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Wykaz skrotow i akronimow

AOTMIT
AWA
HTA

ICD-10

KRN
mUC
MZ
NFZ
NDRP
0s
PFS

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
Analiza Weryfikacyjna
ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)

Migdzynarodowa Klasyfikacja Chordb i Problemdw Zdrowotnych (ang.
International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems)

Krajowy Rejestr Nowotwordw

przerzutowy rak urotelialny (ang. metastatic urothe fial carcinoma)
Minister Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

niedrobnokomaérkowy rak ptuca

przezycie catkowite (ang. overall survival)

przezycie wolne od progresji choroby (ang. progression free survival)
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Streszczenie

Cel pracy

Celem analizy jest oszacowanie wptywu na budzet ptatnika publicznego zwigzanego
z refundacja niwolumabu {Opdivo®) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem
urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejszej terapii
opartej na pochodnych platyny. Populacja wnioskowana jest zgodna ze wskazaniem rejestracyjnym.

Zgodnie z aktualng praktyka Kliniczna wskazana przez ekspertdw najczesciej stosowanymi [>10%
udziat w rynku; taczny udziat []w schematach lekowych wskazywanych przez ekspertow) terapiami

w analizowanym wskazaniu sa: [ | [ AN - tc beda przejmowane

przez niwolumab w przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej.

Strategia analityczna

Analize przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie czasowym z perspektywy podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze Srodkéw publicznych, tj. Marodowego Funduszu Zdrowia [NFZ) oraz
perspektywy wspdlnej NFZ i pacjenta. Ze wzgledu na bezptatne wydawanie lekow w chorobach
onkologicznych i spodziewany znikomy wptyw innych kosztow na wyniki, analize z perspektywy
wspolnej przedstawiono w ramach analizy wrazliwosci, Ze wzgledu na wnioskowane finansowanie
niwolumabu w ramach programu lekowego [poziom odptatnoéci: bezptatny], nie przeprowadzono
dodatkowej analizy doptat pacjentdw do niwolumabu.

Wiyniki przedstawiono w postaci catkowitych wydatkdw zwiazanych ze stosowaniem aktualnej praktyki
klinicznej (scenariusz istniejacy) oraz spodziewanych wydatkéw zwigzanych z wprowadzeniem
finansowania niwolumabu [scenariusz nowy).

Struktura i parametry analizy

Ze wzgledu na zte rokowanie chorych z zaawansowang postacia raka pecherza moczowego za punkt
wyjscia do oszacowania populacji docelowej dla niwolumabu przyjeto liczbe zgondw z powodu raka
pecherza moczowego na podstawie danych Krajowego Rejestru Mowotwordw. Przyjeto, ze liczba
zgondw moze stanowic przyblizenie potencjalnej liczby chorych z zaawansowang postacia choroby,
ktorzy mogliby kwalifikowac sie do wezesniejszego leczenia niwolumabem,

Liczebnoi¢ populacji chorych, ktérzy mogliby kwalifikowac sie do leczenia niwolumabem
w analizowanym wskazaniu okreélono na podstawie konsensusu panelu 7 ekspertdw klinicznych
(wrzesien 2017 r.). Terapie stosowane w ramach aktualnej praktyki klinicznej w Polsce oraz
przejmowanie rynku przez niwolumab oszacowano na podstawie opinii 5 ekspertdw klinicznych
zajmujacych sig leczeniem chorych z rakiem urotelialnym, natomiast zuzycie zasobdw - na podstawie
opinii 3 ekspertow Kklinicznych [Analiza ekonomiczna). Wykonanie analizy w oparciu o opinie
ekspertdw, w tym oszacow anie populacji i zuzycia zasobdw, daje mozliwosc wiarygodnego okreslenia
parametrow iich wartosci, odpowiadajacych aktualnej praktyce klinicznej.

Scenariusz istniejacy leczenia dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym
miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na
pochodnych platyny w Polsce zdefiniowano jako stosowanie

W scenariuszu nowym przyjeto wprowadzenie finansowania niwolumabu w leczeniu dorostych
pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny. W analizie zatozono, ze
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przejecie rynku przez niwolumab nastapi proporcjonalnie z rynku aktualnie stosowanych schematow
leczenia.

Zgodnie z trescig proponowanego programu lekowego leczenie niwolumabem bedzie prowadzone do
wystgpienia progresji choroby. Ze wzgledu na brak danych pozwalajacych na precyzyjne oszacowanie
przecietnego czasu leczenia w programie lekowym, w modelu analizy wptywu na budze t wykorzystano
wyniki i zatozenia analizy ekonomicznej (Analiza ekonomiczna), gdzie czas leczenia oszacowano na
podstawie krzywych przezycia wolnego od progresji choroby [(ang. progression free survival)
pochodzacych z badan wiaczonych do analizy klinicznej [Analiza kliniczna). Wzrost kosztow zwiazany
z wprowadzeniem nowego programu lekowe go oszacowano na podstawie wynikdw kosztdw w1 i1l roku
modelu efektywnosci kosztowej [Analiza ekonomiczna). Z modelu ekonomicznego wykorzystano dane,
ktore byty niezdyskontowane. Wzrost kosztdw szacowano przy zatozeniu, ze pacjenci stopniowo
(liniowa) wchodzg do programu lekowego w danym roku analizy.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikdw modelu ekonomicznego, w zwigzku
z czym w analizie uwzgledniono koszty nabycia i podania niwolumabu i chemioterapii
I <ot kolejnej linii leczenia, koszty pozostatych lekdw, monitorowania
i leczenia zdarzen niepozadanych [w stanie bez progresji choroby i po progresji choroby) oraz koszty
opieki konca zycia.

Wnioskowane warunki objecia refundacja niwolumabu obejmuja utworzenie nowego programu
lekowego w ramach katalogu B. Leki dostepne w ramach programu lekowego, przy wysokosci limitu
finansowania na poziomie ceny hurtowej brutto [poziom refundacji 100%, kategoria odptatnosci dla
pacjenta: bezptatne).

Wnioskowang urzedowa, ceng zbytu niwolumabu

Niepewne parametry dotyczace liczebnosci docelowej populacji chorych w kolejnych latach
testowano w ramach scenariusza minimalnego i maksymalnego, Pozostate parametry, takie jak masa
powierzchnia ciata pacjentdw, koszty oszacowane w oparciu o opinie ekspertdw, czestosc
wykonywania badan obrazowych w ramach monitorowania leczenia niwolumabem oraz rozktady




Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodnych platyry

przezycia catkowitego i przezycia wolnego od progresji choroby dla niwolumabu testowano w ramach
deterministycznej analizy wrazliwosci.

Wyniki
Ponizej przedstawiono podsumowanie wynikdw analizy z perspektywy NFZ || GG

W analizie podstawowej liczebnosc docelowej populacji chorych wtaczanych do programu lekowego
oszacowano na [l odpowiednio w1 i1l roku analizy. Przejmowanie rynku nastepuje sukcesywnie
w kolejnych latach.

Zgodnie z wynikami modelowania czesc chorych rozpoczynajacych leczenie w | roku analizy bedzie
kontynuowac leczenie w roku Il. Z tego powodu rdznice w obcigzeniach budzetowe uzyskanych wl il
roku sa wieksze niz wynikatoby to z réznic w liczebnosciach pacjentdw wtaczanych do programu w
kolejnych latach analizy.

B scenariuszu istniejacym

Bl scenariuszu nowym

Whnioski

Finansowanie niwolumabu w ramach programu lekowego w leczeniu dorostych pacjentow
z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny jest zwiazane

I - nicniem dostepu do nowoczesnej terapii o udowodnionej

skutecznosci, rekomendowanej przez autordw najnowszych wytycznych Klinicznych Mational
Comprehensive Cancer Network [NCCN 2017). Proponowana technologia jest odpowiedzia na
niezaspokojone potrzeby dorostych chorych z rakiem urotelialnym, ktdrzy obecnie maja ograniczony
dostep do nowoczesnych opcji leczenia.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest oszacowanie wphtywu na budzet p{a"tnika publicznego zwigzanego
z refundacjg niwolumabu  [Opdivo®) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym’
rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po nhiepowodzeniu-
wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny.

Wnioskowana populacja docelowa jest-zgodna z-zarejestrowanym wskazaniem dla leku.

Wybdr komparatordw powinien by¢ zgodny z. wytycznymi Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacii [AOTM]T] [ﬂOTM\T 2016) oraZz Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia
(MZ) w sprawie mmlrnalnych wyrnagar [Rozporzqdzeme MZ . 2012). Zgodnie z aktualnyml
wy tycznymi oceny technologii medyczriveh AOTMIT, komparatorem dla oceniarie] interwencii
w pierwsze] kalejnosci-musi byé*tzw.*igtniejqca prakfyka.

Szczegdtowy wybdr komparatordw, zgodnie z istriejacg praktyka kliniczrig w Polsce,
przedstawiono w osobnym dokumencie [Analiza Prablermu Decyzyjnegoj.

“Zgndnie z aktualng praktyka kliniczng wskazang przez ekspertdw najczesciej stosowanymi
(>10% udziat w. rynku; taczny udziat ] w -schematach lekowych wskazywanych pizez
ekspertdw] terapiami w analizowanym wskazaniu sg:

¥ ponizszej tabeli przedstawiono-kontekst analizy wptywu na system ochrony zdrowia wg
schermatu PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome).

Tab. 1. Kontekst analizy wptywu na system ochrony zdrowia wg schematu PICO.

Kryte riaim. iCharakte rystyka

populacja (P). ‘dorosli chorzy z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym- m1e]scowo
zaawansowanym lub z przerzutami, po niepowodzeniu wczesniejsze]
terapii'opartej na pochodnych.platyny

interwencja (1) niwolumab [Opdivo®)

komparator [C) -aktualna.praktyka kliniczna ([

perspektywa podmiotu zobowiazanego do finansowania Swiadczen ze Srodkdw
publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia [NFZ] oraz wspolna NFZ
ipacjenta

horyzont czasowy 2-lata

scenariusz istniejacy | brak finansowania ze srodkdw publicznych niwolumabu w docelowej
‘populacji chorych, tj. leczenie wybranymi terapiami

SCeNariusz nowy finansowanie niwolumabu w ramach programu lekowego w. docelowej
populacji chorych, tj. leczenie nivolumabem
wyniki (0] dodatkowe bezposdrednie koszty medyczne zwigzane z refundacja,
- niwolumabu-

wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych
aspekty etyczne i spateczne
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N

Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Niwolumab jest™ obecnie refundowany w ramach grupy limitowe] 11440 Niwolurmab
w ramach” katalogu B. Leki dostepne.w ramach programu lekowegp, wzw1qzku Z czym
w przypadku pozytywnej decyzji refundacy]ne] utwaorzenie lub wigczenie anallzowanego
leku do ktdrejs z istniejacych grup limitowych nie-bedzie konieczne.

Grupa limitowa

YWnioskowane jest rozszerzenie wskazan dla niwolumabu w ramach katalogu B. Leki dostepne
" ramach prograrmu lekowegn o stosbwahie w’ leczeniu dorostich paCJentow
z meoperacy]nym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutarm po.
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny:

é, .

Poziom o dptatnosci

‘Zgodnie z aktualng ustawa refundacyjng (art. 14 ustawy) (Ustawa refundacyina 2011), lek
majacy udowodniong -skutecznosé w leczeniu nowotworu ztosliwego albo lek stosowany
w ramach’ programu lekowego kwalifikuje sie dokategorii odptatnosci bezptatny.

W zwigzku z powyzszym, niwolumab kwallflku_]e si¢ do poziomu refundacji 100%:
(kategona odptatnosci dla pacjenta: bezptatne).
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Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo

zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

3

Analiza wptywu na budzet

W niniejszym rozdziale przedstawiono zestawienie tabelanyczne wartosci i wyszczegdlnienie
zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowar dotyczacych:

rocznej liczebnosci populacii;

rocznej liczebnosci populacji, w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy zatoZeniu, Ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje 0 objeciu
refundacjag, o ktdrej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
lekdw, Srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrob ow
medycznych [zwana dalej ustawag refundacyijng), lub decyzje o podwyiszeniu ceny,
0 ktdrej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy refundacyjnej;

aktualnych rocznych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze Srodkdw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkdw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje;

ilosciowe] prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkdw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie  klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej
wydatkdw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu, Ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg, o ktodrej
mowa w art. 11 ust. 1 ustawy refundacyjnej. W analizie zdefiniowano scenariusz
istniejgcy oraz scenariusze nowe: najbardziej prawdopodobny [analiza podstawowal)
araz minimalny i maksymalny;

dodatkowych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
srodkdw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych rdznice pomigedzy prognozami,
Z wyszczegolnieniemn  sktadowej  wydatkdw  stanowigcej  refundacje  ceny
whioskowanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantow dla tego
oszZacowania.

11



Miwolumab {Opdive®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyj nym rakiem urctelialrym migjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

3.1  Zrédta danych

Populacja docelowa dla niwolumabu, aktualna praktyka kliniczna i zuzycie zasobow

“"Ze wzdedu na zte rokowanie chorych z zaawansowang postacig raka pecherza moczowegn

(mediana przeiyci'a catkowitego w grupie leczonej. niwolumaberm’ wndsi{é 7 mie'siecy.r
(Shamma 2017)) za punkt wyjscia do oszacowania populacji doceiowej dla niwolumabu-
przyjeto liczbe zgonéw z powodu raka pecherza moczowego na podstawie. ‘danych
Krajowegn. Rejestru Nowotwordw [KRN].

Przyjeto, Ze liczba zgondw moZze stanowic przyblizenie potencjalnej liczby chornych
'izawansom.nq postacig chordbﬁ,' ktdrzy mogliby kwalifikowad sie do “wczesniejszego
leczenia niwolumaber.

Liczebnos¢ populaciji chorych, ktdrzy mogliby kwalifikowac -sie do leczenia niwolumabem
w analizowanym wskazaniu okreélono na podstawie konsensusu panelu ekspertdw
klinicznych fwrzesien 2017 r.). W panelu wzieli udziat nastepujacy eksperci:

Terapie stosowane w ramach aktualne] praktyki klinicznej w Polsce oraz przejmaowanie rynku
przez' niwolumab oszacowano na podstawie opinii ekspertdw klinicznych zajmujacych sig
leczeniemn chorych z rakiem uroielialnym‘ (patrz Analiza ekonomiczna). W ankiecie udziat:
wzieli nastepujacy eksperci:
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Niifuolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

‘Zuzycie zasobdw ok'reslono na podstawie opinii nastepujacych ekspertdw:

Wykonanie analizyw oparciu o opinie ekspertow, w tym oszacowanie populacji i zuzycia
zasobow, daje mozliwosc’ WIarygodnego okredlenia parametrow i ich “wartosci,
odpowiadajgcych aktualneJ praktyce Kklinicznej.

Dane kosztowe

Analize wphypwu na budzet przeprowadzono -na podstawie wynikdw modelu ekonomicznego
[Analiza ekonomiczna). ‘ .

3.2 Populacja

Zgndnie.z § 6 ust. 1 pkt 112 rozporzgdzenia Ministra Zdrowia [NIZ] z dnia 2 kwietnia’2012
roku [Rozporzqdzeme MZ 2012] W spraWIe mlmmalnych wymagan “jakie muszg spe{mac
analizy uwzgledmune, wWe, wmoskaph 0 _ijec1e refundaCJq1 ustaleme urzedowej ceny.zbytu
oraz 0 podwyZzszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka ‘spoiywczegn ‘specijalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, .ktt'lre nie majg odpowiednika
refundowanego “w danym wskazaniu, analiza wptywu Ta -budet powinna zawierac
0sZacowanie rocznej liczebnosc populacji:

e obejmujacej wszystkich pacjentdw, u ktdrych wrioskowana technologia moze -byc
zasfosowana (patrz rozdz. 3.2.1);

e docelowe], wskazanej we wniosku [patrz rozdz. 3.2.1.1); .

o wktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana [patrz rozdz. 3.2.3);

e W Ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatoZeniu,'Ze minister
whasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowane]
interwencii [patrz' rozdz. 3.2.4).




Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo

zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

3.2.1

Populacja obejmujaca wszystkich pacjentéw,
u ktérych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana

Zgndnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego niwolumab [Opdivo®) jest zarejestrowany
w nastepujacych wskazaniach:

Czerniak:

Niwolumab w monoterapii lub w skojarzeniu z ipilimumabem jest wskazany do
leczenia zaawansowanego czemiaka ([nieoperacyjnego lub przerzutowedo)
u dorostych. W pordwnaniu do niwolumabu w monoterapii dtuzszy czas przezyciabez
progresji choraby dla niwolumabu w skojarzeniu z ipilimumabem zostat stwierdzony
tylko u pacjentow z matg ekspresjg PD-L1 na komarkach guza.

Niedrobno komérkowy rak ptuca:

Niwolumab w monoterapii jest wskazany w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub
Z przerzutami niedrobnokomdrkowego raka ptuca po wczesniejszej chemioterapii
u dorostych.

Rak_nerkowokomo rkowy:

Niwolumab w monoterapii jest wskazany do leczenia zaawansowanego raka
nerkowokomorkowego po wezesniejszym leczeniu u dorostych.

Klasyczny chtoniak Hodgkina (ang. ciassical Hodgkin {ymphoma):

Niwolumab w monoterapii  jest wskazany w leczeniu dorostych pacjentow
Z nawrotowym lub opornym na leczenie klasycznym chtoniakiem Hodgkina po
autologicznym przeszczepieniu komorek macierzystych szpiku [ang. qutologous stem
cell transplant) i leczeniu brentuksymabem vedotin.

Ptaskonabto nkowy rak gtowy i szyi {ang. sguamous cell cancer of the head and
neck):

Niwolumab w monoterapii jest wskazany w leczeniu ptaskonabtonkowego raka gtovwy
i szyi, ktory ulegt progresji podczas lub po zakoriczeniu terapii opartej na pochodnych
platyny u dorostych.

Rak urotelialny:

Niwolumab w monoterapii jest wskazany w leczZeniu nieoperacyjnego raka
urotelialnego miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami u dorostych po
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny (ChPL Opdivo].

W ponizszych podrozdziatach przedstawiono oszacowania populacji wszystkich pacjentdw,
u ktdrych wnioskowana technologia moZe byc zastosowana, w poszczegdlnych wskazaniach.
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Niiuolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

3.2.1.1 Czerniak

Wy oszacowamach wkorzystano dane.-na temat. zachorowalnosci na czemlaka ztosliwego
,.skory (1CD-10: C43) w latach 1999-2014 rejestrowane w Krajowm Rejestrze Nowatwordw
(KRN) .przez Zaktad Epidemiologii i Prewencji Nowotwordw Centrum Onkologii - Instytut
wiarszawie [Dane KRN] Ze wzgledu-na brak dnsi@pu do danych w. grupie wiekowe]j 18+,
konserwatywnie wykorzystano dane raportowane w grupie 15+. )
Prognozowanq liczbe chorych w kolejnych latach oszacowano przy uZyciu prograrmu GRETL
wersja 1.10.1 [GRETL), przyjmujac nastepuijaca specyfikacie modelu:

Liczba_chonych = Bo + B4(ROK)
Liczba_chorych - liczba chorych rejestrowana w Krajowym Rejestrze Nowotwordw,
ROK - rok analizi.

Uzyskane parametry’ modelu po uwzgednieniu danych na temat zachorowainosci na
czerniaka ztosliwego skary. ICD-10: C43) w latach 1999-2014 przedstawiono ponizej.

‘Tab. 5. Oszacowania liczby cho rych z czerniakiem ztosliwym sknryr (ICD-10: C43) w kolejnych
latach - parametry mode lu w oparciu o wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

£inieina- Wspolezynnik: |Blad Staiid. | t:Studenta | 'Wartoscip,

const 1423,72 59,9743 23,7389 <0,0001 -
index 101,179 6,2024 16,3129 <0,0001 ek
Sredn,aryt.zm’zaleznej 2283,750 Odch'stand.zm.zaleznej 494,2192
Suma kwadratow. reszt 183116,1 Btad standardowy reszt: 114,3666
Wsp. determ. R-kwadrat 0,950020 Skorygowany R-kwadrat 0,946450
Fi1,13) 266,1122 Wartoscé p dla testu F 1,67e-10
Logarytm wiarygodnosci -97,46531 Kryt: inform: Akaike'a 198,9306
Kryt. bayes. Schwarza 200,4758 Kryt. Hannana-Quinna 199,0097
Lutokorel.reszt - rhiol 0,205918 Stat. Durbina-Watsona’ 1,544370

W oparciu o powyZsze parametry modelu prognozowang,liczbg chorych z czerniakiem
ztosliwym skory- (ICD-10: C43) w Polsce w , i Il roku- -analizy oszacowano na odpowiednio 3 548
i 3 650 - patrz ponizej.

Tab. 6. Oszacowania liczby chorych z czerniakiem ztosllwym -skory (ICD-10: C43) w kolejnych

latach - wyniki mode luw oparciu o wyko rzystane obse rwacje zaokres 1999:2014.

Wy .
g e Btad: o "
ﬁ! l?.se rwac. | kiczba.cho rych Prqggoza standardowy 95%, przedzua{
1999 1 602 1 524,90
2000 1729 1 626,08
2001 1753 1727,26
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Nii’volum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

jlbse wac, .I;icz*iia:chor.yéfhg -.é‘ro)gpoza g&ﬁﬁa?d 0"?9 .95% |‘)rzeflz’?a'{".'_’t.f
2002 "1 828 1 828,44
2003 1982 “1-929,62
2004 1926 2 030,80
2005 2188 2 131,98
2006 2096 2 233,16
2007 2.194 2 334,34
"2008 2.285 '2435,52
2009 "2 562 2 536,70
2010 2 544 2 637,88
"2011 2:641 273906
2012, 3081 2840,24
2013 3027 2 941,42
2014 3102 "3 042,60
2015 314377 129,138 2866,80 - 3420,75
2016 3 244,95 131,792 2962,29- - 3527,62
2017 "3 346,13 134,679 "3057,28 - 3634,99
2018 3 447,31 137,785 3151,79 - 3742,83
20195 , “3:548;49 141,096 3245,87 - 3851,11
2020 : 337649167, 144,597 3339,54 - 3959,80

* Dla 95% przedzia{u ufnoéci,'t-['14, 0,025) = 2,145,
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Niifuolum_ab {Opdivo® w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyinym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

Ryc. 1. Liczba chorych z czerniakiem Zto§liwym skdry (ICD-10: C43) w latach 1999:2014 w Polsce
oraz przewidywana liczba chorych w latach 2015-2020.

2000 y - r
Liczba_chorych —
prognaza ——
Q5 procentowy przeczial
3500 +~ -]
3000 .
2500 .
2000 (= -
1500 I | I | 1 1 1

2000 20305 2010 2015 2020

“Zgodnie z danymi Warszawskiego Rejestru MNowotwordw czerniak skdry stanowi "91%
wszystkich czemiakc’lw, natomiast czerniaki umiejscowione pozaskornie - 9% przypadkow:
(Michalska-Jakubus 2006). Na podstawie prognozowane]j liczby chorych'z czerniakier skdry
w o latach .2019-2020 .oraz podanego- powyZzej odsetka oszacowano liczbe chorych
z czerniakiem umiejscowionym pozaskdrnie - patrz tabela ponizej.

Tab. 7. Liczba nowych chorych z cze rniakiem ko le jnych’latach analizy.

Rok Cze rniak sk ry: Czerniak' umie jscowiony:pozaskdrnie |*Czerniak:facznie
2019 3548 351 3899
12020 3 650 361 4011

Zgod_nie z klasyfikacjg oceny zaawansowania wedtug TNM AJCC/IUAC PTOK 2013 czerniak]

przyjeto, Ze zaawansowany czemiak nieoperacyiny lub przerzutowy moze dotyczy¢ jedynie
stadidw Il i V. W oszacowaniu liczebnosci populacji kwalifikujgcej sie do stosowania
pmduk'tu leczniczegn Opdivo® uwzg edniono liczbe nowych zachorowan na czemiaka oraz-
‘chonych, ktdrzy w momencie diagnozy nie bedg kwalifikowac sie do leczenia, jednak rozwd]j

cho roby sprawi, Ze w poZniejszym przebiegu choroby, chorzy ci bedg spetniali kryten'a.

W przypadku czemiaka skdry przyjeto, Ze:
 brak mozliwosci klasyfikacji dotyczy 7,2% chorych {Kiciel-Lisieska 2007);
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hﬁiwolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

e 0dsetek. paCJentow w stadium [l wynosi 20% (Srednia arytmetiiczna z:zakresu 15%-
.25%),.z czego u 0% stwierdza sie czemiaka nieoperacyjnegn (PTOK 2013 czermak.
tugowska 2012],

e odsetek. paCJentDw w stadium [V wynosi 5%, z czego, u 100% stw1erdza sie czemiaka
nieoperacyjnego [PTOK 2013 czerniak, Lugowska 2012);

o wlill stadium zaawansowania przerzuty wystapia u [} racientow |

"Tab. 8. Liczba doros{ych chorych z zaawansowa nym cze rniakiem skory:

‘Rok: [:CZériniaK | ‘Mozliwosci |:Stadimi’ Il Stadium‘ly Rozwéj'stadium | Lacznie
skory okresb ma meoperacy]ne meoperacy]ne sl h
stadlum )
M . _ ! _
Il [ __ | __

W przypadku czemiaka umiejscowionego pozaskdrnie p 1Zyjeto, Ze:

* brak mozliwosci klasyfikacji dotyczy 7, 2% chorych [Kuciel-Lisieska 2007) ;

o odsetek pacjentdw w stadlurn Il wynosi 508%, z czegn u 60% stw1erdza sig czemiaka
nieoperacyjnego [Lugowska 2012, Rogers 1998);

* odsetek pacjentéw w stadium |V wynosi 20%, z czego u 100% stwierdza sig czerniaka
nieoperacyjnego (Rogers 1998);

o w1l stadium zaawansowania przerzuty wystapia u - pacjentdw -

"Tab. 9. Liczba doros{ych chorych z zaawansowanym cze rniakiem umie jscowionym pozaské rnie.

Rok: [:CZerniaki |'MoZliwosc | Stadium Ill, Stadium [V~ Rozwdj ‘tacznie

T poga;s!mrny* nkrgglema meoperacy]ne meoperacy]ne* stadufml T
| |stadium™ |, . R L

I H B B B H

I H H B B Il

Roczng liczebnascé popuiacji dorostych chorych  z  zaawansowanym czZerniakiem
[nieoperacyjnym lub -przerzutowym) obejmujaca wszystkich -pacjentdw, u  Ktdrych
wnioskowana technologia moZe by¢ zastosowana .oszacowano na ||| |  choryeh
odpowiednio w | i Il roku analizy.

Tab. 10. Roczna licze bno$é po pulacji z cze rniakiem’, w ktd re j wnioskowana techno logia moze by¢
.zastosowana.

:Rok: "|iCze rniak-skd Ty

rniak:poza skarny, “|:Lacznie,

. .'c
||
]




Niiuolum_ab {Opdivo® w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyinym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

.3.2.1.2° Rak'ptuca

W oszac owaniu populacy obejmujace] wszystkich pacjentdw z NDRP, u ktdrych wnioskowana
‘technologia maze byc zastosowana wykorzystano dane na temat zachorowalnoici na
nUWDtWDI’Z{OSllW oskrzela i. p{uca niezaleznie od'typu hlstologlcznego (ICD-10: C34) w latach’
1999-2014 -rejestrowane w- krajowm Rejestrze Nowotwordw. [KRN) przez Zaktad
Epidemiologii i Prewencji Nowotwordw Centrum Onkologii - Instytut w Warszawie (Dane
KRN). Ze wzgledu na brak przedstawnema danych w grupie WIekoweJ 18+, konsematwfme
wykorzystano dane raportowane w grupie 15+.

Prognozowang liczbg chorych | W kolejnych latach oszacowano.przy uzyciu.programu GRETL
wersja 1.10.1 (GRETL), przyjmujac nastepujaca specyfikacie modelu:

Liczba_chorych = Bo + B1({ROK)
tig:zif)a_chorych - lipzba,chorych rejestrowana w Krajowym Rejestrze,vaotworﬁw,
ROK - rok analizy.

Uzyskane parameﬁry'~ modelu po uwzgednieniu danych na temat- zachorowalnosci na
nowotwor ztoslivy oskrzela i ptuca. {|CD-10: C34) w latach 1999-2014 przedstawiono ponizej.

Tab. 11. Oszacowania liczby chorych z nowotworem ztosliwym oskrzela i ptuca (ICD-10: C34)
w ko lejnych latach - parametry mo de lu w oparciu o wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

“Zmie nnar; Wspdlczynnik: | Blad stand: | t'Studenta-  |Wartod¢ p:

const 19319,7 260,242 74,2372 <0,0001" =
index 132,041 26,9136 4,9061 0,0002 ek
Sredn.aryt.zm.zaleznej 20442,00 Odch.stand.zm.zaleznej 790,6001
Suma kwadratdw reszt 3447871 Btad standardowy reszt 496,2626
wisp. determ, R-kwadrat 0,632256 Skorygowany R-kwadrat 0,605988
F{1,13) 24,06 992 Wartosc p dla testu F 0,000232
Logarytm wiarygodnosci -120,9484. Kryt. inform. &kaike'a 245,8969
Kryt. bayes. Schwarza 247,4421 Kryt. Hannana-Quinna 245,9760
Autokorel:reszt - rhot 0,388033 Stat. Durbina-Watsona 1,169265

¥ oparciu .o_.powyisze._ parametry modelu prognozowang liczbe chorych .z nowotworem
ztosliwym oskrzela i ptuca ({ICD-10: C34) w. Polsce w | i Il, -roku analizy oszacowano. na
odpowiednio 22 093 1,22 225 - patrz ponizej.
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Nii’volum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

Tab. 12. Oszacowania liczby chorych z nowotworem ztosliwym oskrzela i ptuca (ICD-10: C34)
w kolejnych latach - wyniki mode lu w oparciu o wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

ﬁ!bse wa. |CicsbachoRE [Pioghoss | Dotuzrgswys | 95% prgsdsiars
1999 19 792 19 451,69

2000 19 952 19 583,73

2001 19 692 19 715,77

2002 19 550 19 847,81

2003 20 543 19 979,86

2004 20°314 20 111,90

2005 20 044 20 243,94

2006 20 230 20 375,98

2007 19909 20 508,02

2008 19 448 20 640,06

2009 20 603 20 772,10

2010 20 830 20 904,14

2011 20804 21 036,19

2012., 21 836 21 168,23

2013 21 523 21 300,27

"2014. 22 002 21 432,31

2015 21 564,35 560,359 20362,5 - 22766,2
2016 21 696,39 571,875 20469,8 -22922,9
2017 21 828,43 584,404 20575,0 - 23081,9
2018 21 960,47 597,882 20678,1 -23242,8
2019 . :22:092;51 612,248 20779,4 - 23405,7
12020 ) 12212724356 627,439 20878,8 - 23570,3

* Dla 95% przedzia{u ufnoéci,'t-['14, 0,025) = 2,145,
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Niwolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

Ryc.2. Liczba chorych z nowotworem ztosliwym oskrzela i ptuca (ICD-10:'C34) w latach 1999-2014
w Polsce oraz przewidywana liczba chorych w latach 2015-2020.
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Ponizej przedstawiono odsetki chorych na poszczegilnych etapach oszacowari populacji
uzyskane w ramach konsensu panelu ekspertow klinicznych.

Dane dotyczace odsetka pacjentdw z NDRP przyjeto zgodnie z analizg wphywu na budzet araz

-analiza  weryfikacyina .leczerie rniejscowo zaowansowanego lub z  przerzutami’
piaskonabtonkowego niedrobnokomdrkowego raka piuca po wczesniejszej chemn ioterap i
u dorostych™.

Tab. 13. Liczba chorych z NDRP kwalifikujacych sie do Il linii terapii po nieskutecznosci
chemiote ra pii.

Pafaineti 2019 [i2020;
Liczba dorostych chorﬁ,_fch z rakiem oskrzela i piuca (C34) - KRN 22 093 22225
% pacjentow.z-NDRP 85%*

* wartosci zgodnie z "analizg wpti,fwu na budzet oraz analizg, ,wéri,ffikacyth »leczenie miejscowo’
zaawansowanego -lub z przerzutami pfaskonablonkowego niedrobnokomorkowego raka piica po
wezednie jsze f chemioterapii-u dorosdych”; ™ konsensus ekspertow,




Niiuolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

W zwiggku z' powyiszym, roczna liczebnosé populaci obejmujacej wszystkich pacjentdw
z NDRP, u ktdrych wnioskowana technol ogia moze byc zastosowana wynosi || ] JJ chor yeh
w li ll roku analizy.

-3.2.1.3 Rak nerkowokomorkowy

W oszacowaniach wykorzystano dane na temat zachorowalnosci na raka rierki (ICD-10: Cé4)
w latach 1999-2014 -rejestrowane w Krajowm Re]estrze Nowotworow: (KRN) przez Zaktad
Epidemiologii i Prewencji Nowotwordw Centrum Onkologii - Instytut w Warszawie (Dane
KRN). Ze wzgledu na brak dostgpu do danych w grupie wiekowe]j 18+, konsenwatwnie
wykorzystano dane raportowane w grupie 15+.

Prognozowang liczbg chorych | W kolejnych latach oszacowano.przy uzyciu.programu GRETL
wersja 1.10.1 (GRETL), przyjmujac nastepujaca specyfikacie modelu:

Liczba_chorych = Bo + B1({ROK)
tipzba_chorych - lipzba,chorych rejestrowana w Krajowym Rejestrze anotworﬁw,
ROK - rok analizy.

Uzyskane parametry,r modelu po uwzglednieniu danych na temat-zachorowalnodci na raka
nerki {ICD-10: C64) w latach 1999-2014 przedstawiono poniZej.

‘Tab. 14. Oszacowania liczby chorych z rakiem nerki (ICD-10: C64) w kole]nych latach - parametry
mode lu w oparciu o wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

Zmienng Wspdtczynnik: | Blad stand: | tStudenta.  |:Wartofc p:

const 3147,68 103,038 30,5487 <0,0001

index 10,6559 10,2630 <0,0001

Sredn.aryt.zm.zaleznej 4077,250 Odch.stand.zm.zaleznej 554,1896
Suma kwadratdw reszt 540492,5 Btad standardowy reszt 196,4856
Wsp. determ. R-kwadrat 0,882677 Skorygowany R-kwadrat 0,874297
F{1,13) 105,3291 Wartosc p dla testu F 6,77e-08
Logarytm wiarygodnosci -106,1242 Kryt. inform. &kaike'a 216,2484
Kryt. bayes. Schwarza 217,7936 Kryt. Hannana-Quinna 216,3275
Autokorel:reszt - rhot 0;512979 Stat. Durbina-Watsona 0,898636

W Dparcm 0 powyZsze parametry modelu prognozowang liczbe chorych z rakiem nerki (ICD-
10: C64] w Polsce w | i Il roku:analizy oszacowano na.odpowiednio 5444 i 5 554 - patrz

ponizej.
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Tab. 15. Oszacowania liczby chorych z rakiem nerki (ICD-10: C64) w kolejnych latach - wyniki
mode lu w oparciu 0 wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

ﬁ!bse wa. |CicsbachoRE [Pioghoss | Dotuzrgswys | 95% prgsdsiars
1999 3459 .3 257,04

2000 3580 3 366,40

2001 3526 "3 475,76

2002 3594 .3 585,12

2003 3753 3 694,48

2004 3 600 "3 803,85

2005 .3 689 3.913,21

2006 3726 4 022,57

2007 3 844 4131,93

2008 4111 4 241,29

2009 4 553 4 350,65

2010 4 607 4 460,02

2011 4471 4.569,38

2012., 4783 4 678,74

2013 5078 4 788,10

"2014. 4862 4.897 46

2015 5 006,82 221,864 ‘4530,98 - 5482,67
2016 5116,19 226,423 4630,56 - 5601,82
2017 5 225,55 231,383 4729,28 - 5721,82
2018 .5 .334,91 236,720 4827,20 - 5842,62
2019 . :5:444°27 242,408 4924,36 - 5964,19
12020 ) :5i553;63 248,423 5020,82 - 6086,45

* Dla 95% przedziatu ufnoéci, (13, 0,025) = 2,160.
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Ryc. 3. Liczba chorych z rakiem nerki (ICD-10: 64) w latach 1999-2014 w Po kce oraz przewidywana
liczba chorych w latach 2015-2020.
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Zgodnie Z danymi KRN ok. 55% charych z rakiem nerki ma postac zaawansowang w momencie
diagnozy (KRN nowotwaory nerki]. Zatozono arbitralnie, ze 50% chorych rozpoczyna terapie
| linii, po ktdrej moze nastapic leczenie niwolumabemn.

"Tab. 16. Liczba chorych z NDRP kwalifikujacych sie do Il linii terapii po niesk utecznosci
chemiote ra pii.

Parametr I'roK: J RIS
Liczba dorostych chorych z rakiem nerki {Cé4) - KRN 5 444 5 554
% chorych z rakiem zaawan sowanym 55%

% chorych leczonych za pomoca terapii | linii 50%

% chorych kwalifikujacych sig do terapii niwolumabem 50%
Liczba chorych kwalifikujacych sie do terapii 549 TE4
niwolumabem R PR

Roczna  liczebnosé  populacji  dorostych”  chorych  z zaawansowanym  rakiem’
nerkowokomorkowym po  wcZesniejszym leczeniu obejmujaca wszystkich pacjentow,
u ktarych wnioskowana technologia maoze byc zastosowana wynosi- 749 i 764 chorych
odpowiednio w li Il roku analizy.

24
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3.2.1.4 Chtoniak Hodgkina

Zestawienie llczby autologicznych przeszczepow komadrek. macierzystych szpiku u chorych
z ch{omaklem Hudgjmna z dostepnych zrodet przedstawmno w ponizszej tabeli.

Najnizszg liczbe przeszczepow raportowarjo na podstawie danych NFZ w Analizie
weryfikacyjnej dla brentuksymabu [AW,&Adcetﬁs 2015) . Dodatkowo sg to dane bez wskazania
na typ przeszczepu (autologiczny, allogeniczny).

Odnoszac te dane do danych bezposrednio uzyskanych z centrali NFZ, ktore dotyczg
wytacznie chorych z chtoniakiem” Hodgkina, u ktdrych wykonano, autologlczny przeszczep
komdrek macieizystych szpiku [JGP $21), ilizhano, Ze dane bezposrednie sg bardziej
wiarygodne.i zblizone do tych raportowanych-przez Poltransplant (Poltransplant].

Tab. 17. Zestawienie liczby autologicznych przeszczepow komdrek macierzystych szpiku
u chorych'z chtoniakiem Hodgkina.

=Biulet?;n Poltransplantu: | Dane:NFZ ’(\Pez_“po's'md'riie]j ‘gg?grlFZ 2. AWA-Adcetriss
‘2016 55 (dane niepetne)
2015 116 108 43 (dane.niepetne)
2014 109 114 77
2013 125 114. 79,

-* ez wskazania na-typ przeszczepu-(autologiczny, allogeniczny).

MNa podstawie. danych” z Biuletynu Poltransplantu. za. okres 2013 [Poltransplant) mozna
wnioskowad, Ze u- okoto 16% chorych wykonano w danym roku ponowny autologiczny
przeszczep komdrek macierzystych szpiku (liczba chorych'z 1'zabiegiem 105, taczna liczba
przeszczepow 125]. Stad, dane o-liczbie zablegowz pozostatych lat skorygowano, uzyskumc
llczebnosm chonych na chlomaka Hodgkina, u ktdrych wykonano autologlczny przeszczep
komdrek macierzystych'szpiku - patrz ponizsza tabela.

‘Tab. 18..Zestawienie liczby chorych z chtoniakiem Hodgkina, u ktérych wykonano autologiczny
przeszczep komdrek macierzystych SZplkl.l

Siar

Dane;NFZ (bezposre dnie)

2015 9:«' 108
2014 92 114
2013 105 114

Zewzgledu na brak wyraznego trendu do dalszych obliczen przyjeto srednig liczbe chonych
ze wszystkich lat z dwdch Zrddet daniych - 105 chorych.
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Tab. 19. Liczba chorych z nawrotowym lub opornym na leczenie klasycznym chtoniakiem
Hodgkina po autologicznym przeszczepieniu komdrek macierzystych szpiku i leczeniu
brentuksymabem vedotin (dane na podstawie konsensu ekspertow).

‘Parametr | 1rokg =Il;fok’
Liczba chorych z chtoniakiem Hodgkina ok. 600,
(dane NFZ z AWA Adcetris 2015; ICD-10: 81)

Liczba chorych, u ktdrych wykonano autologiczny przeszczep’ 105

A
N
| || =A
[

Roczna liczebnoi¢ populacji ‘obejmujace]j wszystkich pacjentdw z chtoniakiern™ Hodgkina,
u ktdrych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana wynosi [l pacientéw
odpowiednio w | i Il roku analizy.

3.2.1.5 Rakglowy i szyi

Y.oszacowahiach wykorzystano-dane-ha temat zachorowalnosci-ha raka gtowy i szyi (ICD-10:
C00-C14, C30-C33) w, latach 1999-2014 rejestrowane w Krajowym Rejestrze Nowotwordw
[KRN) przez Zaktad Epidemiologii i Prewencji Nowotwordw Centrum Onkologii - Instytut
w Warszawie (Dane KRN). Ze wzgdledu na brak dostepu do danych w grupie wiekowej 18+,
konserwatywnie wykorzystano dane raportowane w grupie 15+.

Prognozowang, liczbe chorych w-kolejnych .l.atach_' oszacowano przy-uzyciu programu GRETL
wersja 1.10.1 (GRETL), przyjmujac nastepujaca specyfikacje modelu:

Liczba_chorych = B, + B, (ROK)

Liczba_chorych’- liczba charych rejestrowana. w Krajowym Rejestrze Nowotwordw,

ROK - roK analizy.

Uzyskane -parametry modelu po uwzgednieniu danych na temat ‘zachorowalnosci na
czerniaka ztosliwego skdry (ICD-10: C43) w latach 1999-2014 przedstawiono poniZe.
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Tab. 20. Oszacowania liczby chorych z rakiem glowy i szyi (ICD-10: C00-C14, C30-C33) wkole jnych
latach - parametry mode lu w oparciu o wykorzystane obserwacje za okres 1999-2014.

:Zmienna Wspotczyiinik: | Btad staind: :t:Studénta ‘Wartosc:p:

const 5552,55 107,063 51,8672 +€0,0001 b
index 57,5235 11,0712 5,1958 0,0001 b
Sredn.aryt.zm.zaleznej 041,500 Odch.stand.zm.zaleznej 337,4892
Suma kwadratow reszt 583438,8 Btad standardowy reszt” 204,1426
Wep. determ. R-kwadrat 0,658505 .Skorygowany R-kwadrat 0,634112
F(1, 13) 26,99620 Wartosé p dla testu F 0,000136
Logarytm widrygodnosci -106,7359 Kryt. inform. Akaike'a 217,4717
Kryt. bayes. Schwarza 219,0169 Kryt. Hannana-Quinna 217,5509
Autokorel.reszt - rho1 0,329486 Stat. Durbina-Watsona 1,120375

VW oparciu o powyZsze parametry modelu~pmgnozowanqiiczbe chorych z rakiem gtowy. i szyi
(ICD-10: C00-C14, C30-C33) w Palsce wl, i Il roku analizy oszacowano na odpowiednia 6 761
i 6818 - patrz ponizej.

Tab. 21. Oszacowania liczby chorych z rakiem gtowy i szyi (ICD-10: C00-C14, C30-C33) w kole jnych
latach - wyniki mode lu w oparciu o wykorzystane obse rwacje za okres 1999 -2014.

Qgividts | Fedt'ehogiel® | PHoghiES Candsrdowye | 2% PizEGIAL
1999 5 873 5 610,07

2000 -5 982 5 667,60

2001 5 684 572512

2002 5 589- 5 782,64

2003. ‘5 858 5 840,17

2004.. ‘5 700 5 897,69

2005 -6 000 5 955,21

2006 5 784 6 012,74

2007 ‘5 880 6 070,26

2008 6088 6 127,79

2009 6225 6 185,31

"2010 %136 6 242,83

2011 6078 6 300,36

2012 6 422 6 357,88

2013 6 474. 6 415,40

2014 6 891 6 472,93

2015 6 530,45 230,509 6036,06 - 7024, 84
201¢ 6 587,97 235,246 6083,42 - 7092,53
2017 6 645,50 240,400 6129,89 -7161,10
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’ . ) - . - Nl e B{de B A o, 3:,:

gebselwac, .Liczba:chorych: .Prqg[loza wgas o dowy .99% E)rzedZIa{~,~.

2018 6703,02 245,945 6175,52 -7230,52

20194 6176054 251,854 6220,37 -7300,72

2020 681807 258,104 6264,49 -7371,64
* Dla 95% przedziatu ufnosci, 't'['1.4, 0,025) = 2,145,

Ryc. 4. Liczba chorych z rakiem glowy i szyi (ICD-10: C00-C14, C30-C33) w' latach 1999-2014
w Polsce oraz przewidywana liczba chorych w latach 2015-2020.
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Raki ptaskonabtonkowe stanowig ok. 90% przypadkdw raka ‘glowy i szyi (KRN nowotwory
gtowy iszyi, P-TOK 2013 nowotwory gtowy 1szyi].

Ze wzgedu na brak.opublikowanych danych epidemiologicznych odsetki dorostych chornych
z rakiem gow i szyi, ktdry ulegt progresji podczas lub po zakorczeniu terapii opartej na
pochodnych platyny przyjeto jak w przypadku raka urotelialnego (patrz rozdz. 3.2.2).
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Tab. 22. Liczebnos¢ populacji dorostych chorych z rakiem gtowy i szyi, ktdry ulegt progresji
podczas lub po zakoiiczeniu terapii opartej na pochodnych platyny.

|.2019, 2020
LICZBA chorych z rakiem gtowy iszyi” 6 761 6 818
Odsetek chorych z typem ptaskonabtonkowym raka gtowy i szyi 90%
LICZBA chorych z typem ptaskonabtonkowym raka gtowy i szyi 6 085 | 6136
||

.

]

Roczna liczebnosc populacji obejmujacej wszystkich pacjentio’w Z rakiem gtowy i szyi,
u ktdrych wriloskowana techriologia moze byc zastosowana wynosi ||l pacientow
odpowiednio w li Il roku analizy.

3.2.1.6 Rak urotelialny

Populacje wszystkich pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo
Zaawansowanym lub z przerzutami, po niepowodzeniu wczesniejsze] terapii opartej na
pochodnych platyny, uktdrych' wnioskowana technologia moZe byé zastosowana,
przedstawiono w.rozdz. 3.2.1.7.

3.2.1.7 Podsumowanie

Roczna liczebnosc populacji obejmujacej wszystkich pacjentdw, u ktdrych wnioskowana
technologia moze biy¢ zastosowana wynosi 6 237 1 6 329 pacjentéw odpowiednio w i Il
roku analizy [tacznie z populacjg docelowa, wskazang we.wniosku --patrz rozdz. 3:2.1.7).

Tab. 23. Roczna liczebnos¢ populacji, w ktd re j wnioskowana techno logia moze byé zastosowana.

‘Paraiigti ' K L

Czerniak’ [ [
NDRP. e [ ]
Rak nerki 749 7éd
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Parametr I‘rok II'rok
T s ety

oate et PESN Y

ChtoniakHodgkina
Rak gtowy i szyi
Rak urotelialny (patrz rozdz..3.2.1.7)

‘taczhie

3.2.2 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Populacjg doceiowqwskazanq we wniosku-stanowig, dorasli chorzy z nieoperacyjnym rakiem
urotelialnym”™ miejscowo zaawansowanym  lub z  przerzutami, po niepowodzeniu,
wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny.

Zgodnie z.danymi Krajowego Rejestru MNowotwordw. [Dane KRN] zachorowania na raka
pecherza maoczowego stanowia 96% zachorowari na-wszystkie raki uroteljalne (patrz ponizsza
“tabela). Z tego wzgedu wcelu 'oszacow_ahia populacji docelowej dla niwolumabu
uwzgledniono populacje chorych z rakiem pecherza, a nastepnie zastosowano korekte [(+4%)
dla pozostatych lokalizacji. .

Tab. 24. Zachorowania i zgony dotyczace rakow urotelialnych w 2014 r. {Dane KRN).

Raki.urote lialie ICD*10 [‘Odsetek Zachorowania' ['Zgony* Zgony z:typem

WY v wATR W B SRR G . YIS LT h e e Mo B S N AL
{zachotowaii urote lialinym:

Miedniczka Ce5 2% 246 92" 83

nerkowa

Moczowod Céé 1% 131 48 43

Pecherz moczowy | C67 96% 6 677 3423 3 252

Cewka moczowa Ceg™ 1% 27 56 28

" nowotwdr ztosliwy innych i nieokreélonych narzaddw moczawych.

Na ponizszym rysunku przedstawiono schernat -oszacowania populacji docelowe] dla
niwolumabu.
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Ryc. 5. Schemat oszacowania po pulacji doce lowej dla niwolumabu dla raka pecherza.

Liczba cherych
na raka pecherzameczowego

Typ urotelialny
raka pecherza moczowego
.Charzy kwalifikowani da:chamioterapii
Chorzy z rekiem zaswansowanym leczeri

chemiotaragia oparty na clatynie

Charzy kvralfikowani doleczenia

Chorzy kwalifikawani do terapii
NIWOLUMABEM

TLO EPIDEMIOLOGICZNE:

1. W-KRN w:2014 1. raportowano & 704 n'owych przy.padko'wzachorowania-"na raka
pecherza moczowegn.

2. W KRN w 2014.1. raportowano 3 423 zgonéw z powodu na raka pecherza
mocZowego.

3. 'Wag dariych NFZ w 2014 byto 49620 chorych.z rozpoznaniem zasadniczym C67 (rak
pecherza moczowego).

4. 'Wag rdznych.zrddet rak urotelialny moze stanowic do 95%.przypadkiw raka pecherza
rmoczowego.

Zatozenie do oszacowania populacji docelowej dla niwolumabu

Ze wzdedu na zte rokowanie chorych z zaawansowang, postacig raka pecherza moczowego
(mediana przezycia catkowitego w grupie chorych leczonych -hiwolumaber wynosita
7 miesiecy {Sharma 2017)) za punkt wyjicia do oszacowania populacji docelowej dla
niwolumabu przyjeto liczbeé zgonéw 'z powodu raka pecherza moczowego na podstawie.
danych-KRN [Dane KRN). ’ '

Przyjeto, Ze liczba zgondw moze stanowic przyblizenie potencjalnej liczby chorych’
Z Zaawansowanag, postacig choroby, k't'o’rzy mogliby kwalifikowac sie do-wczesniejszego
leczenia niwoluraberr. ' - '

Na ponizszym rysunku przedstawiono liczbe zgondw i zachorowarn na raka pecherza
moczowego zgodnie z danymi-KRN [Dane. KRN .
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Ryc.:6. Zgony i zachorowania na raka pecherza moczowego zgodnie z danymi KRN.
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We wizesniu 2017 roku zorganizowano.panel ekspertow majacy na celu-okreslenie korjsensus'u"
dotyczacego liczebnodci populacji chorych, ktorzy mogliby kwalifikowac sie do leczenia
niwolumabern w anal izowanym wskazaniu. W panelu wzigli udziat nastepujacy ekspérci:

Dane uzyskane w ramach konsensusu ekspertow dotyczacego liczebnosci populacji chorych,
ktdrzy mogliby. Kwalifikowgsc’ _sie do leczenia niwolumabern w analizowanym wskazaniu
przedstawiono w tabeli ponizej.




Miwolumab {Opdive®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyj nym rakiem urctelialrym migjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Tab. :25. Konsensus ekspertow dotyczacy liczebnosci populacji chorych, ktdrzy mogliby
kwalifikowac si¢ do leczenia niwo lumabem w analizowanym wskazaniu.

!

I

o

W ramach panelu ekspertdw przeprowadzonego-we wrzesniu 2017 r.

Po uwzglednieniu ekstrapolacji'liniowe] danych KRN [Dane KRN] dotyczacych liczby zgondw
z powodu raka pecherza moczowego [patrz ponizszy-rysunek] oraz

Ryc. 7. Ekstrapolacja liniowa danych KRN.
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Tab. 26. Hipotetyczna maksymalna populacja docelowa dla niwolumabu (potencjat rynku).

I:rok: Il:rok
| | |
| H H
| __ __

3.2.3 Populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Niwolumab jest™ obecnie refundowany w ramach grupy limitowe] 'i144.0, Niwolumab
w ramach katalogu 'B. Leki dostgpne w ramach programu lekowego wleczeniu czerniaka
skdry lub bton sluzowych (ICD -10 C43).

“Zgodnie z najnowszymi danymi NFZ (okresowe sprawozdanie z dziatalnosci NFZ za Il kwartat

‘2017 r.) od poczatku -roku do korica |l kwartatu 2017 -roku 260 chorych byto ieczonych
niwolumabem w ramach programu lekowegp B.59 [Uchwata Rady NFZ Nr18/2017/111).

3.2.4 Populacja, w ktérej wnioskowana technolqgia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

W-analizie podstawowe]j potenciat -iynku oszacowano. na podstawie konsensusu ekspertdw

W poniiszej_ tabeli pr:z_edsta}mfiono Ahipptetyc'znq maksyma_lnq liczebnosﬁp’ chonych, kto’rfzya
mogliby kwalifikowac si¢ do leczenia niwolumabem w analizowanym wskazaniu [potencjat
rynku) po uwzg ednieniu ekstrapolacji liniowej danych KRN [Dane KRN) dotyczacych liczby
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zoondw z powodu raka pecherza moczowego

‘Tab.-27. Potencjat rynku dla niwo lumabu.

«
f |

II:rok:

I'rok |
I | I

Przejmowanie rynku przez niwolumab oszacowano na pods"tawie wynikow  ankiety
przep rowadzonej wsrdd nastepujacych ekspertdw:

Opinie ekspertdw dotyczace przejmowania rynku przez niwolumab w kolejnych latach
przedstawiono w tabeli ponizej.

Tab. 28. Opinie poszczegdlnych ekspertow dotyczace przejmowania rynku przez niwolumab
w kolejnych latach.

I roks 1ok

W analizie pUdstawowe] przejmowanie rynku przez. mwolumab przyjeto na poziomie -

I '/ :ccrariuszu rinimalnym pizyieto
odpowiednio || =2tormiast w scenariuszu-maksymalnyr - || G
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Liczebnosci'populacii, w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy za'{'o?':eniu',
Ze minister wiasciwy-do spraw zdrowia wyda decyzje -0 objeciu refundacig przedstawiono
ponizej.

Tab. 29. Liczebnosci populacji, w ktdrej wnioskowana -technologia bedzie -stosowana przy
zabzeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja.

“ -

ok Ilirok
| 1
| |
| |
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3.2.5 Podsumowanie oszacowar populacji

Podsurnowanie szacunkdw rocznej liczebnosci populacii przedstawione w rozdziatach 3.2.1-
3.2.4 zestawiono w tabeli ponizej.

Tab.”30. Podsumowanie szacunkéw roczne j licze bnosci po pulacii.

Sesut Liczebnosc:populacji- e g
Populacja« TR e :0dnosnik
I'roks . roks

Wszyscy pacjenci, u ktérych technologia moze Rozdz.
byc zastosowana . I '3.241

- czerniak [ [

- niedrobnokomdrkowy.rak-ptuca [ ] ]

- rak nerkowaokomarkowy 749 764.

- Klasyczny chtoniak Hodgkina [ | [ |

- ptaskonabtonkowy rak gowy i szyi [ ] [ |

- rak urotelialny [ [
Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we Rozdz.
wniosku ' L L 3,211
Pacjenci, u ktdrych wnioskowana technologla 260t | Rozdz.
“jest obecnie stosowana 13.23
Pacjenci ‘stosujacy wn ioskowana, te chnologie Rozdz.
w scenariuszu nowym - analiza podstawowa 324
Pacjenci stosujacy wnioskowang technologig Rozdz.
w SCenariuszu.-nowym - wariant minimalny 3.24
Pacjenci stosujacy.wnioskowana technologig Rozdz.
w sCenariuszu-nowym - wariant maksymalny 3.24

3.3  Perspektywa

“Zgndnie z Wytveznymi oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznyich i Taryfikacji analize wptywu na budzet naleZy .przeprowadzic z.perspektyny
podmiotu zobowiqzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych oraz --
w przypadku wspdtptacenia -.z perspel»'\tyw;.r wspolnej ptatnikdw: ptatnika publlcznego.
i pacjentdw. Dodatkowo w przypadku wspdtptacenia zalecane jest przedstawienie kosztow
ponoszonych przez pacjenta, ich wartosci srednich, a w uzasadnionych przypadkach takze
zakres. Jézeli nie dochodzi- do wspdtptacenia ze s'i;'rom,ar $wiadczeniobiorcdw lub jest ono z
perspektywy pacjenta znikome, moina uwzgledni¢ jedynie perspekbywe ' ptatnika’
publicznego- [AOTMIT 2016).
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‘Zaondnie z' rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia dotyczacym minimalnych wymagarn, jakie
muszg spetniac analizy uwzgednione we wnioskach refundacy]nych analiza wptywu na
budzet jest przeprowadzana. z perspekfywy podmiatu zobomazanego do’ finansowania.
Swiadczen ze srodkdw pubhcznych tj. Narodowego Funduszu Zdrowia [Rozporzadzenie MZ
2012).

Analize przeprowadzono z perspektwuy-NFZ'. Ze wzgledu na bezptatne wydawanie lek dw
w chorobach onkologicznych i spodziewany znikomy wphyw innych kosztdw na wyniki,
analizg z perspektywy wspo"lnej przedstawiono w ramach analizy wrazliwosci.

le wzgledu na wnioskowane ﬁnansowame niwolumabuw ramach programu lekowego
(poziom Udp{athSCI bezptatny], nie przep rowadzono dodatkowe] analizy doptat
pacjentdw do.niwolurmabu.

3.4 Horyzont czasowy

Zgodnie z: rozporzadzeniem Ministra Zdrowia dotyczacym minimalnych wymagan, jakie.
muszg, spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach refundacyjnych, horyzont czasowy
wtasctwy dla analizy wphywu na budzet powinien ‘obejmowad perspektywe czasows, w Ktdrej
szacowane sg wydatkl podmiotu- zoboquanego do finansowania swiadczen-ze Srodkdw
publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnioskowanej technologii, obejmujaca’
przewidywany przedziat czasu wystarczajacy do ustalenia ro’wncrwagi na rynku i nie-krotszy
niz 2 lata od zajscia. zmiany wynikajacej. z wydania przez ministra wtasciwego do spraw
zdrowia decyzp 0 objemu refundacja [Rozporzgdzenie MZ' 2012).

Zgodnie. z. Wytycznymi® oceny technologli medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji w analizie wptywu na budzet dokonuje sig oceny 'WD{W{U danej
technologii medycznej na jednoroczny budiet opieki zdrowotnej w, okresie Kilku lat
nastepujacych po wprowadzeniu nowej ub zaprzestamu finansowania dotychczas
refundowanej technologii. Zaleca .sig stosowanie przedz1a{u czasu wystarczajacego, do
lstalénia réwriowagi ia rynku (tj. osiagniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedagy badz’
liczby leczonych pacjentow] lub obejmujacego co-najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce)
od daty rozpoczecia finansowania ‘danej” techriologii medycznej” ze ¢rodkdw publicznych’
(AOTMIT 2016).

Majac na uwadze 2-letnie obowigzywanie decyzji refundacyjnej i spodziewane dynamiczne
zmiany ‘rynkowe -ocena zachowania rynku w dtuzszym honjzoncie jest obarczona duizym
btedem. Stad w analizie przyjeto hornyzont 2-letni. Za pierwszy rok: analizy [tj. moment
rozpoczecia finasowania) przyjeto-rok:2019.
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3.5 Scenariusze

3.5.1 Scenariusz istniejacy

Aktuaina praktyka kliniczna w Poisce zostala okreslona na podstawie opinii 5 ekspertdw
klinicznych zajmujacych sig leczeniem chorych z' rakiem urotelialnym. W ankiecie udziat
wzieli nastepujqcy eksperci:

MNa ponizszym rysunku przedstawiono ‘terapie aktualnie stosowane w Polsce w leczeniu
dorostych-pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub
Z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platﬁmy,
zgodnie Z opinig ekspertdw klinicznych.
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—

W analizie wpiwfu na budzet uwzgiedniono terapie-stosowane najczescie]j (=10%). Zgudnie z
-aktualng praktyka kliniczng wskazang przez ekspertdw najczescie] stosowanymi (>10% udziat
wo nynku; tgczny udziat - w schematach lekowch wskazywanych przez eksperto"w]
terapiami w analizowanym wskazaniu sg:

lIdziat poszczegdlnych terapii przyjeto zgodnie z ponizszg tabela.

Tab. 31. Przyjety w analizie udziat poszczegdlnych terapii w leczeniu dorostych pacjentéw
z nieoperacyjnym rakiem urotelialhym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po
nie powodze niu wczesnie jsze j terapii opartej na pochodnych platyny w Polsce.

\

Udiats
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Scenariusz istniejacy leczernia dorostych.pacijeritdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym’
miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po niepowodzeniu. wezesniejsze] terapii

opartej na pochodnych platyny w Palsce zdefiniowano, jake | N Nk
________________________

Scenariusz istniejacy-przedstawia ilosciowsg prognoze liczby chorych i rocznych wydatkdw,
podmiotu zobowigzanego do- finansowania swiadczen ze srodkdw publicznich, jakie bedg
ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie Klinicznym wskazanym we wniosku,

4 wyszczegolmemem sk{adowej wydatkdw stanow1q:e] refundaqe_. ceny. wmoskowanej
‘technologii, przy zatozemu Ze minister mﬁasm\w do Spraw zdrmnna nie wyda decyzji
0 objeciu refundacijg.

:3.5.2 Scenariusz nowy

¥ scemariuszu nowym przyjeto wprowadzenie -finansowania niwolumabu w leczeniu
dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiern urotelialnym rmiejscowo zaawarsowarym lub
Z przerzutami po -niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny.
VW analizie zatozono, e przejecie rynku przez niwolumab nastapi proporcjonalnie z rynku.
-aktualnie stosowanych schematdw leczenia.

Scenariusz nowy przedstawia ilosciowa prognoze liczby ‘chorych i rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do- finansowania swiadczeri ze srodkdw. publiczniych, jakie beda
ponoszone, na leczenie pacjentdw ‘w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
"7 wyszczegdlnieniem sktadowe] wydatkdw stanowiacej refundacje ceny. wmoskowane]
“technologii, przy zatoZzeniu, Ze .minisier wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o-objeciu
refundacis. ) '

3.6 Parametry

"Zgodnie z tredcig proponowanego. programu lekowego leczenie niwolumabern bedzie
prowadzone do wystgpienia progresji choroby: Ze-wzgledu na brak danych pozwalajacych na
precyzyjne oszacowanie przecietnego czasu. leczenia w programie lekowym, w modelu.
-analizy wphawu na budzet wykorzystano-wyniki i zatoZzenia analizy ekonomicznej, adzie czas
leczenia oszacowano na podstawie krzywych przezycia wolnego od progresji'choroby [ang.
progression free survival, PFS] pochodzacych z badar Wtqczonych do analizy. klinicznej
‘{Analiza kliniczna).

Wazrost: kosztdw zwiszany z wprowadzeniern nowego programu lékowego oszacowano na
podstawie wynikdw kosztdw -w | i Il roku modelu efektywnosci kosztowe]j (Analiza
ekonomicznal).

'Z modelu ekonomicznego wkorzystano dane, ktdre byty niezdyskontowane.

WWzrost ‘kosztow szacowano przy zatoZeniu, Ze pacjenci stopniowo {liniowo) wchodzg do’
programu lekowego w danym roku-analizy:
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3.6.1 Dane kosztowe

W analizie uwzgledniono bezpoirednie koszty medyczne, szczegdlnie istotne z punktu
widzenia ptatnika - wszystkie koszty procedur medycznych oraz wiekszosé kosztdw
generowanych zuzyciem substancji-czynnych-ponosi w Polsce NFZ.

Vi analizie .nie szacowano kosztdw posrednich, ze wzgledu na wiek chorych [mediany wieku
cho rych w badaniach dla niwolumabu wynosity 66.1at i 65,5 roku)], a tym samym spodziewany
niewielki wphyw na zmiane aktywnoici zawodowej i produktywnos¢ zwigzana,
Z absenteizmem i prezenteizmem.

W analizie uwzgledniono koszty nabycia i podania niwalumabu i chemioterapii ||| Gz
. oot kolejnej linii leczenia, Koszty pozostatych lékdw,
monitorowania i leczenia zdarzeri niepoadanych [w-stanie bez progresji choraby i po
progresji choroby) oraz koszty opieki korica Zycia.

“Zdarzenia niepozgdane stopnia 31 4 wiaczono jedynie do stanu przed progresjg choroby
i zatoZzono, Z ¢ bedg powodowad jednorazowy koszt podczas.pienwszego cyklu przed progresja’
(tj. 1 miesiac).
Szczegotowy opis zuzycia zasobow oraz danych kosztowych wykorzystanych w celu uzyskania
ponizszyich wynikdw wraz ze Zradtami, kosztami jednostkowymi i-obliczeniami znajduje sig,
w Analizie ekonomiczne] (Analiza ekonomiczna) oraz w pliku Excel, ktdry dotgczono do
raportu.
Dtugosé cykiu zaimplementowana w modelu wynosita 1 miesiac (30,4 dnia; 365/12 dnij.
Przyjeto, ze wciggu roku 12 miesigcy) jest 12 cykli ftacznie 365 dni).

"Tab.-32. Koszty wiaczone do analizy.
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Koszty podania:lekow (PLN/po danie)::
Niwvolumab

Koszty. prze d’ progresja (PLN):

Koszt jednorazowy niwolumab’
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:Lek~ Perspektywa NFZ:* "[:Perspektywa NFZ+pacjent:

Koszt miesieczny niwolumab

Koszty cherniotérapii:stosowane j-po”progiesji' PLN/CYKY)
Chemioterapia po leczeniu
niwolumabem

Chemioterapia po leczeniu
komparatorem

>

Koszt miesieczny.po progresji |
Ko'szty,o pieki ko1ica:zycia’ (RLN):

Koszt opieki konca zycia
(jednorazowy)

Koszty:lecze nia-zdarzei' nie pozadanych’(PLN/zdarzenie)
Zaparcie

Goraczka neutropeniczna

Neutropenia

Leukoplakia
Nudnosci i wymioty
Trombocytopenia

Astenia

Biegunka

"Tab.-33. Koszty kole jnych lat terapii w grupie aktualne j praktyki kliniczne j {sce nariusz istnie jacy)
i niwolumabu (scenariusz nowy) - analiza podstawowa. '

‘AKtdalia prakiyka. | Niwglumab Niwlgnab Koszt
Kliniczna: | tekir

1. rok

™
]
[}
=

1. rok.

|-
= B
o | o o
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‘| Aktualna. praktyka '|-Niwo lumab '['Niwolumab -koszt:
*kliniczna:” : ‘leku .
1. 1ok || | [
2. rok. [ [ [

‘3.6.2 Dyskontowanie

W analizie wp{ywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow,
poniewaz- ten typ analizy przedstawia przeptyw $rodkdw finansowych w czasie (ADTMIT
2016).

3.6.3 Analiza wrazliwosci

W ocelu oceny wrazliwosci- wynikdw analizy w-odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrdw i zatoZen analizy przeprowadzono, jednokierunkowe -analizy wrazliwosci
uwzgledniajace zmiang nastepujacych parametriw:

e masa ciata pacjentow,

e powierzchnia ciata pacjentow,

o koszty oszacowane w oparciu o opinie ekspertdw;

e czestodc wykanywania badan Dbrazowch w ramach monitorowania leczema
niwolumabern; _

» alternatywne mzk{_ady przezycia catkowitego (ang. overall survival, OS] 1 przezycia
wolnegn od progresii choroby [ahg progression free survival) .

Inne. parametry :ze wzgledu na brak istotnego wplywu na kosztyr ponoszone W ciggu 2
pierwszych lat analizy (Analiza ekonomlczna] zostaty pominigte.

W jednokierunkowych analizach wrazliwosci, poza paramegrem*testowanym Zmienionym
w ustalonym zakresie (patrz ponizsza tabela), pozostate parametry pozostaty na poziomie.
wartosci p rzyjetych w-scenariuszu podstawowym analizy.

“Ze wzgledu na finansowanie leku. w ramach programu lekowegn i niewielki wptyw kosztow
ponoszonych przez chorych -ha koszty catkowite, wyniki z perspektywy wspdlnej NFZ.
i pacjenta przedstawiono w, analizie wrazliwosci.
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Tab. 34. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci' rozpatrywanych w ramach analizy wptywu na
budzet {wartosci zmienionych parametrow i Zrddta).

iwSrisne | Paraxisiy  [Ahaliza | |Uzasadnienie/zrodt |- Analiza’ | | Uzasadiienie/zigdt:
‘podstawowﬁ‘ -0 danych ‘Wraz tiwosci | o0 danych-
perspekty . wspo.l.na .
1 s NFZ Wytyczne AOTMIT [NFZ:i Wityczne AOTMIT
chorego)
28 masa ciata éredniaw badaniu | +10% .
ey pacjentéw | 725 K8 CA209275 0% Zaigzanie
258 pOwisrzCh z dredniawbadaniu | 1O%. T
. nia ciata 1,8m zatozenie
3B pacjentdw CA209275 +-10% )
42 koszty na +20%
po@sEaWIe w zaleznosg opinia ekspertow zatdzenie
4B opini od kategorii : -20%
ekspertow
model o . _ ,
: dobre dopasowanie, | model o .
5 rozktad OS patarr?etrilch kliniczna parametrach najlepszs
: P1=0iP2=- : : . S dopasowanie
0,5 wiarygodnosc P1=0 i'P2=0
; model- gorsze
rozktad model o : dobre dopasowame, Weibulla o dopasowanie,
6 parametrach | kliniczna . L
PFS P1=0 i P2=1 | wiarveodnodc parametrach | kliniczna
r}fg P1=0_ wiarygodnosc
czestosc.
wykonywa
T nia badan | | N opinia ekspertaw o 12 tyg. zatozenie
obrazowyc
H .
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Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo

zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

3.6.4 Podsumowanie zatozen i parametréw

Zatozenia, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

liczebnos¢ populacji chorych, ktdrzy mogiby kwalifikowad sie do leczenia
niwolumabem w analizowanym wskazaniu oszacowano na podstawie Konsensusu
ekspertow klinicznych zajmujacych sie leczeniem chorych z rakiem urotelialnym;

ze wzgledu na zte rokowanie chorych z zaawansowang postacig raka pecherza
moczowego [mediana przezycia catkowitego w  grupie chorych leczonych
niwolumabem wynosita 7 miesiecy (Shamma 2017)) za punkt wyjscia do oszacowania
populacji docelowej dla niwolumabu przyjeto liczbe zgondw z powodu raka pecherza
moczowego na podstawie danych KRN [Dane KRN]. Przyjeto, Ze liczba zgondw mozZe
stanowic przyblizenie potencjalnej liczby chorych z zaawansowang postacig choraoby,
ktarzy mogliby kwalifikowac sig do wczesniejszego leczenia niwolumabem.

przyjeto konserwatywne zatoZzenie, zgodnie z ktorym wszyscy pacjenci kwalifikujacy
sie do leczenia niwolumabem rozpoczng terapie w ciggu danego roku analizy, przy
czym zatozono stopniowe [liniowe) witgczanie chorych do analizy - stata liczba
chorych rozpoczynajaca leczenie w kolejnych miesiecznych cyklach [1/12 docel owe]
liczby chorych);

przyjeto, Ze obecnie w leczeniu docelowej populaciji chonych stosuje sie wytgcznie
wybrane terapie (scenariusz istniejacy; [ KGTcNEEEEEEEEEE
przyjeto, Ze po wprowadzeniu finansowania niwolumabu pacjenci bedg leczeni
niwolumabem w ramach programu lekowego [scenariusz nowy), a przejmowanie
rynku nastapiz rynku terapii uwzglednionych w ramach scenariusza istniejacego;

ze wzgdledu na brak danych pozwalajgcych na precyzyjne oszacowanie przecigtnedo
czasu leczenia w programie lekowym, w modelu analizy wptywu na budzet
wykorzystano zatoZzenia i wyniki analizy ekonomicznej;

wzZrost kosztdw zwigzany z wprowadzeniem nowego programu lekowego oszacowano
na podstawie wynikdw kosztow w 1. 1 2. roku modelu efektywnosci kosztowe]j - takie
podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty ponoszone na leczenie
pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku;

w analizie uwzgledniono koszty nabycia i podania niwolumabu i chemioterapii
T <os:t kolejnej linii leczenia, koszty
pozostatych lekdw, monitorowania i leczenia zdarzen niepozadanych [w stanie bez
progresji choraby i po progresji choroby) oraz koszty opieki karica Zycia;

Zestawienie wartosci, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan oraz  kalkulacji
przedstawiono w rozdz. 3.2.4 (liczebnos¢ populacii] oraz 3.6.1 [koszty].
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3.7 Walidacja modelu

Przed pizeprowadzeniemn ostatecznej analizy, wykonano walidacje modeld w celu
weryfikacji technicznej poprawnosci. Model zostat, przetestowany ;z ufyciem rdznych
ustawieri parametrdw wejsciowych, wcelu sprawdzenia, czy kierunki zmian wynikdw sg
uzasadnione. Walidacja obejmowata sprawdzenie wynikdw dla eks"tremalnych [w tym
Zerowych) wartosci parametrow wejsciowych. YWyniki weryfikowanopod wzgledém'logicznej
spajnosci.

47



Niiuolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

3.8 Oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw
NFZ

‘Zandnie-z § 6. ust. 1 pkt 3 Rozporzadzenia MZ analiza wptywu na budzet powinna zawierac
oszacowania aktualnych rocznych. wydatkdw podmiotu zobowigzanego® do--finansowania
Swiadczen ze srodkdw public‘znych, ponoszdnych"na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym’
wskazanym we whiosku, z wyszczegolnieniem sktadowe] wydatkow stanowigcej -refundacije
ceny wnioskowanej. technologii, o'ile wystepuje (Rozporzadzenie MZ 2012).

Po uwzdlednieniu ekstrapolacji liniowej danych KRN [Dane KRN] dotyczacych liézbf,{ Zgonow
z powodu raka pecherza moczowego orsz konsensusu panelu ekspertdw, liczebnosc
docelowej populacji chorych w 2017 r. oszacowano na [N "= podstawie
wynikdw modelu ekonomicznego roczny koszt terapii w pierwszym roku w grupie aktualme
stosowanych schematdw leczenia z: perspektywy. NFZ “w analizowane]j populacii wynosi

W zwigzku z powyzszym, aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzaregn do finarsowania’
Swiadczen ze srodkdw publlcznych ponoszonych na leczenie pac:]entoww stanie klinicznym
wskazanyrm we whniosku’ obeJmUche kaszty- nabycia i podania terapii stosowanych w ramach’

aktualne praktyki  klinicznej (R EEEE
momtorowama leczenia, leczenia zdarzeri niepozadanych, jak rdwniez koszty lekdw
i momtormnfama charoby w stanie bez.progresji choroby, po progresji choraby i opieki korica

zycia oszacowano_ na ||| | | | | N

MNiwolumab aktualnie nie jest finansowany przez NFZ w analizowanym wskazaniu, w zwigzku
z czymwd atki podmiotu zobowigzanego do finansowania SWIadczen ze rodkow publlcznych
ponoszone na leczenie .pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku stanowiace
refundacje ceny wnioskowanej technologii wynoszg O-PLN.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczeri ze $rodkdw
publicznych, ponoszonych na leczenie paCJentowwstame kllnlcznym wskazanym we wniosku-
przedstawiono ponizej.

Tab. 35. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
“wskazanym we wniosku.

Populacija: Kosz't'y.,-;PI:N
[ ] LM ]
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4 Wyniki

4.1  Analiza podstawowa ||}

Liczbe charych w analizie oszacowano na [l odpowiednio w i1l roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 36. Pro
podstawowa

inozowane obciazenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ - analiza

A rok:

.-

Il rok:

Scenariusz istniejacy, PLN

- niwolumab, PLN

.Scenariusz nowy, PLN

- niwolumab, PLN

:Obciaze nia‘budze towePLN’

- niwo lumab, PLN

<
i
e———
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Ryc. 9. Prognozowane obciazenia budzetowe w | i Il roku analizy.z perspektywy NFZ - analiza
podstawowa

4.1.1 Scenariusz minimalny i maksymalny

Liczbe chorych wiscenariuszu minimalnym oszacowario na [Jlj odpowiedniotw 1111 roku
analizy, natormiast w scenariuszu maksymalnym - odpowiednio |

Zmiana liczebnosci populacji docelowej w scenariuszu minimalnym 1 maksymalnym
spowodowata odpowiednio

Zestawienie wynikow koricowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Tab. .37. Prognozowane obciaze nia budzetowe w li Il roku analizy z perspektywy NFZ - sce nariusz
minimalny

1'rok: oK

Ryc. 10. Prognozowane obciaze nia budzetowe w 11 Il roku analizy z perspektywy NFZ - ‘scenariusz

minimalny

‘Tab.-38. Prognozowane obciaze nia budzetowe w | ill roku analizy z perspektywy NFZ - sce nariusz”

maksymalny [

I'rok: IFrok:
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zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Ryc. 11. Prognozowane obciaze nia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ - sce nariusz
maksymalny

4.1.2 Analiza wrazliwosci

W.celu oceny stabilnoici uzyskanych wynikdw przeprowadzono: deterministyczing analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrdw, - opis.scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.6.3.
Wiyniki poszczegolnych scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano poniZej.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego -wariantu, wprowadzenie
“finansowania niwolumabu w docélowe]j populacji chorych zwiazane “jest z || Gz

Przyjecie’ perspektywy 'wspdlnej ([ptatnika i" chorego;. wariant 1) nie zmieniato istotriie
oszacowar-wzgledem wariantu podstawowego (z perspektywy ptatnika).

Najwigkszy wphyw na oszacowania w miato’

w | roku analizy |

W I roku anilizy |
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Zmiary pozostatych parametrow [odchylenie kosztdw oszacowarych na podstawie opinii
ekspertow o 20%, przyjecie gzestos’ci. wykonywania ‘badan obrazowych w ramach
monitarowania leczenia niwolumabem'co 12 tygodni, odchylenie powierzchni ciata.chorych’

0 10%, alternatywny rozktad O5) [
|

Tab. 39. Prognozowane dodatkowe obciazenia budzetowe w | i Il roku analizy - analiza
wraivwose: [

Wariant I'rok; PLN ‘Zmiana-vs:BC ' 'II:mk-,;.PLN Zmiana:vs:BC:
L I 1 I 1
L I [ | I [ |
L I I I [

|| I I I N
L I I I I
1 I [ | I [ |
L I [ I I

|| I I I [
L I [ | I [ |

i I I I I

-

E. 12. Pmﬁnozowane- do datkowe obciaze nia budzetowe w | i Il roku analizy - analiza wrazliwosci
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Miwolumab {Opdive®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyj nym rakiem urctelialrym migjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

4.2 Analiza uzupetniajaca || NN

Liczbe chorych w analizie oszacowano na [JJilij odpowiedriio w I i1l roku analizy.

“Zestawienie wynikdw koricowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

"Tab. 40. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ - analiza

vzupetniajaca |GGG
_ I rok: "II-rok: _ .
| I I
I i |
| I I
I I I |
] I I
| I I
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Ryc. 13. Prognozowane obciazenia budzetowe w | i |l roku analizy-z perspektywy NFZ - analiza
uzupetniajaca

4.2.1 Scenariusz minimalny i maksymalny

Liczbg chorych w scenariuszu minimalnym oszacowano na [l cdpowiednio w1111 roku
-analizy, hatomiast w.scenariuszu maksymalnym - adpowiednio |||

‘Zmiana liczebnosci populacji docelowej w -scenariuszu minimalmym i maksymalnym
Sspowodowata odpowiednio

Zestawienie wynikow koricowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono-paonize].
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Tab. 41. Prognozowane obciazenia budzetowe w li Il roku analizy z perspektywy NFZ - sce nariusz
minimeiny [

1'rok: oK

Ryc. 14. Prognozowane obciaze nia budzetowe w 1 Il roku analizy z perspektywy NFZ - 'sce nariusz

minimalny

Tab.-42. Prognozowane obciaze nia budzetowe w li ll roku analizy z perspektywy NFZ - scenariusz-

maksymatny [N "

I oK: Il ok
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zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Ryc. 15. Prognozowane obciaZe nia budzetowe w |i Il roku analizy z perspektywy NFZ - scenariusz
maksymalny

4.2.2 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikdw - przeprowadzono- de'terministycznq analize
wrazliwosci dla“kluczowych parametrdw - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. .3.6.3.
Whmniki poszczeagdlnych scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano ponize].

V¢ analizie wrazliwoici, niezaleznie ‘od przedstawionego wariantu, wprowadzenie.
finansowania niwolurmabu w docelowe]j populacji chorych zwigzane jest z |G

Przyjecie. perspekty\w“w‘spélnej [ptatnika “i chorego; __wariaht 1) _ni_e Zmieniato istotnie
oszacowan wzgledem wariantu podstawowego [z perspektywy ptatnika).

Najwigkszy wphiw na oszacowania w miato

w1 roku anaiizy |

w11 roku analizy |
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Miwolumab {Opdiva®) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem uroteli alrym miéjscowo
zaawansowanym lubz przerzutami po niepowodzeniu wezesniejsze] terapii opartej na pochodrych platymy

Zmiary pozostatych parametrow [odchylenie kosztdw oszacowarych na podstawie opinii
ekspertow o 20%, przyjecie gzestos’ci. wykonywania ‘badan obrazowych w ramach
monitarowania leczenia niwolumabem co 12 tygodni, odchylenie powierzchni ciata.chorych’

0 10%, alternatywny rozktad O5) [
|

‘Tab. 43. Prognozowane dodatkowe obciazenia budzetowe w | i Il roku analizy - analiza
wraziwose: [N

Wariant I'rok; PL:N “Zmiana-vs:BC ' 'II:mk','"(.PLN Zmiana:vs:BC:

R

E. 16 Pmiiozowane dodatkowe obciazenia budzetowe w | i Il roku analizy - analiza wrazliwosci
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zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

5 Analiza racjonalizacyjna

Zagndnie z Ustawag z dnia 12 maja 2011 r. o refundacjilekdw, srodkow spoZywczych specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych [Dz. U. nr 122 poz. 696, analiza
racjonalizacyjna powinna by¢ przedktadana w przypadku, gdy analiza wptywu na budiet
podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze Srodkow publicznych wykazuje
wzrost kosztow refundacji. Analiza ta powinna przedstawiac rozwigzania dotyczace
refundacji lekow, sSrodkdw spoZywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrob dw
medycznych, ktdrych objecie refundacjg spowoduje uwolnienie srodkdw publicznych
w wielkosci odpowiadajgce] co najmniej wzrostowi kosztow wynikajacemu z analizy wphywu
na budzet.

Niniejsza analiza wptywu na budzet wykazata, Ze wprowadzenie finansowania niwolumabu
w leczeniu dorostych chonych z rakiemn urotelialnym spetniajacych kryteria kwalifikacji do

programy lekawego zwigzane jest [

Analiza wphywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow

publicznych wykaza 2 I

wn
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Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo
zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

6 Wptyw  na  organizacje  udzielania
swiadczen zdrowotnych

Wprowadzenie finansowania ze Srodkow publicznych niwolumabu w leczeniu dorostych
pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym [ub
Z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny nie
wptynie negatywnie na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej wymagane bedzie rozszerzenie wskazan
refundacyjnych w ramach istniejacej grupy limitowej 1144.0, Niwolumab poprzez utworzenie
nowego programu lekowegn. Podaobnie jak w przypadku innych programow, zZwigzane to
bedzie z natoZeniem na podmioty Swiadczgce ten rodzaj terapii wymogu raportowania
danych i bedzie dawac mozliwosc szczegdtowegn monitorowania chorych oraz zuzycia
zasobow.

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztdw zwigzanych ze stosowaniem
niwolumabu, ktdre dotyczg bezposrednio ptatnika publicznego lub pacjenta.

Nie uwzgledniono kosztdw niemedycznych i posrednich ze wzgledu na analizowany stan
kliniczny [kolejna linia w leczeniu zaawansowane] postaci choroby nowotworowej), a tym
samym spodziewany niewielki inkrementalny wphyw na zmiang aktywnosci zawodowe]
i produktywnosc zwigzang z absenteizmem i prezenteizmem - ewentualne rdZnice
w kosztach migdzy scenariuszami sg pomijalnie mate.

Tres¢ nowego programu lekowego nie naktada na personel i Srodki specyficznych
(niestandardowych) wymogow i mozna zaktadac, ze wptyw realizacji nowego programu na
organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych badz koszty bedzie pomijalnie maty.
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Miwolumab (Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentdw z nieoperacyinym rakiem urotelialmym miejscowo
zaawansowanym lub z przerzutami po niepowndzeniu wezesniejszej terapii opartej na pochodrych platyny

7 Aspekty etyczne, spoteczne, prawne,
wplyw na  organizacje  udzielania
Swiadczen

Whnioskowane jest wudostepnienie niwolumabu w  leczeniu dorostych  pacjentdw
Z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny.

Nie zidentyfikowano dziedziny Zycia spotecznegn, ktdra mogtaby poniesc straty, ani sytuacii
budzacych dylematy moralne zwigzane z wprowadzeniem finansowania niwolumabu
w analizowanym wskazaniu.

Jak kaide leczenie, rdwniez terapia niwolumabem moZe nie byC zaakceptowana przez
poszczegolnych chorych. Zastosowanie terapii powinno byC poprzedzone szczegdtowq
informacjg dla pacjenta o potencjalnych korzysciach i rnyzyku jej stosowania, w tym
specyficznych dziataniach niepoZzgdanych i ostrzeZzeniach zawartych w Charakterystyce
Produktu Leczniczego (ChPL Opdivo).

Nie zidentyfikowano Zadnych obowigzujacych regulacji prawnych, ktdre wymagatyby
korekty.

Poprzez wprowadzenie finansowania niwolumabu w analizowanym wskazaniu spodziewany
jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentdw, wynikajacy ze zwigkszonego dostepu do
nowoczesnej i rekomendowanej przez autordw najnowszych wytycznych klinicznych
National Comprehensive Cancer Network [NCCN 2017) opcji terapeutycznej oraz mozliwosci
wyboru terapii, ktora bedzie stanowic altematywe dla aktualnie refundowanych schermatdw
leczenia. Proponowana technologia jest odpowiedzig na niezaspokojone potrzeby dorostych
chorych z rakiem urotelialnym, ktdrzy obecnie majg ograniczony dostep do nowoczesnych
opcji leczenia.

Wnioskowana do objecia refundacjg populacja jest zgodna z populacjg objetg wskazaniem
rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL Opdivo).

W aneksie przedstawiono zestawienie mozliwego wptywu wprowadzenia refundacji
niwolumabu na kwestie etyczne i spoteczne wskazane w Wytycznych oceny technologii
medycznych [HTA) Agencii Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji [AOTMIT 2016) .
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8 Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie przedstawiono oceneg wphywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania niwolumabu w leczeniu
dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym (ub
Z przerzutami po niepowodzeniu wczedniejszej terapii opartej na pochodnych platyny.
Analize przeprowadzono z perspekbywy podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze srodkow publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia [NFZ; analiza podstawowa) oraz
perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta [analiza wrazliwosci).

Ze wzdedu na zte rokowanie chorych z zaawansowang, postacia raka pecherza moczowego
Za punkt wyjscia do oszacowania populacji docelowej dla niwolumabu przyjeto liczbe
zgonow zZ powodu raka pecherza moczowego na podstawie danych Krajowego Rejestru
Nowotwordw. Przyjeto, Ze liczba zgondw moze stanowic przyblizenie potencjalnej liczby
chorych z zaawansowang, postacia choroby, ktdrzy mogliby kwalifikowac sig do
wczesniejszego leczenia niwolumabem.

Liczebnodc populacii chorych, ktdrzy mogliby kwalifikowac si¢ do leczenia niwolumabem
w analizowanym wskazaniu okreslono na podstawie konsensusu panelu 7 ekspertdw
klinicznych [wrzesienn 2017 r.]. Terapie stosowane w ramach aktualnej praktyki klinicznej
w Polsce oraz przejmowanie rynku przez niwolumab oszacowano na podstawie opinii 5
ekspertow klinicznych zajmujgacych sig leczeniem chorych z rakiem urotelialnym, natomiast
ZuZycie zasobdw - na podstawie opinii 3 ekspertdw klinicznych.

Wykonanie analizy w oparciu o opinie ekspertow, w tym oszacowanie populacji i zuzycia
zasobodw, daje moZliwosé wiarygodnego okredlenia parametrdw 1 ich wartosci,
odpowiadajacych aktualnej praktyce klinicznej.

Scenariusz istniejacy leczenia dorostych pacjentow z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym
miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejszej terapii
opartej na pochodrych platyny w Polsce zdefiniowano jako stosowanie |G
W scenariuszu nowym przyjeto wprowadzenie
finansowania niwolumabu w leczeniu dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem
urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejsze]
terapii opartej na pochodnych platyny. YW analizie zatozono, Ze przejecie rynku przez
niwolumab nastgpi proporcjonalnie z rynku aktualnie stosowanych schermatdw leczenia.

Przyjeto konserwatywne zatoZenie, Ze wszyscy pacjenci kwalifikujacy sie do leczenia
niwolumabem rozpoczng terapig wciggu danego roku analizy, przy czym zatoZono stopniowe
(liniowe) wtgczanie chorych do analizy.

Ze wzgdedu na brak danych pozwalajacych na precyzyjne oszacowanie przecigtnego czasu
leczenia w programie lekowym, w modelu analizy wphywu na budzet wykorzystano wyniki
i zatoZzenia analizy ekonomicznej [Analiza ekonomiczna), gdzie czas leczenia oszacowano na
podstawie krzywych przezycia wolnego od progresji choroby (ang. progression free survival)
pochodzacych z badan wiaczonych do analizy klinicznej [Analiza kliniczna). YWzrost kosztow
Zwigzany zZ wprowadzeniem nowego programu lekowego oszacowano na podstawie wynikow
kosztdw w | ill roku modelu efektywnosci kosztowej [Analiza ekonomiczna). Takie podejscie
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odzwierciedla rzeczywiste koszty ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikdw modelu ekonomicznegdo,
wozwigzku z czym w analizie uwzgedniono koszty nabycia i podania niwolumabu
i chernioterapii ||| G <ot koleine] linii leczenia, koszty
pozostatych lekdw, monitorowania i leczenia zdarzen niepozadanych [w stanie bez progresji
choroby i po progresji choroby) oraz koszty opieki korica Zycia.

Majac na uwadze zatozenie, zgodnie z ktdrym wszyscy chorzy kwalifikujgcy sie do leczenia
niwolumabem rozpoczng terapige w ciggu danego roku analizy w analizie przyjeto Z-letni
horyzont czasowy, zaktadajgac, Ze bedzie wystarczajacy do ustalenia rdwnowagi na rynku
w przypadku wprowadzenia finansowania niwolumabu w ramach programu lekowego we
whioskowanym wskazaniu.

Niepewne parametry dotyczace liczebnosci docelowej populacji chorych w kolejnych latach
testowano w ramach scenariusza minimalnego i maksymalnego. Pozostate parametry, takie
jak masa i powierzchnia ciata pacjentdw, koszty oszacowane w oparciu o opinie ekspertdw,
czestodc wykonywania badan obrazowych w ramach monitorowania leczenia niwolumabem
oraz rozktady przeiycia catkowitego i przeiycia wolnego od progresji choroby dla
niwolumabu, testowano w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci.

Nie uwzgledniono kosztdw niemedycznych i posrednich ze wzgledu na analizowany stan
kliniczny, a tym samym spodziewany niewielki inkrermentalny wphaw na zmiang akbywnosci
zawodowej i produkbywnosc zwigzang z absenteizmemn i prezenteizmem - ewentualne
roznice w kosztach migedzy scenariuszami sg pomijalnie mate.

Niniejsza analiza wptywu na budzet wykazata, ze ||| G

w analizie podstawowe] |

Zmiana liczebnosci populacji docelowej w scenariuszu minimalmym 1 maksymalnym
spowodowata odpowiednio

Sposrad poszczegolnych wariantdw analizy wrazliwosci

Zmiany pozostatych parametrow [odchylenie kosztow oszacowanych na podstawie opinii
ekspertow o 20%, przyjecie czestosci wykonywania badani obrazowych w ramach
monitorowania leczenia niwolumabern co 12 tygodni, odchylenie powierzchni ciata chorych

0 10%, alternatywny rozkiad 05|
e
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Giuna skiadowa kosztow [
-
]

Pomimo naturalnej niepewnosci oszacowarn, wyniki wszystkich wariantow sg spojne
iwskazuja na dodatkowe obcigZzenia dla budzetu MNarodowego Funduszu Zdrowia
w przypadku rozszerzenia wskazan refundacyjnych dla niwolumabu w leczeniu charych
Z rakiem urotelialnym w ramach programu lekowego.

Sciéle okreélone warunki kwalifikacji pacjentdw do programu lekowego ograniczy
powszechng dostepnosc do leku, przy czym umoZliwig leczenie charych, ktdrzy odniosg
wymierne korzysci z zastosowanegp leczenia. Zwigkszony dostep do terapii dla tych chorych
oraz mozliwosc wyboru terapii spowodujg wzrost poziomu satysfakcji pacjentdw.

Pomimo dosc szerokiej gamy opcji terapeutycznych zalecanych w leczeniu raka
urotelialnego, brak jest nowoczesnych terapii w postaciach zawansowanych. Niwolumab
zostat uwzgedniony w wytycznych National Comprehensive Cancer Networkz 2017 roku jako
opcja terapeutyczna w drugiej linii leczenia raka urotelialnego lokalnie zaawansowanego (ub
przerzutowego po niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny
(NCCN 2017). W pozostatych wytycznych nie wskazano miejsca niwolumabu w terapii raka
urotelialnego, ze wzgledu na brak zarejestrowanego wskazania w momencie tworzenia
wytycznych. Proponowana technologia jest odpowiedzig na niezaspokojone potrzeby
dorostych chorych z rakiem urotelialnym, ktorzy obecnie majg ograniczony dostep do
nowoczesnych opcii leczenia.

Niwolumab jest nowa, obiecujgca, immunoonkologiczng, opcig terapeutyczna, stanowigca
przetom w leczeniu onkologicznym, zardwno pacjentow z rakiermn urotelialnym, jak rdwniez
w wielu innych wskazaniach (tj. rak ptuca, czerniak, rak nerki, chtoniak Hodgkina, rak gtowy
i szyi]. Pozytywna decyzja refundacyjna zapewni dostep chorych do nowoczesnej terapii
0 udowodnionej skutecznosdci, rekomendowanej przez autorow najnowszych wytycznych
klinicznych.
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9 Podsumowanie i1 wnioski

W niniejszej analizie przedstawiono oceng wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania niwolumabu w leczeniu
dorostych pacjentdw z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub
Z przerzutami po niepowodzeniu wczesniejsze]j terapii opartej na pochodnych platyny,
w perspektywie 2 kolejnych lat.

Ponizej przedstawiono podsumowanie wynikow analizy podstawowe]j - wyniki z perspektywy
g - -

W analizie podstawowe] liczebnos¢ docelowe]j populacji chorych wiaczanych do programu
lekowego oszacowano na [l cdpowiednio w1 i1l roku analizy. Przejmowanie rynku
nastepuje sukcesywnie w kolejnych latach.

Zgodnie z wynikami modelowania czesc chorych rozpoczynajacych leczenie wl roku analizy
bedzie kontynuowac leczenie w roku Il. £ tego powodu rdznice w obcigZeniach budZzetowe
uzyskanych w | ill roku sg wigksze niz wynikatoby to z rdznic w liczebnosciach pacjentdow
wtaczanych do programu w kolejnych latach analizy.

Finansowanie niwolumabu w ramach programu lekowego w leczeniu dorostych pacjentdw
Z nieoperacyjnym rakiem urotelialnym miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami po
niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych platyny jest zwigzane
Z

zapewnieniem dostgpu do nowoczesnej terapii
0 udowodnionej skutecznosci, rekomendowanej przez autordw najnowszych wytycznych
klinicznych National Comprehensive Cancer Network [NCCN 2017). Proponowana technologia
jest odpowiedzig na niezaspokojone potrzeby dorostych chaorych z rakiem urotelialnym,
ktdrzy obecnie majg ograniczony dostep do nowoczesnych opciji leczenia.
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10  Aneks

10.1 Tresé¢ ankiety - oszacowanie liczebnosci
populacji docelowej

Ponizej przedstawiono schema'ty(;zny. proces dochodzenia do populacji docelowe]j dla
riwolurmabu w leczeniu. miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego urotelialnego raka
pecherza moczowego po niepowodzeniu wczesniejszej terapii opartej na pochodnych
platyny. ' '

Ryc. 17. Schemat oszacowania populacji docelowej dla niwolumabu w leczeniu mUC.

Populacja docelowa

Liczba choiych

mi riakis pecherzi moczavwiego
Typ uiotelialy

raka pecherzs meczowege

----------------------------------------------------------------------------------------------------------

Chorzy 2 rakiem zaawansowanym leczeni
chemioterapia opaftanaplatynie
Chorzy lewalifikowani do leczenia
kolejnej linii

Chorzy kwalifikawani do terapii
_NIWOLUMABEM

TLO EPIDEMIOL OGICZNE:

1. WKRNw 2014 r. raportowano & 704 nowych przypadkéw zachorowania na raka
pecherza moczowego.

2. WKRNw 2014 . raportowano 3 423 zgonéw z powodu na raka pecherza
moczowedn.

3. Wg danych NFZ w 2014 byto 49 620 chorych z rozpoznaniem zasadniczym C67 (rak
pecherza moczowego).

4. ‘g rdznych zrodet rak uro'tglialny moze stanowic do 95% przypadkdw raka pecherza
moczZowegdo.
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Zatozenie do oszacowania populacji docelowej dla niwolumabu

‘Ze wzdedu na zte rokowanie chorych z zaawansowang, postacig raka pecherza moczowego
(mediana przeiycia catkowitego w grupie leczonej. niwolumaberm’ wynasita 7 rmiesigcy
(Shamma 2017)) za punkt wyjscia do oszacowania populacji ducelowe] dla niwolurnabu-
przyjeto liczbe zgondéw z powodu raka pecherza moczowego na podstawie danych KRN.

Przyjeto, ze liczba zgondw moze stanowic przyblizenie potenc_;jélnej liczby chorych
Z zaawansowang, postacig choroby, ktdrzy mogliby kwalifikowac sie do wczesniejszego
leczenia niwolumabem.

W tabeli ponizej przedstawiona propozycje oszacowania liczebnosci populacji docelowe.
Darie 'do’ uzupe{mema [odsetki oraz wynikajace z nich liczba chorych) zaznaczorie zostaty
dwoma }O{ wy roznionymi kolorem-Zattym.

‘Tab. 44. Oszacowanie populacji docelowej dla niwolumabu w leczeniu miejscowo
zaawansowanego lub przerzutowego urotelialnego raka pecherza moczowego.

Liczba zgondw z powodu raka pecherza moczowego - dane KRN

[chorzyz postacig zaawansowang choroby, tj. potencjalni chorzy, ktorzy mogllby S1Q.. ok. 3 500
7 akwalifikowa ¢ do wezedniejszego leczenia NIV)

Odsetek chorych z typem urotelialny raka pecherza moczowego BOC%
LICTBA‘ ey &Rz Uratslialiiakie pgehi srzaimd 2 givego P
Odsetek chorych kwalifikowanych do chemioterapii O
LICZBA:Chonichikwa lifikovvanych. do:chemioterapii; . pox
Odsetek chorych leczonych_chemioterapia na bazie platyny: >0§
5ICZ BA:chorych-leczonych-chemioterapia nazbazie:platyny.. oK
Odsetek chorych kwalifikujacych sie do leczenia_chemioterapig kolejnej linii- HOCH
LICZBA CHORyChkwa lifikiij aeyeh:siefd o leczema chemioterapiaikolejnej:Lifii: Y
OdseteKEhorych-kKiwalifikujacychsier dozle cZenia niwoldmabemn.. DO
L1CZ BA EHiony EH Kwalifikil Aty Sietd o}l ECze i fiivirdlufiiabi efi, poc
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10.2 Tresé ankiety - okreslenie aktualnej praktyki
klinicznej

Ponizsza tabela dotyczy okreslenia odsetkdw chorych leczonych dostgpnymi  opcjami

“terapeutycznymi -w ramach’ aktualnej praktykl klinicznej oraz -zmiany tych odsetkdw
W momencie. dostepnosm niwolurmabu fwl i1l roku).

Prosimy o wskazanie najczestszych opcji terapeutycznych, akceptujac upraszczajace
zatoZenie, ze pominiete zostana sporadycznie stosowane leki i ich potaczenia.

Tab. 45. Struktura stosowanego aktywnego lkczenia w mUC - chorzy kwalifikujacych sie do
leczenia chemioterapia kolejnej linii (po wczesnie jszym lecze niu opartym na pochodne j platyny).

PODZIEWhNﬁ'ﬁl%ktyka kllmczna%
AKTUALN»& praktyka klmlczna R doste pnosc'hlwo lumabu]
|[brak dostQ pnosm niwoluma bu] T
‘oK. Ji.roK;
N3 Giab, 5 3 Niwolumabs 8%
Np. paklitaksel, %
Mp. docetaksel, % - _
ozostate [tacznie),
Inne...... -
- i3
Inne......
Inne........
LACINIE 100% EACINIE! oo [ro0%:

* odsetek réwny odsetkowi chorych kwalifiliujaq;ch sig do leczenia niwolumabem z tabeli wyzej.

0 - - - DO SNV VIN SOV SRS § ST SR SIS —

68



hﬁiwolum_ab {Opdivo®) w leczeniu dorcstych pacjentéw z nieoperacyjnym rakiem urctelialrym miegjscowo
zaawansowarym lubz przerzutami po niepowodzeniu wozesniejszej terapii opartej na pochodrych platyrny

10.3 Populacja w kolejnych cyklach analizy:

Tab. 46. Liczba chorych w poszczegdlnych cyklach terapii w kolejnych latach analizy.

(Cyk Lz |10k |:1-roKaw i1l roku:: ‘|*l:rok:
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10.4 Koszty w kolejnych cyklach analizy

‘Tab. 47. Koszty skumulowane w kolejnych cyklach analizy uzyskane w modelu ekonomicznym w grupie aktualnej praktyki klinicznej (scenariusz
istnie jacy) i niwolumabu (sce nariusz nowy) - analiza po dstawowa.
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10.5 Aspekty etyczne

CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE N&A OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE
"TECHNOLOGIE [WPLYWY ZEVWNETRINE)?

Czy i ktdre grupy pacjentdw moga byc faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?
Dostep do technologii lekowe] bedzie ograniczony do dorostych chorych z rakiem
urotelialnym spetniajacych. kryteria kwalifikacji do programu lekowego.

Czy niekwestionowany jest rdwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach?

Tak - w ramach populacji docelowe].
Czy'spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy 0sdb, czy korzyéc mata, ale powzechna?"
Spodzi'ewana jest duza korzyéc &'l'a.wqék'iej;grupy osﬁb;

Czy technologia jest odpowiedzia na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup ‘spotecznie
upoéledzonych?

Technolog_ia nie dot\,fc;*,t grup spoiecznie up oéledzonych.
Czy technologia stanowi oﬁpowiedi dla oséb o najwiekszych potrzeiﬁac'h zdrowotnyﬁh, dla-ktérych
nie ma obecnie’dostepnej zadnej metody leczenia?

Proponowana technologia jest skierowana do dorostych’ chorychz rakiem urotelialnym.
Dostepne sg inne technologie alternatywne o nizszej skutecznosci.

CZY POZYTYWWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECINE?

Czy moze wptywac na poziom satysfakeji pacjentéw z otrzymywane] opieki-medycznej?-
Spodziewany jest wzrost.poziomu satysfakcji pacjentdw przez utatwiony dostep (ze
wzgleddw finansowych] do nowoczesne], skutecznej i rekomendowanej przez autordw

na]nowszych wiytycznych Kinicznych-Mationai Comprehensive Cancer Metwork [NCCN
2017) opcji terapeutycznej.

Czy moze grozié niezaakcep towaniem.postepowania przez poszézegdlnych chorych?

Mato prawdopodobne Analizowana terapia, podobnie jak kazda technologla medyczna,
moze by¢ nieakceptowana przez poszczegolnych chorych.

Czy moze powodowac lub zmieniac stygmatyzacje?
Nie,

Czy moze wywohawac lek?
Mato.prawdopodobne,

Czy moze powodowad dylematy moralne?
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Mato prawdopodobne,
Czy moze stwarzac problemy dotyczace ptci lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoiw sprzecznosci z aktualnie obowiazujacymi regulacjami prawnymi?

Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.
Czy stwarza koniecznosc¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?

Nie zidentyfikowano regulacji prawnych wymagajacych zmian. Wprowadzenie
finansowania niwolumabu w analizowanym wskazaniu wymaga utworzenia nowego
programu lekowego,

Czy oddziatuje na prawa cztowieka lub pacjenta?
Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach
pacjenta

i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,pacjent ma prawo do swiadczen zdrowotnych
odpowiadajqcych wymaganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGI NAKLADA SICZEGOLNE Wy MOGI?
Czy jest koniecznoi¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych,

Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu
pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
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10.6 Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami MZ

Tab. 48. Zgodnos¢é opracowania z minimalnymi’ wymaganiami dla analizy wptywu na budzet
(v{edtug Rozpo rzadze nia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.).

‘Nr:|°

.....

| RoZdziat

| Komé ntaiz.

1

Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

obejmujacej wszystkich pacjentdw, u ktdrych
wnioskowana technologia moze byc zastosowana,

3.241

docelowej, wskazanej we wniosku,

3.22

w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie
stosowana?

3.2.3

Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacii,
w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy zatozeniu, wydania decyzji o objeciu refundacja?

3.2.4

Czy zawiera oszacowanie aktu alnych rocznych
wydatkow srodkdw publicznych, ponoszonych na
leczenie pacjentdw w stanie Klinicznym wskazanym we’
wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej

wydatkow stanowiace]j refundacje ceny wnioskowane]
technologii, o ile wystepuje?

17

Tak:-brak
refundacji
wnioskowanej”
technologii

Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych wydatkdw
srodkow. publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie
pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
z wyszcze gdlnieniem sktadowej wyd atkdw stanowiace]
refundacje.ceny wnioskowanej technologii, przy
zatozéniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie.
wyda decyzji'o objeciu refundacja?

Tak: scenariusz:
istniejacy

w kalejnych
latach

Czy zawiera iloéciowa prognoze rocznych

wydatkdw podmiotu zobowmzanego do finansowania
swiadczen ze érodkdw publicznych, jakie beda,
ponoszone na leczenie pacjentdw w. stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyzczegnlmemem '
sktadowe]j wydatkéw stanowiace] refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg?

‘Tak: scenariusz
nowy w kolejmych
latach

Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wyd atkdw

‘srodkdw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie

pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we whiosku,
stanowiacych réznice pomiedzy prognozami, o-ktérych
mowa w pkt, 24 i 25, zwyszczegolnieniem skt adowe]j
wydatkdw stanowiace] refundacje ceny wmoskowane]
technologii?-

Tak: rdznica
kosztdw pomiedzy
scenariuszami
nowym
i"istniejacym

Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktdrym mowa.w pkt. 67

4.1.1,4.21

Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosm na
podstawie ktdrych dokonano oszacowan, o ktérych
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktor\,fch mowa
w pktdi5?

3.5.1, 3:5.2

3.2.2,3.2.4,
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Nrs

‘Analiza.wptywu.na‘budzet

"Rozdziat

‘Kome ntarz:

Czy zawiera wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie
ktdrych dokonano oszacowarn, o ktdrnych mowa w pkt 1-
3, 617 oraz prognoz, o ktdrych mowa w pkt4 15,

W, zc:zegolnosm zatozen dotyczacych kwalifikacji
wmoskowane] ‘technologii do grupy’limitowe;j

i wyznaczenia podstawy limitu?

2, 114

10

Czy zawiera dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtdrzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktarych
‘uzyskano oszacowania oraz prognozy?

dotaczony

11

Czy oszacowania i prognozy dokonywane sa w
horyzoncie .czasowym wtasciwym dla analizy wphywu na
budzet [nie krotszy-niz 2 lata)?

3.4

12

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie
oszacowan rocznej liczebnosci populacji?

3.5

3.22,3.2.4,

13

Czy jezeli nie-jest mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan rocznej liczebnosci.populacji
analiza zawiera dod atkowy wariant, w ktor\,fm
‘0szacowania te uzyskano w oparciu o inne’dane?

nie dotj,fc:z'j,f'

14

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instrumenty dzi
czy oszacowania i prognozy (pkt: 21-27), zostaty przedstawione w nastepujacych wariantach:

elenia ryzyka, to

—
ﬁ

15

Czy jezeli wnioskowane warunki.objecia refundacja
obejmuja utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej,
analiza zawiera wskazanie dowoddw spetnienia
wymagan ustawowych?

Nie dotyczy

16

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja.
‘obejmuja kwalifikacje do wspélnej, istniejacej grupy
limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie
‘dowoddw spetnienia wymagan ustawowych?

Ogélne adnotacje

17

Czy analizy: Kliniczna, ekonomiczna, wptywu na budzet p

odmiotd zobowiazanego do
finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych' i racjonalizacyjna zawieraja;

'dane biblingraficzne wszystkich wykorzystanych
‘publikacji, z zachowaniem stopnia szczegbtowosci,
umozliwiajacego jednoznaczna identyfikacje kazdej
wykorzystanej publikacji,

Bibliografia

Tak

wskazanie innych Zrddet informacji zawartych w
analizach, w szczegdlnosci. aktow prawnych

oraz danych osobowych autordw niepublikowanych
badan, analiz, ekspertyz i opinii?

Bibliografia

Tak
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