentow z cukrzycg. Nie istnieje zaden polski rejestr pacjentow na podstawie, ktérego mozna

wyznaczy¢ taki odsetek, a opinie ekspertdw znacznie réznig sie w tym zakresie.

Tabela 10
Liczebnos¢ populacji docelowej

Wariant 2018 2019

Analiza podstawowa I I
Wariant minimalny [ [
[ | [ |

Wariant maksymalny

Rozpowszechnienie leku Lucentis® w populacji docelowej

W celu oszacowania rozpowszechnienia preparatu Lucentis® w leczeniu pacjentéw z DME
przeprowadzono niesystematyczne przeszukanie baz informacji medycznych oraz zasoboéw Internetu
w poszukiwaniu odpowiednich danych. Przeprowadzone przeszukanie nie pozwolito na
zidentyfikowanie zrodet danych, na podstawie ktérych mozliwe byloby wiarygodne oszacowanie

prognozowanego rozpowszechnienia preparatu Lucentis® w leczeniu DME w Polsce.

Wiadomo jednak, ze Lucentis® jest obecnie stosowany w ramach programu lekowego Leczenie
neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) (ICD-10
H35.3). Wprawdzie wAMD i DME to dwie rézne choroby, ale cel terapeutyczny jest taki sam — unikniecie
slepoty. Co wiecej, stosowane sg w tym celu te same leki: anty-VEGF. W zwigzku z powyzszym w
analizie przyjeto, ze rozpowszechnienie RAN w leczeniu wAMD i DME jest podobne.

W celu oszacowania rozpowszechnienia preparatu Lucentis® w DME odniesiono sie do sytuacji z
poczatku finansowania lekéw anty-VEGF w wAMD w ramach programu lekowego, tj. lat 2016-2017.
Przyjeto, ze tak oszacowane rozpowszechnienie bedzie odpowiadaé poczatkowi refundacji RAN w DME
w latach 2018-2019.

W celu oszacowania odsetka pacjentéw z wAMD, u ktérych stosowane byly iniekcje doszklistkowe z

wykorzystaniem anty-VEGF, sposréd pacjentdow spetniajgcych kryteria kwalifikacji do programu
lekowego dla wAMD, wykorzystano:

e dane przedstawione w analizie weryfikacyjnej dla preparatu Lucentis® w leczeniu AMD [19]

dotyczace liczby chorych z rozpoznaniem zwyrodnienia plamki i bieguna tylnego (ICD-10 H35.3),

e dane NFZ dotyczace sprzedazy RAN i AFL w ramach programu lekowego dla AMD (ikar.pro [20]),

e dane z Uchwaly Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci NFZ za

IV kwartat 2016 raportujgce liczbe pacjentéw leczonych anty-VEGF w programie leczenia AMD,

e opinie eksperta z dziedziny okulistyki.

Ponizej w Kkolejnych podrozdziatach opisano wykorzystane dane, nastepnie w rozdziale z

podsumowaniem przedstawiono kompilacje wszystkich danych.
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Liczba pacjentéw z rozpoznaniem wAMD

Zgodnie z informacjami raportowanymi w analizie weryfikacyjnej dla preparatu Lucentis® w ramach
programu lekowego Leczenie neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z
wiekiem (AMD) (ICD-10: H35.3) [19] chorych z rozpoznaniem H35.3 wedtug danych NFZ w Polsce w
latach 2011-2013 byto odpowiednio 73 001, 94 443 oraz 113 659, zas w pierwszej potowie 2014 roku
byto 81 169 chorych. W celu oszacowania liczby pacjentéw z rozpoznaniem wAMD w latach 2018-2020
dokonano ekstrapolacji powyzszych danych przy uwzglednieniu regresji liniowej. Uzyskane wyniki

przedstawiono ponizej (Tabela 11).

Tabela 11.
Dane dotyczace liczby pacjentéw z rozpoznaniem H35.3 w Polsce
Dane zrédiowe Prognoza
Rok
2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Liczba

rozpoznan 73 001 94443 113659 81169* 154688 175017 195346 215675 236004 256 333
wAMD

a) warto$¢ w pierwszym pétroczu, nieuwzgledniona w szacowaniu w kolejnych latach

Na podstawie danych z lat 2011-2014 mozna zaobserwowac tendencje wzrostowg liczby rozpoznan,
ktéra odzwierciedlona zostata we wzro$cie liczby rozpoznan w latach 2015-2020. Nalezy jednak
zaznaczyé¢, ze nie wiadomo czym wzrost jest spowodowany, przypuszczalnie nie wynika ze zwiekszonej
chorobowosci lecz np. z lepszej diagnostyki tej jednostki chorobowej. Nie wiadomo jak dtugo tendencja
wzrostowa sie utrzyma, stgd oszacowana liczba chorych w latach 2015-2020 jest niepewna. W celu
weryfikacji otrzymanych wynikéw przeprowadzono dodatkowe niesystematyczne przeszukanie
zasobow sieci Internet majgce na celu identyfikacje badan epidemiologicznych pozwalajgcych okresli¢
liczbe pacjentéw z wAMD w Polsce. W wyniku przeprowadzonego przeszukania odnaleziono jedng
publikacje wskazujaca, iz w Polsce jest okoto 120 000-225 000 chorych z wAMD [5]. Oszacowania z
lat 2015-2018 wpisujg sie w ten zakres, za$§ z lat 2019-2020 juz poza niego wykraczajg i
przypuszczalnie sg przeszacowane. W zwigzku z powyzszym w obliczeniach analizy przyjeto, ze liczba
pacjentéw z rozpoznaniem wAMD w latach 2016—2017 bedzie stata i wyniesie 168 750 osob (wartos¢

srodkowa na podstawie badania epidemiologicznego).

Tabela 12.
Liczba pacjentéw z rozpoznaniem wAMD w Polsce w latach 2016-2017
Parametr 2016 2017
Liczba pacjentéw z wAMD 168 750 168 750

Sprzedaz RAN i AFL

Liczbe sprzedanych opakowan lekow RAN i AFL w ramach programu lekowego Leczenie

neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) (ICD-10
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H35.3) uzyskano z danych NFZ (dane zaczerpnieto ze strony ikar.pro [20]). Wielko$¢ refundacji w

okresie od stycznia do grudnia 2016 roku przedstawiono ponizej (Tabela 13).

Tabela 13.
Liczba zrefundowanych opakowan RAN i AFL

lis- gru- sty- lut- mar- kwi- maj- cze- lip- sie- wrz- paz- lis- gru-

Okres 4o 15 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16

RAN 2 16 22 46 57 76 27 123 261 108 428 326 322 439

AFL 358 1211 1085 1616 1673 1778 1937 2025 2045 2351 2757 2376 2603 2910

Na podstawie powyzszych danych dokonano ekstrapolaciji liczby sprzedanych opakowan RAN i AFL na
rok 2017 przy uwzglednieniu regresji liniowej. Otrzymane wielkosci sprzedazy w latach 2016-2017

przedstawiono ponizej (Tabela 14).

Tabela 14.
Wartos¢ refundacji RAN i AFL w latach 2016-2017

Liczba sprzedanych opakowan

Preparat
2016 2017
RAN 2235 7 821
AFL 25157 45320
Razem 27 392 53 142

Dane z Uchwaty NFZ

Z danych przedstawionych w Uchwale nr 4/2017/1ll Rady NFZ z dnia 14 marca 2017 r. w sprawie
przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci NFZ za IV kwartat 2016 r. [12] wynika, ze w 2016
roku w ramach programu lekowego B.70 leczeniem RAN objetych byto 1545 pacjentéw, za$ AFL
otrzymato 10 440 pacjentéw. Dodatkowo z Uchwaty nr 23/2016/11l z dnia 12 wrzes$nia 2016 r. w sprawie
przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci NFZ za Il kwartat 2016 [21] uzyskano, iz w pierwszej
potowie 2016 roku odpowiednio 664 i 7 785 pacjentéw leczonych bytlo RAN i AFL w ramach programu

lekowego dla wAMD. Omawiane wartosci zestawiono w tabeli ponizej.

Tabela 15.
Liczba pacjentéw leczonych RAN i AFL w programie leczenia AMD w 2016 roku
Substancja | pétrocze 2016 2016
RAN 664 1545
AFL 7785 10 440
Razem 8 449 11985
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Opinia eksperta

Podsumowanie

Rozpowszechnienie RAN w populacji docelowej analizy oparto na rozpowszechnieniu lekéw anty-VEGF

w ramach programu lekowego dla wAMD oraz opinii eksperta z dziedziny okulistyki.

W celu wyznaczenia rozpowszechnienie lekow anty-VEGF w terapii wAMD w ramach programu
lekowego wyznaczono liczbe pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego dla wAMD w latach
2016-2017 oraz liczbe pacjentéw kwalifikujgcych sie do takiego leczenia zgodnie z zapisami programu
lekowego dla wAMD w tych latach.

Na potrzeby przeprowadzanych kalkulacji dokonano prognozy liczby pacjentow leczonych w ramach

programu lekowego dla wAMD w 2017 roku. Obliczenia przeprowadzono dwojako:

1. wariant 1: uwzgledniajgc, ze wzrost liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym dla wAMD w
kolejnych potroczach 2017 roku bedzie rowny wzrostowi tej liczby miedzy | i Il poétroczem 2016 roku
(Tabela 15),

. wariant 2: uwzgledniajgc, ze wzrost liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym dla AMD

N

odpowiada prognozowanemu wzrostowi sprzedazy preparatow anty-VEGF w 2017 roku (Tabela 14).

Ponizej zestawiono oszacowang liczbe pacjentow leczonych w programie lekowym dla AMD w latach
2016-2017 w opisanych wariantach.

.Cr)aszglcaowa'na liczba pacjentéw leczonych w programie lekowym dla AMD w latach 2016-2017
Zrédto oszacowan 2016 2017
Wariant 1 11 985 19 057
Wariant 2 11985 23 251

Uzyskane oszacowania liczby pacjentéw z AMD, ktérzy byliby leczeni anty-VEGF w latach 2016-2017

w obu wariantach, sg zblizone. W dalszych obliczeniach analizy zdecydowano o wykorzystaniu wyzszej
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z otrzymanych wartosci (wariant 2). Podejscie takie maksymalizuje prognozowane wydatki pfatnika

publicznego na wnioskowang technologie.

Rozpowszechnienie anty-VEGF w ramach programu lekowego dla wAMD oszacowano jako iloraz liczby
pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego dla AMD w latach 2016-2017 do liczby pacjentow
kwalifikujgcych sie do tego programu lekowego we wskazanych latach. Na podstawie dostepnych
danych NFZ okres$lono liczbe pacjentéw z wAMD (Tabela 12) w latach 2016-2017, nie zidentyfikowano
jednak, ile wynosi liczebnos$¢ populacji pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia w ramach programu
lekowego dla AMD. W zwigzku z tym w celu oszacowania rozpowszechnienie anty-VEGF w ramach

programu lekowego dla wAMD zastosowano dwa podejscia:

—_

. wariant 1: przyjeto, ze liczebno$¢ populacji pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia w ramach
programu lekowego dla wAMD odpowiada liczebnosci populacji pacjentow z wAMD (tj. bez

uwzglednienia kryteridw wigczenia do tego programu),

N

wariant 2: przyjeto, ze liczebnos¢ populacji pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia w ramach
programu lekowego dla wAMD odpowiada liczebnosci populacji pacjentow z wAMD przeskalowanej
proporcjonalnie do udziatu populacji docelowej w populacji pacjentow z DME wyznaczonej w
niniejszej analizie (ij. odnoszac liczbe pacjentéw leczonych anty-VEGF do liczebnosci populacii

0golnej wskazanej odpowiednim kodem ICD-10 w zapisach programu lekowego).

Uzyskane wyniki, w zaleznosci od wariantu oszacowania liczby pacjentéw kwalifikujgcych sie do

leczenia anty-VEGF w ramach programu lekowego dla wAMD, przedstawiono ponize;.

Tabela 18.
Rozpowszechnienie preparatow anty-VEGF w populacji pacjentow z wAMD
Wariant 2016 2017
Wariant 1 71% 13,8%
Wariant 2 36,3% 70,5%

Rozbieznosci w uzyskanych oszacowaniach rozpowszechnienia anty-VEGF w ramach programu

lekowego dla wAMD sg znaczne i przez to uzyskane wyniki sg niepewne.
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N, v analizie wrazliwosci

zatozono, ze rozpowszechnienie RAN w leczeniu populacji docelowej w latach 2018-2019 réwne bedzie

oszacowanemu rozpowszechnieniu lekéw anty-VEGF w wAMD w latach 2016-2017 (warianty B1 i B2).

Nadmieni¢ nalezy, ze w analizie weryfikacyjnej dla Eylea w leczeniu DME Konsultant Krajowy w
dziedzinie okulistyki, ptk. prof. dr. hab. n. med. Marek Rekas wskazal, ze aktualnie istniejg duze
problemy zwigzane z realizacjg programu lekowego leczenia AMD ze wzgledu na brak specjalistow i
sal umozliwiajgcych na doszklistkowe podanie preparatéw anty-VEGF. Podkreslono tam takze, ze
nalezy spodziewac sig, ze problemy organizacyjne zwigzane z realizacjg swiadczen pogtebig sie w
przypadku objecia refundacjg preparatéw anty-VEGF we wskazaniu DME. Opinia ta moze sugerowac,
ze oszacowanie uwzglednione w analizie podstawowej dla rozpowszechnienia RAN w populaciji
docelowej moze by¢ zbyt wysokie. Niemniej jednak uwzglednienie w analizie wyzszego oszacowania
analizowanego parametru jest zgodne z podejsciem konserwatywnym. W analizie wrazliwosci

testowano wptyw tego zatozenia na wyniki analizy.

Uwzglednione w analizie wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 19.
Rozpowszechnienie RAN w populacji docelowej
Wariant 2016 2017
Analiza podstawowa [ ] [ ]
Analiza wrazliwosci (wariant minimalny) 7% 14%
Analiza wrazliwosci (wariant maksymalny) 36% 71%

Udziatly pozostatych lekéw w populacji docelowej

Scenariusz istniejacy

Obecnie jedyng opcjg leczenia DME, finansowang przez NFZ, jest zabieg fotokoagulacji laserowej
(patrz rozdz.1.3). Zabieg ten jedynie zatrzymuje postep choroby — nie ma na celu poprawy widzenia. W
scenariuszu istniejgcym przyjeto, ze pacjenci z populacji docelowej stosujg fotokoagulacje laserowg lub
nie stosujg zadnego rodzaju leczenia DME.

Liczbe pacjentéw, u ktérych stosowany bedzie zabieg fotokoagulacji laserowej, wyznaczono na
podstawie danych ze statystyk JGP dotyczacych liczby wykonanych zabiegéw tego typu w ramach
hospitalizacji (kod ICD 9: 14.24 Fotokoagulacja (laser) zmiany naczyniéwki/ siatkowki) (Tabela 20) oraz
sredniej liczby zabiegdéw tego typu wykonanych u jednego pacjenta w ciggu roku (patrz rozdz. 2.8).
Fotokoagulacja laserowa moze zosta¢ takze wykonana w ambulatorium, nie odnaleziono jednak danych

pozwalajgcych na okreslenie liczby zabiegdéw tego typu wykonanych ambulatoryjnie.
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Tabela 20.
Dane NFZ dotyczace wartosci i liczby wykonanych fotokoagulacji laserowych
Parametr 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Srednia warto$é hospitalizaciji (z!) 787,9 795,56 803,62 687,98 685,82 691,47
Liczba hospitalizacji - 14.24 Fotokoagulacja 8647 4145 3557 2974 1916 1288

(laser) zmiany naczyniéwki/ siatkowki

Spadek liczby wykonanych zabiegéow w

stosunku do roku poprzedniego ® ) 52% 14% 36% 16% 33%

a) obliczenia wiasne

Dane NFZ o liczbie wykonanych fotokoagulacji laserowych w latach 2010-2015 wskazuja, iz z kazdym
kolejnym rokiem liczba przeprowadzanych zabiegéw fotokoagulacji spada. W celu wyznaczenia liczby
fotokoagulacji wykonanych w ramach hospitalizacji w latach 2018-2019 przyjeto, Ze liczba ta bedzie z
kazdym rokiem mniejsza o 33% niz w poprzednim roku zgodnie z poziomem spadku z roku 2015
(najswiezsze dostepne dane). Przy tak przyjetym rocznym spadku liczby wykonanych zabiegéw
fotokoagulacji otrzymano, ze w roku 2018 wykonanych zostanie okoto 391 zabiegéw, zas w roku 2019
okoto 263 zabiegéw w ramach hospitalizacji. W analizie przyjeto zatozenie, ze taka sama liczba
fotokoagulacji laserowych przeprowadzana zostanie ambulatoryjnie. Stagd prognozowana tgczna liczba
zabiegow fotokoagulacji laserowej wykonanych w 2018 roku to 783 i 526 zabiegi w roku 2019.
Uwzgledniajgc srednig liczbe zabiegdw u pacjenta z populacji docelowej w ciggu roku oszacowang na
podstawie liczby zabiegéw w pierwszych dwoch latach w analizie ekonomicznej [13] (1,3
zabiegi / pacjenta / rok), oszacowano nastepnie liczbe pacjentéw, u ktérych przeprowadzony zostanie

zabieg fotokoagulacji laserowej. Otrzymane wartosci przedstawiono w tabeli (Tabela 21).

Iiacbzi)lg |:2>z1!'cjent6w stosujgcych fotokoagulacje laserowa w scenariuszu aktualnym
Parametr 2018 2019
Liczba wykonanych zabiegéw FK 783 526
Srednia liczba zabiegéw na pacjenta / na rok 1,3
Liczba pacjentéw, u ktérych stosowany bedzie zabieg FK 602 405

Nalezy zaznaczy¢, ze wyznaczona powyzej liczba pacjentow moze by¢ zawyzona ze wzgledu na fakt,
iz dostepne dane NFZ nie pozwalajg na stwierdzenie, jaki odsetek zabiegéw fotokoagulacji wykonuje
sie u pacjentéw z DME i w analizie przyjeto, ze cato$¢ dotyczy pacjentdw z tej populacji. Z drugiej strony
nie wiadomo, czy przyjecie zatozenia o tym, Ze tyle samo zabiegdw jest wykonywanych ambulatoryjnie
zawyza, czy zaniza liczbe pacjentéw, u ktérych przeprowadza sie fotokoagulacje. Dlatego w analizie
wrazliwosci rozwazono scenariusz, w ktérym wszyscy pacjenci sg leczeni w ramach hospitalizacji
(zatozono, ze nie ma zabiegdw przeprowadzonych ambulatoryjnie). Wéwczas oszacowana liczba
pacjentéw poddanych fotokoagulacji laserowej w 2018 roku wynosi 301 pacjentéw, zas w roku 2019 —

202 pacjentow. Wykorzystane wartosci zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 22).
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Iiacbzi)lg rzxz'cjentéw stosujgcych fotokoagulacje laserowa w scenariuszu istniejgcym - warianty analizy
Wariant analizy 2018 2019
Analiza podstawowa 602 405
Analiza wrazliwosci 301 202

Scenariusz prognozowany

W analizie zatozono, ze w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ranibizumabu ze
srodkéw publicznych w leczeniu zaburzen widzenia spowodowanych DME, pacjenci podejmujgcy
leczenie to w pierwszej kolejnosci tacy, ktérzy w scenariuszu istniejgcym stosowaliby fotokoagulacje
laserowa. Powyzsze zatozenie wynika z faktu, iz najpewniej pacjenci, ktérzy juz zdecydowali sie na
podjecie jakiego$ leczenia, w sytuacji dostepu do terapii o wiele bardziej skutecznej rozpoczng leczenie
RAN. W drugiej kolejnosci terapie RAN rozpoczng pacjenci, ktérzy przy obecnym stanie finansowania
RAN nie leczg sie w zwigzku z DME.

Dawkowanie

Srednig roczng liczbe iniekcji RAN oraz liczbe zabiegéw laserowych przyjeto zgodnie z zatozeniami
analizy ekonomicznej [13]. Wykorzystane wartosci przedstawiono w tabeli (Tabela 23). Dodatkowo, w
celu zbadania wptywu przyjetego dawkowania RAN na wyniki analizy, w ramach analizy wrazliwosci
przeprowadzono obliczenia przy zatozeniu wiekszego dawkowania RAN. Alternatywng liczbe iniekcji w
pierwszym i drugim roku terapii RAN obliczono przy wykorzystaniu odchylen standardowych od $redniej
liczby iniekcji raportowanych w badaniu RESTORE. Na podstawie odchylen standardowych oraz
liczebnosci badanej proby wyznaczono biad statystyczny (SE = SFZ), a nastepnie wyznaczono 95%
przedziat ufnosci dla sredniej liczby iniekcji. W analizie wrazliwosci uwzgledniono tylko wieksze
dawkowanie, tj. gérng granice przedziatu ufnosci, nie rozwazono natomiast mniejszego dawkowania,

gdyz w takim przypadku wydatki ptatnika na RAN bylyby mniejsze. Otrzymane wartosci przedstawiono

w tabeli ponize;j.

Tabela 23.
Srednia roczna liczba iniekcji / zabiegow laserowych przyjetych w analizie
Interwencja 1. rok leczenia 2. rok leczenia
RAN 7 3,9
RAN (analiza wrazliwosci) B B
FK 2,1 0,5

Nalezy zauwazyé, iz liczbe pacjentdéw, u ktérych wykona sie zabieg fotokoagulacji, oszacowano w

ramach niniejszej analizy na podstawie liczby hospitalizacji, dzielgc jg przez liczbe zabiegéw na pacjenta
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w roku. Natomiast koszt roczny fotokoagulacji to liczba pacjentéw pomnozona przez liczbe zabiegéw
przypadajgcych na pacjenta oraz koszt jednego zabiegu. Zatem zmiana s$redniej liczby zabiegow
fotokoagulacji na pacjenta w ciggu roku nie ma wpltywu na wyniki niniejszej analizy, gdyz pociggnetaby
za sobg zmiane oszacowanej liczby pacjentéw leczonych z zastosowaniem fotokoagulacji (rozdz. 2.7) i
w konsekwencji nie spowodowataby zmiany wydatkéw ponoszonych przez pfatnika na fotokoagulacje u
pacjentéw z DME oszacowane w analizie. W zwigzku z tym parametr ten nie zostat uwzgledniony w

ramach analizy wrazliwosci.

Koszty

W analizie uwzgledniono nastepujgce koszty:
e Kkoszty interwenciji,
e Kkoszty podania lekow,
o koszty kwalifikacji do programu lekowego,
¢ Kkoszty monitorowania leczenia w programie lekowym,
o koszt kwalifikacji do zabiegu fotokoagulacji oraz koszt badan kontrolnych,

e koszt braku leczenia.

2.9.1. Koszt interwencji

Koszt ranibizumabu

Koszt RAN okreslono na podstawie aktualnego obwieszczenia Ministra Zdrowia [22]. Urzedowa cena
zbytu leku wynosi 3 562,81 zt za opakowanie zawierajgce jedng fiolke 10 mg/ml roztworu do

wstrzykiwan.

Obecnie RAN finansowany jest w ramach grupy limitowej 1134.0, Ranibizumab. W analizie zatozono,
ze objecie refundacjg RAN w ramach proponowanego programu lekowego spowoduje jedynie
rozszerzenie na zdefiniowang zapisami programu lekowego populacje docelowg zakresu wskazanh

przypisanych do tej grupy.

Tabela ponizej (Tabela 24) przedstawia urzedowg cene zbytu netto i cene hurtowg brutto produktu

leczniczego Lucentis® za opakowanie jednostkowe uwzglednione w analizie.

Tabela 24.
Cena RAN
Nazwa leku Opakowanie Urzedowa cena zbytu Cena hurtowa brutto
Lucentis® roztwor do wstrzykiwan; 10 mg/ml; 1 fiolka 3562,81 zt 3 740,95 zt
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RAN refundowany jest w ramach programu lekowego Leczenie neowaskularnej (wysiekowej) postaci
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD) (ICD-10 H35.3) od maja 2015 roku. Rozliczanie
wielkosci zuzycia ranibizumabu budzito watpliwosci ze wzgledu na réznice w wielkosci fiolki i wielkoSci
dawki przypadajgcej na pacjenta. Jedna fiolka preparatu Lucentis® zawiera 2,3 mg, zas$ podczas
pojedynczej iniekcji podawane jest 0,5 mg leku. Nie jest mozliwe petne zuzycie fiolki na pacjentéw ze

wzgledu na niepodzielnos¢ catkowitej wielkosci fiolki i wielkosci dawki ranibizumabu.

W pisSmie Konsultanta Wojewddzkiego Wojewody Pomorskiego w dziedzinie okulistyki dr n. med.
Macieja Gaweckiego do Dyrektor Pomorskiego Oddziatu NFZ pani Matgorzaty Paszkiewicz z dnia 1
wrzesnia 2015 r. [14] pojawita sie informacja, ze konsultanci otrzymali z Ministerstwa Zdrowia oraz
centrali NFZ zalecenie podziatu fiolki leku Eylea® oraz Lucentis® na dwie dawki. Pismo dotyczy praktyki
w leczeniu AMD, jednak ze wzgledu na takie samo dawkowanie i sposob stosowania ranibizumabu
zarowno w AMD, jak i DME (zgodnie z projektem programu lekowego dla DME), wydaje sie zasadne
przyjecie zatozenia, ze analogiczna praktyka bedzie stosowana w leczeniu DME. W zwigzku z
powyzszym do wyznaczenia kosztu pojedynczej iniekcji RAN w analizie przyjeto potowe ceny hurtowej
brutto.

Ponizej przedstawiono zestawienie danych kosztowych dla RAN uwzglednionych w analizie
(Tabela 26).
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Tabela 26.
Cena RAN uwzgledniona w analizie
Wariant Zrédto kosztu Za opakowanie Za dawke
[ Obwieszczenia MZ 3740,95 zt 1.870,48 zt
[ | ] ]

Koszt fotokoagulacji laserowej

Zabieg fotokoagulacji laserowej moze by¢ przeprowadzony ambulatoryjnie lub w ramach hospitalizaciji.

Koszty przeprowadzenia zabiegu fotokoagulacji laserowej w analizie okreslono na podstawie:

1. zarzadzenia Nr 62/2016/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia z dnia 29 czerwca
2016 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju ambulatoryjna opieka

specjalistyczna [26] (Tabela 27),

2. zarzgdzenia Nr 1/2017/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia z dnia 2 stycznia 2017
r. zmieniajgce zarzgdzenie w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju

leczenie szpitalne [11] (Tabela 28).

Tabela 27.
Koszt fotokoagulacji laserowej — opieka ambulatoryjna
Wartos¢ Koszt Koszt
S e AEEERINE punktowa punktu swiadczenia
5.31.00.0000048 . . jedno oko 36 312,19 z
Fotokoagulacja (laser) zmiany 867 2t
5.31.00.0000080 naczyniowkilsiatkowki oboje oczu 72 624,38 7t

Koszt punku NFZ oszacowano na podstawie kontraktéw zawartych na 2017 r. przez NFZ ze $wiadczeniodawcami w ramach $wiadczen w okulistyce,
jako $rednig wartos¢ punktu wazong wielkoscig poszczegolnych kontraktow.

Tabela 28.
Koszt fotokoagulacji laserowej — hospitalizacja
Kod o Wartos¢ Koszt Koszt
Kod produktu JGP Nazwa JGP Typ hospitalizacji punktowa punktu swiadczenia
Hospitalizacja 16 832,00 zt
551.01.0002084 Bg4 Male zabiegi Hospitalizacja planowana 15 52 zt 780,00 zt
witreoretinalne
Leczenie jednego dnia 13 676,00 zt
Srednia 762,67 zt

Z danych opublikowanych w ramach statystyk JGP [3] wynika, ze w 2015 roku przeprowadzono
w Polsce 1288 zabiegéw fotokoagulacji laserowej w trybie hospitalizacji, brak jest natomiast danych
dotyczacych liczby zabiegéw fotokoagulacji wykonanych w ambulatorium. W zwigzku z tym w analizie
zatozono, ze 50% zabiegéw fotokoagulacji laserowej przeprowadzanych jest w warunkach
ambulatoryjnych, zas pozostate w ramach hospitalizacji. Koszt fotokoagulacji w ramach hospitalizacji
obliczono jako $rednig wycene swiadczen obejmujgcych jego wykonanie: hospitalizacja, hospitalizacja

planowana i ,leczenie jednego dnia” (Tabela 29).
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Tabela 29.
Koszt fotokoagulacji laserowej uwzgledniony w analizie
Tryb Koszt
Ambulatoryjny 312,19 zt
Hospitalizacja 762,67 zt
Srednia 537,43 zt

Jako ze odsetek zabiegdéw przeprowadzonych w ramach opieki ambulatoryjnej nie zostat oparty na
publikowanych danych, w analizie wrazliwosci zatozono, ze u wszystkich pacjentow fotokoagulacja
laserowa przeprowadzana jest w trybie hospitalizacji. Nie przeprowadzono analizy wrazliwosci
zaktadajgcej przeprowadzanie zabiegow fotokoagulacji jedynie w trybie ambulatoryjnym ze wzgledu na
dane JGP o wykonaniu FK w ramach hospitalizacji. W ponizszej tabeli zestawiono koszty uwzglednione

w analizie podstawowej oraz w analizie wrazliwosci (Tabela 30).

Tabela 30.
Jednorazowe koszty fotokoagulacji laserowej uwzglednione w analizie
Scenariusz analizy Koszt
Analiza podstawowa 537,43 zt
Analiza wrazliwosci 762,67 zt

2.9.2. Pozostate koszty
Pozostate koszty uwzglednione w analizie BIA zostaty oszacowane w analizie ekonomicznej [13].

Szczegotowy opis danych przedstawiono w dokumencie zrédiowym. Ponizej przedstawiono
podsumowanie wartosci uwzglednionych w analizie.

Tabela 31.
Pozostate koszty uwzglednione w analizie
Koszt NFZ
Parametr
RAN Fotokoagulacja laserowa
Koszty podania lekéw 486,00 z -
Koszt kwalifikacji do leczenia 355,35 zt 355,35 zt 1 476,96 zi
Koszty monitorowania leczenia (roczny) 2107,42 zt 1578,29 zt/ 2 107,42 zi
Koszt braku leczenia (roczny) 572,35 zt*

a) wariant E analizy wrazliwo$ci, b) koszt braku leczenia naliczany jest pacjentom nieleczonym, a takze pacjentom, ktérzy zgodnie z przebiegiem
leczenia zaczerpnigtym z analizy ekonomicznej (patrz rozdz. 2.10), zakonczg terapie RAN.
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2.11. Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢ zmianom w zaleznosci od rozrzutu

i niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe

analizy wrazliwo$ci, zaktadajgce zmiennos¢ nastepujgcych parametréw:

wariant A: liczebnos¢ populacji docelowej,

wariant B: rozpowszechnienie RAN w populacji docelowej,

wariant C: dawkowanie,

wariant D: sposdb realizacji zabiegu fotokoagulacji laserowe;.

wariant E: koszt kwalifikacji i monitorowania w przypadku fotokoagulacji laserowe;j,

wariant F:wartosci majgce wptyw na rozktad kohorty pacjentow, przy ktérych uzyskano minimalng
réznice w kosztach w analizie ekonomicznej miedzy RAN i fotokoagulacjg laserowa.

W jednokierunkowej analizie wrazliwo$ci, we wszystkich wariantach analizy, obliczano prognozowane

wydatki ptatnika w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac warto$¢ uwzgledniong

w analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty warto$ci uwzglednione w analizie
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podstawowej. W ten sposob oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkow ptatnika moze miec

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczgce zakresu zmienno$ci poszczegdlnych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(Aneks A.1). Ponadto, w zatgczonym arkuszu kalkulacyjnym istnienie mozliwos¢ wygenerowania

wynikéw analizy przy uwzglednieniu dowolnych warto$ci uwzglednionych parametréw.
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3.  WYNIKI ANALIZY

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki uzyskane w wariancie podstawowym analizy dla populac;ji
dorostych pacjentéw z rozlanym, klinicznie znamiennym obrzekiem plamki z zajeciem dotka w przebiegu
cukrzycy z BCVA w leczonym oku 0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub odpowiednio
ekwiwalent ETDRS) z HbA1c < 8%. W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze ranibizumab (preparat
Lucentis®) nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych w leczeniu DME. Pacjenci sg leczeni z
zastosowaniem fotokoagulacji laserowej lub niestosuje sie u nich zadnego leczenia DME. W
scenariuszu nowym zatozono, ze poczgwszy od 1 stycznia 2018 roku ranibizumab finansowany bedzie
ze srodkow publicznych w ramach programu lekowego Leczenie cukrzycowego obrzeku plamki (DME)
(ICD-10 H36.0).

Ze wzgledu na sposéb finansowania uwzglednionych w analizie terapii nie dochodzi do wspodtptacenia
pacjentow za leki. Wobec tego wyniki analizy z perspektywy ptatnika publicznego i pacjentéw sg takie

same jak wyniki z perspektywy ptatnika publicznego.

|
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ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Finansowanie terapii ranibizumabem (Lucentis®) wymagac¢ bedzie zdefiniowania odrebnego programu
lekowego. Takie rozwigzanie legislacyjne nie wydaje sie jednak mie¢ istotnego wptywu na organizacje

Swiadczen zdrowotnych na poziomie $wiadczeniodawcow.

Ranibizumab podawany jest pacjentom w formie roztworu do wstrzykiwan do ciata szklistego. Obecnie
produkt leczniczy Lucentis® stosowany jest w leczeniu neowaskularnej (wysiekowej) postaci
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD). Wymogi dotyczace wyposazenia placowek
medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku podawania leku, monitorowania terapii oraz
leczenia dziatan niepozgdanych nie zmienig sie w przypadku rozszerzenia kryteriow refundacyjnych
RAN na cukrzycowy obrzek plamki.

Zgodnie z informacjami przedstawionymi przez Krajowego Konsultanta w dziedzinie okulistyki [10]
aktualnie istniejg duze problemy zwigzane z realizacjg programu lekowego leczenia AMD ze wzgledu
na brak specjalistow i sal umozliwiajacych doszklistkowe podanie preparatow anty-VEGF. Nalezy takze
spodziewac sie, ze problemy organizacyjne zwigzane z realizacjg $Swiadczen pogtebig sie w przypadku
objecia refundacjg RAN we wskazaniu DME. Niemniej jednak, podjecie decyzji o finansowaniu RAN w
ramach programu lekowego ze srodkoéw publicznych nie powinno spowodowac istotnych konsekwencji
w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie przeprowadzano

oddzielnej analizy w tym zakresie.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu ranibizumabu (Lucentis®) zwiekszytoby spektrum
terapeutyczne dla pacjentéw z DME, u ktérych obecnie nie jest dostepna inna skuteczna terapia (zabieg
fotokoagulacji laserowej nie przynosi zadowalajgcych efektéw - jedynie hamuje rozwdj choroby nie

powoduje jednak cofnigcia jej objawdw).

Tabela 43.
Podsumowanie wynikéw analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu RAN ze srodkéw publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie¢ w poszczegolnych

podgrupach? Nie zidentyfikowano.

Grupy pacjentéw, ktore moga by¢ faworyzowane na

skutek zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej Nie zidentyfikowano.
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Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Finansowanie technologii w ramach programu lekowego
pozwoli zapewni¢ réwny dostep do swiadczen zgodnie z
kryteriami wigczenia do terapii.

Zapewnienie rownosci dostepu pacjentéw o zblizonych
potrzebach do badanej technologii

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb Chorzy z DME nie s3g obecnie skutecznie leczeni — dostep do
grup spotecznie uposledzonych leczenia o udowodnionej skutecznosci jest ograniczony

(patrz rozdz. 1.3), mimo ze takie technologie istnieja.
Finansowanie RAN (Lucentis®) w ramach proponowanego
programu lekowego pozwoli na zaspokojenie dzis$ nie
zaspokojonych potrzeb pacjentéw z populacji docelowej
niniejszej analizy.

Odpowiedz na potrzeby osé6b o najwigkszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej
zadnej metody leczenia

Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujagcym
prawnymi prawem.

Zapewnienie dostepu do skutecznej terapii w ramach

Wplyw na prawa pacjenta lub prawa czlowieka koszyka swiadczen gwarantowanych.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektéw etycznych

Wprowadzenie tej metody terapeutycznej zwigkszy
Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej satysfakcje pacjentow z otrzymanej opieki medycznej i
opieki medycznej poprawi ich stan zdrowia (dzi$ wielu nie jest w ogdle
skutecznie leczonych).

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentow jest

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegéinych niewielkie i prawdopodobnie jedynie w przypadku

chorych wystgpienia dziatan niepozadanych.
Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych Zblizona do obecnie stosowanych metod terapii.
Mozliwos¢ wywotywania leku Zblizona do obecnie stosowanych metod terapii.
Mozliwos$¢ powodowania dylematéw moralnych Zblizona do obecnie stosowanych metod terapii.

Mozliwos¢ stwarzania probleméw dotyczacych pici lub

X Zblizona do obecnie stosowanych metod terapii.
rodzinnych

Koniecznos¢ szczegélnego informowania lub

uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku Identyczna jak dla obecnie stosowanych metod.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

warunkéw lub poufnosci przy podaniu leku Identyczna jak dla obecnie stosowanych metod.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

. . Identyczna jak dla obecnie stosowanych metod.
decyzji o wyborze terapii

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

. . Identyczna jak dla obecnie stosowanych metod.
pacjenta przy wyborze terapii
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DYSKUSJA

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentdw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze
$rodkow publicznych ranibizumabu (Lucentis®) w leczeniu dorostych pacjentéw z rozlanym, klinicznie
znamiennym obrzekiem plamki (DME) z zajeciem dotka w przebiegu cukrzycy z ostroscig wzroku do
dali w najlepszej korekcji (BCVA) w leczonym oku 0,3-0,8 okreslona wedtug tablicy Snellena (lub
odpowiednio ekwiwalent ETDRS) z HbA1c < 8%.

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych epidemiologicznych

skompilowanych z opiniami ekspertow.

Zgodnie z wytycznymi Polskiego Towarzystwa Okulistycznego u pacjentéw z DME mozliwe jest
zastosowanie czterech metod leczenia: terapii anty-VEGF, fotokoagulacji plamki, kortykosteroidéw oraz
terapii ztozonych. Obecnie w Polsce w leczeniu DME refundowane sa: fotokoagulacja laserowa (w
ramach lecznictwa szpitalnego w JGP B02) oraz terapia z wykorzystaniem preparatow anty-VEGF (w
ramach lecznictwa szpitalnego w JGP B84). Nalezy jednak zauwazy¢, ze fotokoagulacja laserowa nie
stanowi skutecznej terapii. U 80% leczonych dochodzi do zatrzymania procesu chorobowego, ale tylko
w okoto 5-10% przypadkéw uzyskuje sie poprawe poczgtkowej ostrosci wzroku, czego nie mozna uznaé
za osiggniecie zadowalajgcego celu terapeutycznego, szczegdlnie w przypadku oséb miodych, wcigz
aktywnych zawodowo. Z kolei liczba zabiegow iniekcji doszklistkowych z wykorzystaniem preparatow
anty-VEGF, ktére wykonywane sg w ramach grupy JGP B84, jest bardzo niska (328 zabiegéw w 2015
roku) i z pewnoscig nie zaspokaja potrzeb wszystkich pacjentéw z populacji docelowej (oszacowana
liczebno$¢ populacji docelowej siega - pacjentéw). Co wiecej, ze wzgledu na brak w polskiej
klasyfikacji kodu ICD-10 dedykowanego dla DME nie wiadomo, w jakim stopniu iniekcje wykonywane w
ramach powyzszego $wiadczenia dotyczg pacjentow z DME. Podjecie decyzji o refundacji ranibizumabu
(Lucentis®) umozliwi dostep do terapii, ktéra prowadzi do zmniejszenia obrzeku plamki oraz poprawy
wzroku. W przypadku zastosowania leczenia preparatami anty-VEGF powr6t do petnej ostrosci wzroku
nastepuje czesto juz po pierwszych iniekcjach, szczegdlnie u oséb z wyréwnang metabolicznie

cukrzyca.

Jak wynika z oszacowan przeprowadzonych w niniejszej analizie, zdecydowana wiekszo$¢ pacjentéw
z populacji docelowej w obliczu ograniczonego dostepu do skutecznej terapii nie podejmuje zadnego
leczenia lub jest zmuszona do korzystania z prywatnej opieki lekarskiej. Taki stan rzeczy prowadzi do
stopniowego pogarszania sie wzroku wérdd pacjentéw z populacji docelowej, co najpewniej moze miec

konsekwencje w wydatkach publicznych, w szczegdlno$ci przy uwzglednieniu perspektywy spoteczne;.

Leczenie laserowe rézni sie od terapii z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych zaréwno pod
wzgledem formuty przeprowadzenia, jak i skutecznosci. Przypuszczalnie zdecydowanie wiecej
pacjentow z DME zdecyduje sie na zastosowanie iniekcji doszklistkowych niz aktualnie decyduje sie na

terapie laserem. Brak jest jednak danych pozwalajgcych na precyzyjne okreslenie liczby pacjentow z
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populacji docelowej, ktorzy rzeczywiscie podejmg takie leczenie. W celu oszacowania
rozpowszechnienia preparatu Lucentis® w leczeniu DME przeprowadzono niesystematyczne
przeszukanie baz informacji medycznych oraz zasobow Internetu. Przeprowadzone przeszukanie nie
pozwolito na zidentyfikowanie Zadnych zrédet danych, na podstawie ktérych mozliwe bytoby wiarygodne
oszacowanie prognozowanego rozpowszechnienia preparatu Lucentis® w leczeniu DME w Polsce. W
zwigzku z powyzszym zdecydowano sie uwzgledni¢ w analizie opinie eksperta z dziedziny okulistyki i
dane o rozpowszechnieniu preparatéw anty-VEGF wsréd pacjentéw z wAMD. Wprawdzie wAMD i DME
to odmienne jednostki chorobowe, jednak w obu przypadkach cel terapeutyczny jest taki sam —
unikniecie Slepoty. Z uwagi na znaczne rozbieznosci w uzyskanym oszacowaniu rozpowszechnienia

RAN w zdefiniowanej populacji docelowej przeprowadzono szerokg analize wrazliwosci w tym zakresie.

Nalezy nadmienié, ze zgodnie z opinig Krajowego Konsultanta w dziedzinie okulistyki aktualnie istniejg
duze problemy zwigzane z realizacjg programu lekowego leczenia AMD ze wzgledu na brak
specjalistow i sal umozliwiajacych na doszklistkowe podanie preparatéw anty-VEGF. Nalezy takze
spodziewac sie, ze problemy organizacyjne zwigzane z realizacjg swiadczen pogtebig sie w przypadku
objecia refundacjg preparatéw anty-VEGF we wskazaniu DME. [10] Opinia ta moze sugerowaé, ze
uwzglednione w analizie rozpowszechnienie RAN w populacji docelowej moze byé zbyt wysokie.
Niemniej jednak uwzglednienie w analizie wyzszego oszacowania analizowanego parametru jest

zgodne z podej$ciem konserwatywnym.
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OGRANICZENIA

e Wyznaczona liczebnos¢ populacji docelowej ma charakter przyblizony i moze rézni¢ sie od
rzeczywistej liczby pacjentow kwalifikujgcych sie do leczenia preparatem Lucentis®.

¢ Rozpowszechnienie RAN w populacji docelowej wyznaczono na podstawie opinii eksperta i danych
0 rozpowszechnieniu lekéw anty-VEGF w ramach programu lekowego dla wAMD. Woyniki
przeprowadzonych oszacowan i warto$ci wskazane w ankiecie przez eksperta znaczgco sie réznity
i w zwigzku z tym sg niepewne. Takze w $wietle opinii Krajowego Konsultanta w dziedzinie okulistyki

rzeczywiste rozpowszechnienie RAN w zdefiniowanej populacji chorych jest trudne do ocenienia.

e Dane o przebiegu leczenia pacjentow i analize kosztéw zaczerpnieto z analizy ekonomicznej. W
zwigzku z tym ograniczenia analizy ekonomicznej w sposéb bezposredni przektadajg sie na

ograniczenia niniejszej analizy.

e W analizie ztozono, ze w scenariuszu istniejgcym u czesci pacjentéw wykonany zostanie zabieg
fotokoagulacji laserowej. Zabieg taki aktualnie wykonywany jest w trybie hospitalizacji lub w
warunkach ambulatoryjnych. Dostepne sg wytgcznie dane dotyczace liczby wykonanych zabiegow
w ramach hospitalizacji, nie wiadomo ilu pacjentéw poddano zabiegowi fotokoagulacji w warunkach
ambulatoryjnych. Stgd oszacowana w analizie liczba pacjentéw leczona z zastosowaniem FK moze

rézni¢ sie od rzeczywistej liczby pacjentow z DME poddanych tej metodzie terapeutyczne;j.

e Zabieg fotokoagulacji laserowej aktualnie wykonywany jest w ramach hospitalizacji badz
ambulatoryjnie. Koszt w zaleznosci od sposobu realizacji jest rozny. Ze wzgledu na brak danych
umozliwiajgcych okreslenie, jaki odsetek zabiegow FK wykonywanych jest w szpitalu a jaki w
ambulatorium w analizie przyjeto sredni koszt przy zatozeniu, ze potowa zabiegdéw odbywa sie w
szpitalu i potowa w ambulatorium. Nalezy zaznaczy¢, ze powyzsze zatozenie i ostateczna wycena

zabiegu FK nie ma istotnego wptywu na wyniki analizy.
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ZESTAWIENIE WERYFIKACYJNE ANALIZY ZE WZGLEDU NA
MINIMALNE WYMAGANIA MINISTERSTWA ZDROWIA

Tabela 44.

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

budzet

Wymaganie

Rozdziat
Strona/Tabela

§2.

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

Dane w zakresie cen lekow
oraz sposobu finansowania
ocenianych technologii sg
aktualne na dzien ztozenia

whniosku
§ 6.1 Analiza wptywu na budzet zawiera:
e Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:
a. Obejmujacej wszystkich pacjentoéw, u ktdérych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana
Rozdz.1.3, 2.5

b. Docelowej, wskazanej we wniosku,

c. W ktoérej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana,

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

Rozdz.2.5,2.6, 3

e oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we
whniosku, z wyszczegolnieniem skladowej wydatkdw stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, o ile wystepuie;

Rozdz. 3

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

Rozdz. 3

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

Rozdz. 3

e oszacowanie dodatkowych wydatkow (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych réznice pomiedzy prognozami

(.)

Rozdz. 3

e minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...)

Rozdz.A.1

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

Rozdz. 2

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

Rozdz.2

e dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtérzenie wszystkich kalkulacji, w wyn ku
ktérych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...)

Zatacznik do analizy
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Wymaganie

Rozdziat
Strona/Tabela

§6.2

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

Rozdz.2.4, 3

§6.3

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

Analiza zostata
przeprowadzona na podstawie
oszacowan liczby pacjentéow
(Rozdz.2.5, 2.6)

§6.4

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja
instrumenty dzielenia ryzyka (...), oszacowania (...) oraz

prognozy (...) powinny by¢ przedstawione w
nastepujgcych wariantach:

§6.5

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

Nie dotyczy

§6.6

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

Nie dotyczy

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w §1, muszg zawiera¢:

e dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publ kacji, z zachowaniem stopnia
szczegotowosci umozliwiajgcego jednoznaczng identyf kacje kazdej z wykorzystanych
publikaciji;

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

Rozdz. 9
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ANEKS A.

A. Analiza wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmienia¢ wydatki ptatnika i pacjentow,

jesli zmianie bedg podlegaé parametry, ktérych nie udato sie oszacowac¢ z wystarczajgca precyzjg lub

pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych

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

Tabela 45.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2018 2019
Wariant AO I I
Liczebnos$é¢ populaciji . .
docelowej Wariant A1 [ [ Rozdziat 2.5
Wariant A2 I I
Wariant BO [ [
Liczba pacjentéw leczonych Wariant B1 7,1% 13,8% Rozdziat 2.6
Wariant B2 36,3% 70,5%
Wariant CO Wartosci przyjete zgodnie z analizg ekonomicznag
Dawkowanie Wariant C1 Gorny przedziat ufnosci dla Sredniego dawkowania w Rozdziat 2.8
wariancie podstawowym
Sposob realizacji Wariant DO 50% ; 50%
fotokoagulacji laserowej Rozdziat 2.9.1
(hospitalizacja ; Wariant D1 100% ; 0% o
ambulatorium) ’
Koszt kwalifikacji i Wariant EO . 537585 235 ;"ﬁ;";{g‘r“;‘v’ﬁie)
monitorowania pacjenta w ’ Rozdziat 2.9 2
przypadku zabiegu . 476,96 z (kwalifikacja)
fotokoagulacji laserowej Wariant E1 2 107,42 z} (monitorowanie)
Wariant FO Scenariusz podstawowy analizy ekonomicznej

Dane z analizy

ekonomicznej Wartos$ci majgce wptyw na rozktad kohorty pacjentow,

Wariant F1 przy ktérych uzyskano minimalng réznice w kosztach
miedzy RAN i fotokoagulacjg laserowg

Rozdziat 2.10

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
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2. Populacja docelowa

>

.2.1. Zrédta danych

W oszacowaniu liczebnoéci populacji docelowej postuzono sie:
e wynikami niesystematycznego przeszukania baz informacji medycznych i zasobdw sieci Internet,
e wynikami ankiet dostarczonych przez Zamawiajgcego, uzupetnionych przez ekspertéw z

dziedziny okulistyki, dotyczgcych charakterystyki populacji pacjentéw z DME w Polsce.
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A.2.2. Analiza danych

Dorosli chorzy na cukrzyce

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego do leczenia z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych
kwalifikowaé beda sie pacjenci w wieku powyzej 18. roku zycia. W celu oszacowania odsetka dorostych
wsrdd wszystkich chorych na cukrzyce wykorzystano raportowane w corocznych sprawozdaniach
Wojewddzkich Osrodkéw Ochrony Zdrowia liczby pacjentéw z cukrzycg bedgcych pod opiekg lekarza
POZ w wieku 19 lat i wiecej oraz w wieku 0—18 lat. Dane ze sprawozdan pochodzg z lat 2001-2015,
przy czym ostatnie petne dane dla wszystkich wojewddztw pochodzg z 2011 roku. Zgodnie z
raportowanymi danymi w 2011 roku byto fgcznie 1 291 980 dorostych z cukrzyca oraz 14 909 dzieci.
Oznacza to, ze okoto 99% wszystkich chorych to dorosli. Nalezy zauwazy¢, ze odsetek ten dotyczy

pacjentéw swiadomych choroby, a wiec bedacych pod opiekg lekarza POZ.

Tabela 48.
Odsetek dorostych wsréd wszystkich cukrzykow
Parametr Wartos¢
Liczba dzieci z cukrzyca w 2011 roku w Polsce 14 909
Liczba dorostych z cukrzyca w 2011 roku w Polsce 1291 980
Odsetek dorostych wsréd wszystkich chorych na cukrzyce 98,9%

Monitorowanie glikemii

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego do leczenia z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych
kwalifikowaé beda sie jedynie pacjenci z dobrze kontrolowanym poziomem glikemii zdefiniowanym jako
HbA1c < 8%. W celu oszacowania odsetka pacjentéw z cukrzycg, ktérzy spetniajg omawiane kryterium,
przeprowadzono niesystematyczne przeszukanie baz informacji medycznych i zasobow sieci Internet.
Odnaleziono trzy polskie publikacje, na podstawie ktérych oszacowano odsetek pacjentéw z dobrze

kontrolowang cukrzycg. Wyniki przedstawiono ponizej (Tabela 49).

Tabela 49.
Rozktad HbA1c w populacji pacjentéw z cukrzyca
Badanie Liczba pacjentéw w badaniu Odsetek pacjentow z HbA1c < 8%
Sieradzki 2008 [24] 3649 65,3%
Bata 2014 [25] 1740 69,3%2
Kudaj-Kurowska 2014 [26] 249 74,0%
Srednia wazona - 66,9%

a) warto$¢ sczytana z wykresu
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Odsetek pacjentow z DME wsrod pacjentow z cukrzyca

W ramach niesystematycznego przeszukania zasobdw sieci Internet odnaleziono abstrakt Bandurska-
Stankiewicz 2011 [7], w ktérym znajdujg sie dane na temat odsetka pacjentéw z DME wsrdd pacjentow
z cukrzycg w wojewddztwie warminsko-mazurskim. Zgodnie z raportowanymi tam wynikami obrzek
plamki wystepuje u okoto 4,4% pacjentéw z cukrzyca typu 1 i u okoto 9,52% pacjentéw z cukrzycg typu
2. Biorgc pod uwage liczbe pacjentdw biorgcg udziat w badaniu, oszacowano, ze srednia warto$¢
omawianego odsetka wazona liczbg pacjentéw z cukrzyca typu 1 i 2 w badaniu, wynosi 7,79%.

Tabela 50.
Odsetek pacjentow z DME wsréd pacjentéw z cukrzyca w Polsce
P Liczba badanych pacjentow Odsetek pacjentow z DME wsrod
arametr hacle
pacjentow z cukrzyca
T1DM 159 4,40%
T2DM 311 9,52%
Srednia wazona - 7,79%

Odsetek pacjentéw z CSME wsrod pacjentéow z DME

W ramach niesystematycznego przeszukania zasobdow sieci Internet odnaleziono pie¢ badan
raportujagcych odsetek pacjentéw z CSME ws$rod pacjentéw z DME. Wyniki odnalezionych badan

zestawiono w tabeli ponizej.

Tabela 51.
Zestawienie badan raportujgcych odsetek pacjentéw z CSME wsrod pacjentow z DME
Dtz Hters i Odsetek pacjentow z
Publikacja Panstwo Rok badania pacjentow z pacjentow z CgMIJE
DME CSME

Minassian 2012 [27] Anglia 2001 166 325 64 725 38,91%
Wong 2006 [28] USA 2002-2004 4 3 75,00%
Lopez 2002 [29] Hiszpania 1993-1997 202 52 25,74%
Broadbent 1999 [30] UK 1992-1994 29 21 72,41%
Klein 1989 [31] USA 1980-1982 i 1984-1986 84 45 53,57%

W odnalezionych badaniach omawiany odsetek waha sie¢ od 26% do 75%. Przy czym najwyzsze
wartosci uzyskano w badaniu, gdzie bylo zaledwie 4 pacjentow, stgd wartos¢ ta wydaje sie mato
wiarygodna. W analizie za najbardziej wiarygodne dane uznano wartosci z duzego brytyjskiego badania

Minassian 2012, zgodnie z ktérym odsetek pacjentow z CSME wsréd pacjentéw z DME wynosi 39%.
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Charakterystyka pacjentéw z CSME

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego do leczenia z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych
kwalifikowaé bedg sie pacjenci z rozlang postaciag CSME 2z =zajeciem dotka. W ramach
niesystematycznego przeszukania zasobow sieci Internet odnaleziono kanadyjskie badanie
Petrella 2012 [18], w ktorym raportowano charakterystyke pacjentdw z cukrzycg. Badaniem objeto
8 386 cukrzykéw, w tym 1 316 pacjentéw z DME. Na podstawie raportowanej liczby pacjentéw z rozlang
postaciag DME (566 osob) obliczono, ze schorzenie to dotyczy 43% pacjentow z DME. W badaniu nie
okreslono jasno definicji DME, nie jest pewne, czy odsetek dotyczy pacjentéw z DME czy CSME. W

zwigzku z tym wartosc¢ ta nie zostata uwzgledniona w obliczeniach analizy podstawowe;.

Tabela 52.
Odsetek pacjentow z rozlang postacia CSME
Liczebnos¢ badanej populacji Liczba pacjentéw z rozlaniem Odsetek
1316 566 43,01%

W ramach niesystematycznego przeszukania zasobdw sieci Internet nie odnaleziono Zzadnego badania,

na podstawie ktérego mozna oszacowac odsetek pacjentéw z rozlang postacig CSME z zajeciem dotka.

Ostros¢ widzenia

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego do leczenia z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych
kwalifikowaé bedg sie jedynie pacjenci z najlepiej skorygowang ostroscig wzroku do dali (BCVA) w
leczonym oku 0,3-0,8 okreslonej wedtug tablicy Snellena (lub ETDRS). W celu oszacowania odsetka
pacjentow z DME, ktérzy spetniajg omawiane kryterium, przeprowadzono niesystematyczne
przeszukanie baz informacji medycznych i zasobdéw sieci Internet. Odnaleziono jedng publikacje
(Browning 2007 [32]), ktéra dotyczy pacjentéw z DME oczekujgcych na zabieg fotokoagulacji laserowe;.
W publikacji raportowano rozktad liczby pacjentow biorgcych w badaniu pod wzgledem uzyskanego
BCVA. Na potrzeby przeprowadzanych obliczen zatozono, Zze potowa pacjentéw z ostroscig widzenia
0,2-0,4 ma ostros¢ 0,3-0,4. Pozwolito to oszacowaé na podstawie danych z przytoczonego badania
odsetka pacjentéw z ostroscig widzenia 0,3-0,8.

Dane raportowane w badaniu oraz wykorzystane wartosci przedstawiono w ponizszych tabelach ponizej
(Tabela 53, Tabela 54).

Tabela 53.
Dane z badania Browning 2007 [32]

Zakres widzenia

Liczba pacjentow

Skala Snellena Utamek dziesietny
>=20/20 >=1,0 67
20/25-20/40 0,8-0,5 131
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Zakres widzenia

Liczba pacjentow

Skala Snellena Utamek dziesietny
20/50-20/100 0,4-0,2 45
<20/100 <0,2 8
Razem 251
Tabela 54.

Odsetek pacjentow z ostrosciag wzroku w przedziale 0,3-0,8 wykorzystany w analizie

Liczba pacjentéw z ostroscia wzroku w przedziale

0,3-0.8 Odsetek

Liczebnos¢ badanej populaciji

251 154 61,16%

Pozostate kryteria kwalifikacji do programu

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego, do leczenia z wykorzystaniem iniekcji doszklistkowych
kwalifikowaé bedg sie:

e pacjenci z brakiem dominujgcej btony podsiatkowkowej,

e pacjenci z brakiem aktywnych wtdknisto-naczyniowych trakcji, ktérych obkurczenie sie mogtoby
wptyng¢ na odwarstwienie siatkdwki lub miato rokowniczo niekorzystny wptyw na leczenie w
programie,

e pacjenci z brakiem odwarstwienia siatkdbwki w przebiegu retinopatii cukrzycowej,

e pacjenci z brakiem krwotoku do ciata szklistego wymagajgcego leczenia operacyjnego,

e pacjenci z brakiem neowaskularyzacji teczéwki,

e pacjenci z brakiem jaskry neowaskularnej,

e pacjenci z uregulowanym cisnieniem wewnagtrzgatkowym,

e pacjenci z brakiem za¢my majgcej wptyw na monitorowanie skutecznosci leczenia w programie,

e pacjenci z brakiem istotnych i trwatych zaburzen siatkbwki w plamce nierokujgcych poprawy po
leczeniu anty-VEGF,

e pacjenci z rozlegtym zanikiem fotoreceptorow (w OCT zanik warstw zewnetrznych siatkdwki),

e pacjenci z DRIL w obszarze poddotkowym,

e pacjenci z makulopatig niedokrwienng,

Ze wzgledu na brak danych, umozliwiajgcych oszacowanie odsetka pacjentéw spetniajgcych powyzsze
kryteria, w analizie przyjeto konserwatywnie, ze wszyscy pacjenci z populacji docelowej spetniajg je.
Ponadto zatozono, ze wszyscy pacjenci spetniajgcy kryteria kwalifikacji do programu lekowego wyrazg

zgode na wykonanie iniekcji doszklistkowych.
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Ankiety udostepnione przez Zamawiajacego
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