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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu ze

$rodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z [ Ce
dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej

tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

Akronim / skrét Interpretacja (petna nazwa)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ang. Budget Impact Analysis;

Bl Analiza wptywu na budzet
ang. Confidence Interval;
Cl ) L
Przedziat ufnosci
ang. Hereditary Tyrosinemia type I;
HT-1 R .
dziedziczna tyrozynemia typu |
ang. Lower confidence interval;
LCI . . i
Dolna granica przedziatu ufnosci
NTBC Orfadin® (nityzynon; w niniejszej analizie jako leczenie nityzynonem w potaczeniu
z dietg ograniczajaca spozycie tyrozyny i fenyloalaniny)
PICO ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome,

Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik

podmiot zobowigzany do finansowania S$wiadczen medycznych ze Srodkow

B publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia)

ang. Risk Sharing Scheme,

232 Porozumienie podziatu ryzyka
ang. Upper confidence interval;

ucl . . h -
Gorna granica przedziatu ufnosci

WHO ang. World Health Organization;

Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Przeprowadzona analiza pozwolita oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze srodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) w leczeniu
dziedzicznej tyrozynemii typu | w ramach programu lekowego ,,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" w warunkach polskich.
Zatozono wpisanie produktu Orfadin® zawiesina doustna do istniejgcej grupy limitowej 1140.0, Nityzynon.

W ramach analizy wptywu na budzet poréwnano naktady finansowe ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow ponoszone
tytulem kontynuacji aktualnego sposobu finansowania wnioskowanej technologii (w ramach programu lekowego
finansowany jest wytacznie nityzynon w postaci kapsutek) z nakladami finansowymi pfatnika publicznego i
$wiadczeniobiorcow ponoszonymi w przypadku finansowania nityzynonu w postaci zawiesiny obok kapsutek w ramach
programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)". Majac na uwadze uwzglednienie wytacznie realnych
scenariuszy dotyczacych finansowania nityzynonu ze $rodkéw publicznych, w analizie wptywu na budzet nie uwzgledniono
scenariusza zaktadajgcego brak dostepu pacjentdow z analizowanej populacji do nityzynonu. Wnioskowana technologia
uwzglednia stosowanie leku sierocego w chorobie ultrarzadkiej wsréd pacjentéw gtdwnie z populacji pediatrycznej. Nie
istniejg opcjonalne schematy terapeutyczne wsrdd pacjentdw z dziedziczng tyrozynemia typu I. W chwili obecnej pacjenci,

ktorzy maja problemy z przyjmowaniem kapsutek majg mozliwosc ich otwarcia i wsypania zawartosci do ptynu.

Wielko$¢ populacji aktualnie (marzec 2018 r.) stosujgcej nityzynon w analizowanym wskazaniu w Polsce zostata ustalona
na poziomie 15 pacjentéw. W ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego uwzgledniono wzrost populacji

przyjmujacej nityzynon o jednego pacjenta raz na 3 lata (dodatkowy pacjent rozpoczynajacy leczenie nityzynonem w

postaci zawiesiny w 2019 roku, drugim roku analizy)_

scenariusza minimalnego zatozono brak zmiany wielko$ci populacji pacjentéw stosujacych nityzynon w horyzoncie analizy

W ramach

(15 pacjentdw stosujacych nityzynon, w tym 4 pacjentéw stosujgcych nityzynon w postaci zawiesiny); w ramach
scenariusza maksymalnego uwzgledniono coroczne zwiekszanie wielkoSci populacji stosujacej nityzynon o jednego

pacjenta (nowozdiagnozowani pacjenci rozpoczng terapie preparatem w postaci zawiesiny doustnej).

W ramach przeprowadzonej analizy wptywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone
na finansowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu | w ramach

programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” od lipca 2018 roku wyniosg

_ w 2020 roku, w przypadku braku uwzglednienia RSS. Swiadczeniobiorcy nie beda ponosili kosztu

stosowania wnioskowanej technologii.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wykazaly, ze finansowanie ocenianej technologii ze S$rodkéw
publicznych na rozpatrywanych zasadach (program lekowy, istniejgca grupa limitowa 1140.0) pozostanie bez wplywu
na budzet piatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow bez wzgledu na realizowany scenariusz wielkosci populagji
(koszty inkrementalne wynikajace z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wyniosg 0 zt w kolejnych latach

horyzontu analizy), zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.
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$rodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z [ Ce
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STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Celem analizy jest ocena wplywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych w ramach
programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” stosowania produktu leczniczego Orfadin® zawiesina doustna w

leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu I, w latach 2018 - 2020.

METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano kontekst kliniczny niniejszego
etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome; populacja,
interwencja, poréwnanie, wynik [osobno: efekt zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt kofcowy analizy
wptywu na budzet]) [1] niniejszej analizy przedstawia sie nastepujgco:

e  populacje stanowig pacjenci z potwierdzong diagnoza dziedzicznej tyrozynemii typu I (P),

e  wnioskowang technologig jest stosowanie produktu leczniczego Orfadin® (nityzynon; zawiesina doustna) razem z dietg
ograniczajaca spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu | wérdd pacjentow z analizowanej
populacji (1),

e do grona opcjonalnych technologii stosowanych w ramach istniejgcej praktyki zakwalifikowano nityzynon w postaci
kapsutek twardych finansowany w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)", w grupie limitowej
1140.0, Nityzynon (C); w analizie wplywu na budzet nie uwzgledniono scenariusza zaktadajacego brak dostepu
pacjentdw z analizowanej populacji do wnioskowanej technologii — zatozono, ze wszyscy pacjenci z analizowanej populacji
objeci sg leczeniem nityzynonem w kapsutkach w ramach programu lekowego ,,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)",

. w opracowaniu nie uwzgledniono efektéw zdrowotnych (O), poniewaz w ramach poréwnywanych scenariuszy
uwzgledniono stosowanie nityzynonu (Orfadin®) w réznych postaciach — kapsutek twardych i zawiesiny doustnej, dla
ktérych na etapie analizy klinicznej [41] wykazano bioréwnowaznos$¢, wobec czego nie obserwowano rdznic w efektach
zdrowotnych,

. wyniki niniejszej analizy wplywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku pod postacig: wielkos¢ populacji pacjentéw, o ktérych mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [34],
aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z analizowanej populacji (dane estymowane dla 2017 roku) oraz
prognozowanych wydatkéw na lata 2018 — 2020, zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [34] (por. rozdziat
3.1).

Obecnie nityzynon refundowany jest w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)”, w grupie limitowej
1140.0, Nityzynon, ale wytacznie w postaci kapsutek twardych. Produkt Orfadin® zawiesina doustna, 4 mg/ml, opakowanie 90
ml nie jest finansowany ze srodkéw publicznych i nie jest w chwili obecnej stosowany.

Swedish Orphan Biovitrum Sp. z 0.0. wnioskuje o wpisanie produktu Orfadin® zawiesina doustna do istniejgcej grupy limitowej
1140.0 i finansowanie w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” u pacjentéw z dziedziczng
tyrozynemig typu I. W ramach analizy zatozono wpisanie wnioskowanej technologii lekowej do Wykazu refundowanych
produktow leczniczych stosowanych w programach lekowych 1 lipca 2018 roku.

Zatozono, ze Orfadin® zawiesina doustna bedzie finansowany ze $rodkéw publicznych w ramach istniejacej grupy limitowej
1140.0, Nityzynon (spetnienie warunkéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2. Ustawy z dnia 12 maja 2011 roku [26]), przy
sugerowanej cenie zbytu netto wynoszacej- za opakowanie 90 ml, 4 mg nityzynonu / ml.




Streszczenie

W ramach analizy pordwnano naktady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do

finansowania $wiadczen medycznych) oraz z perspektywy Swiadczeniobiorcow ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z
analizowanej populacji w przypadku braku finansowania ze $rodkéw publicznych wnioskowanej technologii (,scenariusz
istniejacy”) oraz wysokosc¢ tych naktaddw w sytuacji finansowania ze srodkow publicznych produktu Orfadin® zawiesina doustna
w ramach programu lekowego ,,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” (,nowy scenariusz”).

Zatozono, ze wszyscy pacjenci z analizowanej populacji leczeni sg obecnie nityzynonem w kapsutkach, finansowanym w ramach
ww. programu lekowego. Zaktadana rdznica pomiedzy rozwazanymi scenariuszami to udostepnienie pacjentom innej postaci
leku — zawiesiny doustnej, ktéra przeznaczona bedzie dla tych oséb, ktére majg problemy z potknieciem kapsutki (obecnie
pacjenci ci otwierajg kapsutke i przyjmuja jej zawarto$¢ z ptynem).

Przy ocenie kosztoéw i wielkosci populacji wykorzystano opublikowane informacje, a w przypadku ich braku — opinie ekspertéow
(wyniki badania kwestionariuszowego), informacje uzyskane z Departamentu Gospodarki Lekami Ministerstwa Zdrowia [109]
oraz informacje dostarczone przez Zamawiajgcego.

Przy ocenie kosztéw jednostkowych uwzgledniono informacje z aktualnego Obwieszczenie Ministra Zdrowia [39] i informacje z
aktualnych zarzadzen Prezesa NFZ [46], [48]-[52], [54], [71], [117].

W ramach analizy wptywu na budzet wielko$¢ populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie
refundacjq i ustalenie urzedowej ceny dla produktu leczniczego Orfadin® zawiesina doustna okreslono na podstawie wynikow
badania kwestionariuszowego, w ktorym ekspert podat doktadng liczbe pacjentéw z dziedziczng tyrozynemia typu I leczonych
obecnie w Polsce (15 chorych w 2017 r.) oraz $rednig liczbe nowych rozpoznan w roku (do 1 przypadku rocznie). Uwzgledniono
rowniez szacunki Zamawiajgcego dotyczace odsetka pacjentdw, ktdrzy zmienig leczenie z preparatu w postaci kapsutek na
zawiesine doustng, ktory wyniost 26,67% w roku 1. oraz 31,25% w roku 2. i 3. Zatozono réwniez, ze nowozdiagnozowani

pacjenci w kolejnych latach realizacji programu lekowego bedg rozpoczyna¢ leczenie preparatem w postaci zawiesiny doustnej.

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny zakresu wptywu refundacji ocenianego produktu na
budzet ptatnika publicznego i portfel Swiadczeniobiorcow: scenariusz najbardziej prawdopodobny, scenariusz minimalny,
scenariusz maksymalny. Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono maksymalny zakres niepewnosci parametréw
wplywajacych na wielko$¢ populacji docelowej jak i parametréw zwigzanych z pozostatymi aspektami leczenia dziedzicznej
tyrozynemii typu | (dawkowanie nityzynonu, zmiana wagi ciata pacjentdw w kolejnych latach).

W ramach scenariusza minimalnego zatozono brak zmiany wielkosci populacji pacjentdw leczonej nityzynonem w horyzoncie
analizy; w ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego uwzgledniono wzrost analizowanej populacji o jednego pacjenta
raz na 3 lata (dodatkowy pacjent rozpoczynajacy leczenie nityzynonem w postaci zawiesiny w 2019 roku); w ramach

scenariusza maksymalnego uwzgledniono coroczne zwiekszanie wielkosci analizowanej populacji o jednego pacjenta.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych

przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komadytowa [41].
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srodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z | Ce

dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej

tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Przy ocenie rocznych wydatkéw z budzety ptatnika publicznego i portfeli $wiadczeniobiorcéw, w ramach niniejszej analizy
wplywu na budzet uwzgledniono dane wejsciowe modelu decyzyjnego szczegétowo opisanego na etapie Analizy ekonomicznej
[107].

Przeprowadzona analiza wptywu na budzet zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla przeprowadzenia ocen technologii lekowych

[1] oraz spetnia minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w rozporzadzeniu [34].

WYNIKI

W ramach przeprowadzonej analizy wptywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na
refundacje produktu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu I, przy uwzglednieniu
rozpatrywanego sposobu refundacji (finansowanie w ramach programu lekowego od 1 lipca 2018 r., istniejgca grupa limitowa

1140.0, Nityzynon) wyniosa:

przypadku uwzglednienia RSS,

i
1
i
w
i
1
i
w

przypadku braku uwzglednienia RSS.

Wyniki przeprowadzonej analizy wplywu na budzet wskazujg, ze realizacja scenariusza nowego zwigzana z finansowaniem
ocenianej technologii medycznej ze $rodkdw publicznych na rozpatrywanych zasadach pozostanie bez wptywu na budzet
ptatnika publicznego oraz $wiadczeniobiorcéw, bez wzgledu na realizowany scenariusz wielkosci populacji (koszty inkrementalne
wynikajace z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wyniosg 0 zt w latach horyzontu analizy), zaréwno w
przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

Brak wplywu rozwazanej w opracowaniu decyzji na budzet ptatnika publicznego oraz $wiadczeniobiorcow wynika z takiego
samego kosztu dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy 1 mg nityzynonu bez wzgledu na postac farmaceutyczng — kapsutki
twarde i zawiesina doustna oraz z takiego samego sposobu finansowania — program lekowy ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-
1)”, grupa limitowa 1140.0, Nityzynon.

OGRANICZENIA

Przy braku dokfadnych indywidualnych danych poszczegdinych pacjentéw z dziedziczng tyrozynemig typu I leczonych
nityzynonem w chwili obecnej w Polsce, zakres wydatkow z budzetu pfatnika publicznego i portfeli $wiadczeniobiorcow
okreslono z wykorzystaniem wynikow zagregowanych okreslonych w ramach badania kwestionariuszowego lub modeli
matematycznych oszacowanych na podstawie dostepnych danych. Stopier przekwalifikowania sie pacjentdw z nityzynonu w

postaci kapsutek twardych na produkt w postaci zawiesiny doustnej okreslono na podstawie szacunkéw Zamawiajgcego.

WNIOSKI

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wykazaty, Zze objecie finansowaniem ze Srodkow publicznych produktu

Orfadin® zawiesina doustna, obok obecnie finansowanego produktu Orfadin® w postaci kapsutek twardych, w ramach programu




Streszczenie

lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)", w istniejacej grupie limitowej 1140.0, Nityzynon, pozostanie bez wplywu na
budzet ptatnika publicznego i Swiadczeniobiorcow, zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS. Ustalono, Zze za
finansowaniem ze srodkéw publicznych produktu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii

typu | wérdd pacjentdw z analizowanej populacji przemawiajg aspekty zdrowotne, etyczne oraz ekonomiczne.
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji o finansowaniu
ze Srodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Orfadin® zawiesina doustna w leczeniu
dziedzicznej tyrozynemii typu | w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)”

poczawszy od 1 lipca 2018 roku do konca 2020 roku.

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow wpisania
wnioskowanej technologii do Katalogu lekdw refundowanych stosowanych w programach lekowych,
umozliwiajgcego stosowanie ocenianego produktu w ramach programu lekowego ,Leczenie

tyrozynemii typu 1 (HT-1)" i finansowanie w istniejacej grupie limitowej 1140.0, Nityzynon.

2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Przeprowadzona analiza pozwoli oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkéw publicznych leczenia dziedzicznej tyrozynemii typu | z
wykorzystaniem preparatu leczniczego Orfadin® (nityzynon, zawiesina doustna), w ramach programu

lekowego ,.Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)".

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano
kontekst kliniczny niniejszego etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population,
intervention, comparison, outcome, populacja, interwencja, poréwnanie, wynik [osobno: efekt

zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koficowy analizy wptywu na budzet]) [1]

niniejszej analizy przedstawia sie nastepujaco:

e populacje stanowig pacjenci z potwierdzong diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I (P),

e wnioskowang technologig jest stosowanie produktu leczniczego Orfadin® (nityzynon, zawiesina
doustna) razem z dietg ograniczajgcg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu dziedzicznej
tyrozynemii typu I wérdd pacjentdw z analizowanej populacji (1),

e do grona opcjonalnych technologii stosowanych w ramach istniejgcej praktyki zakwalifikowano
nityzynon w postaci kapsutek twardych finansowany w ramach programu lekowego ,Leczenie
tyrozynemii typu 1 (HT-1)", w grupie limitowej 1140.0, Nityzynon (C); w analizie wplywu na
budzet, nie uwzgledniono scenariusza zakfadajgcego brak dostepu pacjentdéw z analizowanej

populacji do wnioskowanej technologii - zatozono, ze wszyscy pacjenci z analizowanej populacji
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2. Metody przeprowadzenia analizy wptywu na budzet & %

objeci sg leczeniem nityzynonem w kapsutkach w ramach programu lekowego ,Leczenie
tyrozynemii typu 1 (HT-1)",

e W opracowaniu nie uwzgledniono efektow zdrowotnych (O), poniewaz w ramach poréwnywanych
scenariuszy uwzgledniono stosowanie nityzynonu (Orfadin®) w roéznych postaciach - kapsutek
twardych i zawiesiny doustnej, dla ktérych na etapie analizy klinicznej [41] wykazano
bioréwnowazno$¢, wobec czego nie obserwowano réznic w efektach zdrowotnych,

e wyniki niniejszej analizy wplywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku pod postacia: wielko$¢ populacji pacjentéw, o ktdérych
mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [34], aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z
analizowanej populacji (dane estymowane dla 2017 roku) oraz prognozowanych wydatkéw na

lata 2018 — 2020, zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [34] (por. rozdziat 3.1.).

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania Swiadczen medycznych) oraz z perspektywy Swiadczeniobiorcow
ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku finansowania
ze S$rodkéw publicznych wnioskowanej technologii w ramach programu lekowego ,Leczenie
tyrozynemii typu 1 (HT-1)" (,,scenariusz istniejacy”; w ramach programu lekowego ,lLeczenie
tyrozynemii typu 1 (HT-1)” finansowany wytacznie nityzynon w kapsutkach) oraz wysoko$¢ tych
naktadéw w sytuacji finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Orfadin® zawiesina

doustna w ramach ww. programu lekowego (,,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny zakresu wptywu refundacji
ocenianego produktu na budzet ptatnika publicznego i portfele $wiadczeniobiorcow: scenariusz
najbardziej prawdopodobny, scenariusz minimalny, scenariusz maksymalny. Przy ocenie
skrajnych scenariuszy uwzgledniono maksymalny zakres niepewnosci parametrow wplywajacych na
wielko$¢ populacji docelowej jak i parametrow zwigzanych z pozostatymi aspektami leczenia

dziedzicznej tyrozynemii typu | (dawka nityzynonu, zmiana wagi ciata pacjentow).

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa [41].
Przy ocenie rocznych wydatkow z budzetu ptatnika publicznego i portfeli $wiadczeniobiorcow, w
ramach niniejszej analizy wptywu na budzet wykorzystano dane wejSciowe modelu decyzyjnego

szczegbtowo opisane na etapie Analizy ekonomicznej [107].

W niniejszej analizie wykorzystano ogoélnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne
[1]-[22], [106], [117].
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania
wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla
przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia minimalne wymagania Ministra Zdrowia

przedstawione w rozporzadzeniu [34].

2.1. OCENIANA TECHNOLOGIA I SPOSOB JEJ FINANSOWANIA

Whnioskowang technologie stanowi stosowanie produktu leczniczego Orfadin® (nityzynon, zawiesina

doustna) w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu 1.

W opracowaniu wykorzystano S$rednig dawke nityzynonu okreSlong na podstawie indywidualnych
danych pacjentow aktualnie stosujgcych nityzynon (0,9914 mg na kg masy ciata). W ramach
scenariuszy skrajnych uwzgledniono dawke na poziomie 0,8131 mg na kg masy ciata (Srednia dawka
w 2011 roku; scenariusz minimalny) i 1,0638 mg na kg masy ciata ($rednia dawka wskazana przez
eksperta w 2017 roku) [107].

Szczegotowe informacje na temat wnioskowanej technologii zamieszczono w Analizie problemu

decyzyjnego [40] oraz Analizie ekonomicznej [107].

Firma Swedish Orphan Biovitrum Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny

zbytu dla produktu leczniczego Orfadin® zawiesina doustna, w dawce 4 mg/ml, opakowanie 90 ml.

Proponowany spos6b refundacji obejmuje wpisanie ocenianej interwencji do istniejacej grupy
limitowej 1140.0, Nityzynon, w cze$ci B Wykazu refundowanych lekow, Srodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (B. Leki dostepne w ramach
programu lekowego) oraz refundacje w ramach programu lekowego B.76 ,Leczenie tyrozynemii typu 1
(HT-1)" [39].

Za wpisaniem ocenianego produktu leczniczego do istniejgcej grupy limitowej przemawia przede
wszystkim fakt, ze nityzynon w innej postaci farmaceutycznej — kapsutek, jest juz finansowany ze
$rodkéw publicznych w analizowanym wskazaniu w ramach grupy limitowej 1140.0 [39] (spetnione
kryterium z art. 15, ust 2. ustawy [26]). Dodatkowo, nie wykazano, aby posta¢ farmaceutyczna
ocenianej interwencji (zawiesina doustna) w istotny sposéb miata wptyw na efekt zdrowotny lub

dodatkowy efekt zdrowotny w odniesieniu do kapsutek (niespetnione kryterium z art. 15, ust. 3 pkt 1
ustawy [26]).
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2.2. Perspektywa analizy ~Cel
2.3. Horyzont czasowy analizy H

2.2. PERSPEKTYWA ANALIZY

Analizowany problem decyzyjny obejmuje wpisanie ocenianej technologii lekowej do czesci B Wykazu
refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych, do istniejgcej grupy limitowej 1140.0, Nityzynon, z zamiarem jego wykorzystania w

ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" (por. rozdziat 2.1.).

Przedstawiony sposob finansowania nie uwzglednia wspotptacenia Swiadczeniobiorcy za oceniany

produkt, zgodnie z art. 14 ust 1 pkt 1 ustawy o refundacji [26].

Swiadczeniobiorca ponosi  natomiast koszt $rodkéw  spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego sprowadzanych na drodze importu docelowego.

Majgc powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych
opublikowanymi przez AOTMIT [1], niniejsza analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona z
perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow

publicznych: Minister Zdrowia i/albo Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz Swiadczeniobiorcy.
2.3.  HORYZONT CZASOWY ANALIZY

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wptywu danej technologii medycznej na jednoroczny
budzet opieki zdrowotnej w czasie kilku lat nastepujacych po podjeciu decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych nowej technologii, zazwyczaj do ustalenia sie réwnowagi na rynku lub co
najmniej w ciggu pierwszych 2 lat od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze

srodkow publicznych [1].

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje zastosowanie ocenianego produktu w analizowanym
wskazaniu wérdd pacjentdéw z analizowanej populacji pierwszego dnia miesigca obowigzywania decyzji
Ministra Zdrowia o finansowaniu ocenianej technologii ze Srodkéw publicznych na proponowanych
zasadach; punkt poczatkowy analizy zostat ustalony na pierwszy dzien lipca 2018 roku.

Majac na uwadze dtugos¢ okresu oceny wniosku refundacyjnego przez AOTMIT [26] oraz niepewng
dlugo$¢ okresu pomiedzy zakonczeniem oceny wniosku przez AOTMIT i podjeciem negocjagji
cenowych przez Ministerstwo Zdrowia i wnioskodawce, przyjete co najmniej pdtroczne przesuniecie
momentu finansowania wnioskowanej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych (nie zdefiniowano

doktadnego momentu podjecia decyzji refundacyjnej) wydaje sie uzasadnione.
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Tym samym w ramach analizy wptywu na budzet dotyczgcej stosowania produktu Orfadin® zawiesina
doustna w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" przeprowadzono
symulacje wysokoséci nakfadéw z jednorocznego budzetu ptatnika publicznego oraz ocene
konsekwencji finansowych dla kolejnych lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze sobg
mozliwych scenariuszy (,scenariusz nowy” vs ,scenariusz istniejgcy”) — oceniono wplyw na budzet
finansowania ocenianej technologii lekowej w okresie od 1 lipca 2018 roku do konca 2020 roku,
prezentujgc wydatki z budzetu ptatnika publicznego lub portfeli $wiadczeniobiorcow w odniesieniu do

petnych lat horyzontu czasowego analizy, tj. od 2018 do 2020 roku.

Majagc na uwadze, ze rdznica pomiedzy poréwnywanymi scenariuszami polega wytgcznie na
uwzglednieniu dodatkowo w scenariuszu nowym nityzynonu w postaci zawiesiny obok dotychczas
finansowanego nityzynonu w kapsutkach (takie same warunki finansowania ze Srodkéw publicznych
obu postaci leku) przyjety horyzont 2,5 lat jest wystarczajgcy do osiggniecia stabilizacji rynku.
Obecno$¢ refundowanego nityzynonu na rynku polskim (preparat w kapsutkach) spowoduje, ze
wprowadzenie do programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" kolejnej prezentacji tej
samej substancji czynnej — zawiesiny doustnej, bedzie skutkowato natychmiastowg zmiang postaci
leku u pacjentéw, ktorzy majg problemy z potknieciem kapsutki i obecnie przyjmowali lek po otwarciu
kapsutki i wymieszaniu jej zawartosci z ptynem. Wprowadzenie nowej postaci leku (zawiesiny
doustnej) nie spowoduje naptywu nowych pacjentdw do programu, a jedynie utatwi czesci z nich
przyjmowanie leku, poniewaz wszyscy pacjenci z analizowanej populacji przyjmujg obecnie nityzynon

w postaci kapsuiek, finansowany w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)".

2.4. SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego i z perspektywy
$wiadczeniobiorcow ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku
braku finansowania ze S$rodkéw publicznych ocenianej technologii lekowej w ramach programu
lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” (,scenariusz istniejgcy”) oraz wysoko$¢ tych naktaddw

w sytuacji finansowania ze $rodkéw publicznych wnioskowanej technologii (,nowy scenariusz”).

Obecnie (pazdziernik 2017 roku) produkt leczniczy Orfadin® zawiesina doustna nie jest finansowany
ze $rodkow publicznych i nie jest stosowany.
W ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)", w grupie limitowej 1140.0,

Nityzynon finansowany jest natomiast nityzynon w postaci kapsutek twardych [39].
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2.4. Scenariusze poréwnywane i punkty koficowe analizy

Podjecie rozwazanej w opracowaniu decyzji bedzie zwigzane z wpisaniem produktu leczniczego
Orfadin® zawiesina doustna do Wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia Zzywieniowego oraz wyrobow medycznych, do istniejgcej grupy limitowej 1140.0,

Nityzynon.

W chwili obecnej wszyscy pacjenci z analizowanej populacji objeci sg leczeniem nityzynonem w
ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" i przyjmujg preparat w kapsutkach.
W przypadku os6b majacych problem z potknieciem kapsutki, istnieje mozliwoS¢ jej otwarcia i
wymieszania zawartosci z ptynem.

W przypadku podjecia finansowania ze Srodkow publicznych nityzynonu w postaci zawiesiny doustnej
(produkt Orfadin® 4 mg/ml), obok stosowanego obecnie preparatu w kapsutkach, pacjenci majacy

problem z przyjmowaniem kapsutek zmienig leczenie na wygodniejsza dla nich forme leku.

Majgc powyzsze aspekty na uwadze, roznice pomiedzy poréwnywanymi scenariuszami (nowy vs.
istniejgcy) wynika¢ beda wytacznie z dostepnych form nityzynonu — w przypadku scenariusza
istniejgcego dostepna bedzie wylacznie posta¢ w kapsutkach, natomiast w scenariuszu nowym
dostepne bedg dwie formy nityzynonu — kapsutki i zawiesina doustna. Nie bedg obserwowane rdznice
w sposobie finansowania nityzynonu pomiedzy scenariuszami — w obu scenariuszach zatozono
finansowanie nityzynonu w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)", w
grupie limitowej 1140.0, Nityzynon. Z uwagi na taki sam sposob finansowania, pomiedzy
scenariuszami nie bedg rowniez obserwowane rdznice w sposobie rozliczania S$wiadczen
towarzyszgcych leczeniu nityzynonem, tj. podanie leku, monitorowanie leczenia/diagnostyka,

kwalifikacja do programu, dodatkowe hospitalizacje rozliczane w ramach JGP.

Réznice pomiedzy scenariuszami przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 1. R6znice w pomiedzy scenariuszami analizy - istniejacy vs. nowy.

Scenariusz istniejacy Nowy scenariusz

Sposoéb finansowania nityzynonu w
postaci zawiesiny doustnej (oceniana Brak Program lekowy ,Leczenie tyrozynemii
interwencja) w leczeniu dziedzicznej typu 1 (HT-1)”

tyrozynemii typu |

Sposob finansowania nityzynonu w
postaci kapsutek w leczeniu
dziedzicznej tyrozynemii typu |

Program lekowy ,Leczenie tyrozynemii | Program lekowy ,Leczenie tyrozynemii
typu 1 (HT-1)" typu 1 (HT-1)"

Orfadin® 2 mg, 60 kaps.

Produkty finansowane w grupie Orfadin® 2 mg, 60 kaps. S ®
limitowej 1140.0, dostepne w ramach Orfadin® 5 mg, 60 kaps. Orfadin® 5 mg, 60 kaps.
X C® Orfadin® 10 mg, 60 kaps.
programu lekowego ,,Leczenie Orfadin® 10 mg, 60 kaps. Orfadin® 20 ma. 60 kans
tyrozynemii typu 1 (HT-1)” Orfadin® 20 mg, 60 kaps. 9 ps-

Orfadin® 4 mg/ml, 90 ml

Odsetek pacjentéw z analizowanej 0% Pacjenci majacy problem z
populacji leczonych nityzynonu w ° przyjmowaniem kapsutek (okoto
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

postaci zawiesiny doustnej (oceniana 31,25% zgodnie z szacunkami
interwencja) Zamawiajacego)
Odsetek pacjentéw z analizowanej 100% - pacjenci majacy problem z
populacji leczonych nityzynonu w 100% przyjmowaniem kapsutek
postaci kapsulek (=100%-31,25%)

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym

wskazanym we wniosku (pacjenci z dziedziczng tyrozynemia typu I).

W ramach niniejszej analizy wptywu na system ochrony zdrowia przedstawiono:

o wielkos¢ populaciji, o ktdrej mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [34] (por. rozdziat 2.5.),

e ilosciowg prognoze rocznych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkdw publicznych, jakie bedq ponoszone na leczenie pacjentdbw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda
decyzji o objeciu refundacjg, o ktdérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 4
rozporzadzenia [34] (prognoza opisana jako ,scenariusz istniejgcy”),

e ilosciowg prognoze rocznych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkdw publicznych, jakie bedq ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o
objeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 5 rozporzadzenia
[34] (prognoza opisana jako ,nowy scenariusz”),

e 0szacowania roznicy w w/w prognozach, zgodnie z §6 ust 6 rozporzadzenia [34],

e zgodnie z §6 ust 7 rozporzadzenia [34] przedstawiono réwniez prognozy i roznice w ich
wartosciach dla dwdch skrajnych scenariuszy wielkosci populacji docelowej (scenariusze opisane

jako minimalny i maksymalny).

W ramach niniejszej analizy przedstawiono réwniez oszacowania aktualnych rocznych wydatkéow
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych, ponoszonych na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczeg6lnieniem sktadowej
wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje, zgodnie z §6 ust 3
rozporzadzenia [34], ale z ograniczeniami. Przy ocenie wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego
przeznaczonych na finansowanie opieki pacjentéw z analizowanej populacji w 2017 roku uwzgledniono

metody posrednie opisane szczegdtowo na etapie Analizy problemu decyzyjnego [40].
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2.5. CHARAKTERYSTYKA I WIELKOSC ANALIZOWANE] POPULAC]I

Charakter analizowanej populacji zostat okreSlony w oparciu o zarejestrowane wskazania do
stosowania produktu leczniczego Orfadin® [108] oraz zakres wnioskowanego wskazania, ktory w petni

pokrywa sie z zarejestrowanym wskazaniem.

Szczegoty dotyczace charakterystyki pacjentow z analizowanej populacji oraz zatozenn poczynionych

przy ocenie tej charakterystyki przedstawiono w rozdziale 2.4. Analizy ekonomicznej [107].

Rozwazano populacje o charakterze otwartym. Uwzgledniono coroczne zwiekszanie jej wielkosci

poprzez wiaczenie nowych oséb.

Na podstawie wynikéw przeprowadzonego badania kwestionariuszowego (por. rozdziat 12.1. Analizy
ekonomicznej [107]) oraz przy uwzglednieniu danych uzyskanych z Departamentu Gospodarki Lekami
Ministerstwa Zdrowia [109] (por. tabela ponizej) ustalono, iz obecnie w Polsce zyje 14 pacjentéw z

potwierdzong diagnoza dziedzicznej tyrozynemii typu I.

Tabela 2. Wielkos$¢ docelowej populacji pacjentow na podstawie wynikow badania kwestionariuszowego [107]

oraz informacji przedstawionych w [109].

Liczba pacjentoéw rozpoczynajacych leczenie

Wielkos¢ populacji docelowej

nityzynonem

2011 13 Brak danych

2012 13 0

2013 14 1

2014 14 0

2015 14 0

2016 Brak danych (zatozono 15) Brak danych (zatozono 1)
2017 15 (dane do konca pazdziernika 2017 r.) Brak danych (zatozono 0)

Zgodnie z opinig eksperta klinicznego rocznie rozpoznawanych w Polsce jest maksymalnie 2 pacjentéw
z dziedziczng tyrozynemig typu I. Niemniej jednak rzeczywiste dane przedstawione w tabeli powyzej
sugerujg zapadalno$¢ na poziomie 1 pacjenta na 3 lata.

Taki wzrost wielkosci analizowanej populacji zostat uwzgledniony w ramach scenariusza najbardziej
prawdopodobnego — zatozono dodatkowego, nowozdiagnozowanego pacjenta w 2019 roku (3 lata od

zdiagnozowania poprzedniego, tj. od 2016 r.).

Majgc na uwadze niskg zapadalno$¢ w ramach scenariusza minimalnego nie uwzgledniono wzrostu

wielkosci analizowanej populacji chorych (15 pacjentdw przez caty horyzont czasowy); w ramach
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scenariusza maksymalnego zatozono coroczny wzrost wielkosci populacji na poziomie 1 pacjenta (16
w 2018, 17 w 2019, 18 pacjentéw w 2020 roku).

W ramach niniejszej analizy pominieto S$miertelnosS¢ pacjentdw z analizowanej populacji oraz
prawdopodobienstwo przeprowadzenia przeszczepu watroby zazwyczaj wykluczajgcego z terapii
nityzynonem. Przedstawione zatoZzenia uzasadniono: niskag liczebnoscig docelowej populacji (15
pacjentéw w chwili obecnej), a takze faktem, iz mediana czy Srednia wartos¢ okresu do wystgpienia
w/w zdarzen istotnie przekracza dtugos¢ horyzontu czasowego analizy wptywu na budzet [107].
Pominieto tym samym mozliwo$¢ zaprzestania stosowania nityzynonu przez pacjentdw aktualnie
poddawanych terapii z wykorzystaniem tej substancji czynnej. Niemniej jednak zatozono zmiane
charakterystyki pacjenta z analizowanej kohorty chorych (uwzgledniono wzrost wagi w horyzoncie
analizy wsrdd pacjentow przed ukonczeniem 18. roku zycia).

Na etapie Analizy ekonomicznej [107] okre$lono model zaleznosci wagi ciata pacjenta od wieku na
podstawie indywidualnych danych 14 pacjentéw z dziedziczng tyrozynemig typu 1 w Polsce (42 punkty
wykorzystane do regres;ji; por. arkusz ,,Dawka,waga” modelu dotgczonego do niniejszego opracowania
oraz informacje przedstawione w raporcie [107]).

Na podstawie modelu regresji ustalono, ze co roku waga ciata pacjenta przed ukonczeniem 18. roku
zycia wzrasta $rednio o 3,3368 kg (95% Cl: 3,0744 do 3,5992), przy wadze w momencie urodzenia na
poziomie 2,7994 kg (95% CI: 0 do 9,1379).

Przedstawiona zmiana wagi cCiata zostata uwzgledniona przy ocenie ewentualnego wzrostu wagi ciata
pacjentéw z analizowanej populacji.

Uwzgledniono dodatkowo wskazane przez eksperta klinicznego (por. arkusz ,Badanie
kwestionariuszowe” modelu dotgczonego do niniejszego opracowania oraz informacje przedstawione
w raporcie [107]) aktualne wagi ciata 13 z 15 pacjentdw obecnie stosujgcych nityzynon. Ocene wagi
ciata 14. i 15. pacjenta (pacjenci dorosli) dokonano na podstawie $redniej z wagi ciata estymowanej
dla pacjentéw osiggajacych dorosty wiek do zakonczenia horyzontu czasowego analizy wptywu na
budzet. Zatozono réwniez, ze w przypadku osiggniecia wieku dorostego przez pacjenta z analizowanej

populacji nie bedzie obserwowana zmiana wagi.

Poczynione zatozenia zostaty zweryfikowane na podstawie rzeczywistego zuzycia nityzynonu w postaci
kapsutek w 2016 roku (0 opakowan Orfadin® 2 mg, 153 opakowania Orfadin® 5 mg, 236 opakowan
Orfadin® 10 mg, 0 opakowan Orfadin® 20 mg, tj. 187 390 mg wsrdd 15 pacjentdéw) [109].

Uwzgledniono przy tym $rednig dawke nityzynonu opisang w rozdziale 2.1.

Wyniki kalkulacji przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 3. Informacje na temat wagi ciata pacjentéw aktualnie stosujacych nityzynon w Polsce. Scenariusz

najbardziej prawdopodobny.

Wiek w 2017 | Masa ciala w Estymowana Estymowana Estymowana Estymowana

Pacjent roku (lata) 2017 1. masa ciata w masa ciata w masa ciata w masa ciata w
2017 r. 2018 r. 2019rr. 2020 .
1t 23 63 63,30 63,30 63,30 63,30
22 17 51 51,40 54,74 54,74 54,74
33 15 61 60,80 64,14 67,47 70,81
4 7 23 22,70 26,04 29,37 32,71
54 19 brak danych 66,20 66,20 66,20 66,20
6 9 33 32,80 36,14 39,47 42,81
7 10 29 29,00 32,34 35,67 39,01
83 15 43 42,90 46,24 49,57 52,91
9 10 28 28,00 31,34 34,67 38,01
10t 20 76 75,80 75,80 75,80 75,80
11 13 46 45,80 49,14 52,47 55,81
121 20 72 72,30 72,30 72,30 72,30
13 5 20 19,50 22,84 26,17 29,51
14 4 17 16,50 19,84 23,17 26,51
15° > 18 lat brak danych 67,19 67,19 67,19 67,19

1 zatozono brak dalszej zmiany wagi u pacjenta w horyzoncie BIA; 2 zatozono brak zmiany wagi po osiggnieciu wieku >18 r.z.
(w 2019 r.); 2 zatozono brak zmiany wagi po osiggnieciu wieku >18 r.z. (w 2021 r.); * zatozono brak dalszej zmiany wagi u
pacjenta w horyzoncie BIA; okreSlono na podstawie modelul - brak danych; ° przyjeto $rednig z wagi estymowanej dla
pacjentéw osiggajacych dorosty wiek do zakonczenia horyzontu czasowego BIA.

Sumaryczna waga pacjentdéw z analizowanej populacji wyniosta: 694,19 kg w 2017 roku, 727,56 kg w
2018 roku, 757,59 kg w 2019 roku i 787,62 kg w 2020 roku.

Uwzgledniajac $rednig dawke nityzynonu na poziomie okoto 0,9914 mg na kg masy ciata przez Srednio
365,25 dni w roku, na podstawie przeprowadzonych obliczen ustalono, ze w 2016 roku wykorzystano
okoto 235 672 mg analizowanej substancji czynnej (sumaryczna waga pacjentéw z 2016 r. wyniosta
650,81 kg), czyli o okoto 25,8% wiecej niz wskazujg na to informacji uzyskane z Ministerstwa Zdrowia
[109] (szczegdtowe obliczenia w arkuszu ,Obliczenia BIA” modelu dotgczonego do niniejszego
opracowania).

Zmiana wartosci parametréw zwigzanych z oceng zaleznosci wagi ciata od wieku (zmiana wartosci
parametrow modelu regresji w zakresie 95% CI rozkfadu wieloczynnikowego normalnego dokonana w
ramach dekompozycji Cholesky’ego [107]) spowodowata, ze wzgledny btad oszacowan w odniesieniu
do rzeczywistych danych wynosit od 3,0% w ramach scenariusza minimalnego do 35,9% w ramach
scenariusza maksymalnego.

Uznano, Ze przy braku doktadnych danych na temat wagi ciata wszystkich pacjentéw oraz wysokosci
dawki nityzynonu, przeprowadzone obliczenia w zadowalajgcy sposob odzwierciedlajg rzeczywiste

wartosci.
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W opracowaniu zatozono, ze kazdy nowo rozpoznany pacjent z dziedziczng tyrozynemig typu I bedzie
rozpoczynat leczenie nityzynonem na poczatku roku, w ktorym nastgpita inicjalizacja leczenia
nityzynonem.

Wiek pacjenta w momencie inicjalizacji leczenia zostat okresSlony na podstawie wartosci parametrow
modelowania przeprowadzonego na etapie Analizy ekonomicznej: parametru 26. ($redni wiek w latach
w momencie rozpoznania) i 27. (Sredni okres w latach od rozpoznania do inicjalizacji terapii
nityzynonem) — por. arkusz ,Parametry” modelu dofgczonego do opracowania oraz informacje w
raporcie z Analizy ekonomicznej [107].

Wage ciata pacjenta wiaczanego do obserwacji w ramach analizy okreslono z wykorzystaniem modelu
regresji opisanego powyzej. Obliczenia przeprowadzono przy uwzglednieniu faktu, iz Srednia waga w
zdefiniowanym okresie (1 rok) jest rowna wadze w punkcie Srodkowym okresu i réwna $redniej z wagi
na poczatku i koncu okresu, przy zatozeniu liniowego wzrostu wagi jak wynika z zastosowanego

modelu regresji.

Dane dotyczace zuzycia nityzynonu w kolejnych latach od rozpoczecia terapii u pacjentow witgczanych
do obserwacji w niniejszej analizie przedstawiono w tabeli ponizej.

Uwzgledniono $rednig dawke wérdd wszystkich pacjentéw z analizowanej populacji (por. rozdziat 2.1.).
W ramach skrajnych scenariuszy uwzgledniono zarédwno zmiane parametrow okreSlajgcych wiek
pacjenta w momencie rozpoczecia terapii nityzynonem jak i parametréw dotyczacych Sredniej dawki

leku i modelu korelacji wagi ciata od wieku.

Tabela 4. Zuzycie mg nityzynonu wsréd pacjentow rozpoczynajacych leczenie w horyzoncie analizy wplywu na
budzet.

Rok terapii Scenariusz najbardziej . _ .
: Scenariusz minimalny Scenariusz maksymalny
nityzynonem prawdopodobny
Pierwszy 2774,72 563,71 5 343,85
Drugi 3 983,05 1 632,60 6 538,41
Trzeci 5191,38 2 701,49 7 732,96

Szczego6towe informacje na temat przeprowadzonych obliczen znajdujg sie w arkuszu ,Obliczenia BIA”

modelu dotgczonego do niniejszego opracowania.

Na podstawie szacunkdéw Zamawiajgcego, okreslono odsetek pacjentow, ktérzy zmienig terapie z
nityzynonu w kapsutkach na nityzynon w postaci zawiesiny doustnej. Bedg to osoby, ktdre maja
problem z przyjmowaniem kapsutek i obecnie spozywajg lek otwierajgc kapsutke i przyjmujac
zawarto$¢ wymieszang z ptynem. Zatozono, ze powyzszy odsetek bedzie zalezny od wieku — im

mitodszy pacjent, tym wieksza szansa, ze zmieni terapie na nityzynon w postaci zawiesiny doustnej.

20




2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji

W ponizszej tabeli przedstawiono zalezny od wieku odsetek przej$¢ na nityzynon w postaci zawiesiny

oraz oszacowang na jego podstawie liczbe pacjentéw zmieniajgcych terapie.

Tabela 5. Odsetek pacjentow, ktorzy zmienia terapie na nityzynon w postaci zawiesiny doustnej.

Wiek [lata] Odsetek przejé¢ na | Liczba pacjentéow w  Liczba pacjentow -
\ zawiesine” danym wieku"™ zawiesina
0,00 3,00 100,0% 0,00 0,00
4,00 6,00 85,0% 2,00 1,70
7,00 10,00 65,0% 4,00 2,60
11,00 12,00 5,0% 0,00 0,00
Suma 4,00

 na podstawie szacunkéw Zamawiajgcego; A/ na podstawie informacji o wieku kazdego z 15 pacjentéw w 2017 roku.

Na podstawie danych dostarczonych przez Zamawiajgcego oszacowano, ze obecnie 4 pacjentow z 15
kwalifikowatoby sie do terapii nityzynonem w postaci zawiesiny doustnej. Dodatkowo zatozono, ze

kazdy nowozdiagnozowany pacjent rozpoczyna terapie nityzynonem w postaci zawiesiny doustnej.

Populacje, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt 1 a [34] stanowg wszyscy pacjenci z potwierdzong diagnoza
dziedzicznej tyrozynemii typu | (HT-1) w Polsce. Z grupy tej wytgczono pacjentow, ktorzy zaprzestali
stosowania nityzynonu na skutek przeszczepienia watroby.

Populacja ta pokrywa sie z populacjg, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt 1 b [34] — nie nastepuje zadne
zawezenie wskazan refundacyjnych w odniesieniu do wskazan zarejestrowanych.

Obecnie wszyscy pacjenci z analizowanej populacji leczeni sg nityzynonem w postaci kapsutek, w
zZwigzku z powyzszym populacja, o ktérej mowa w 8§ 6 ust. 1 pkt 1 ¢ wynosi 0 pacjentow.

Populacja, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt 2 [34] bedzie rowna liczbie oséb zmieniajacych terapie z

nityzynonu w postaci kapsutek na nityzynon w postaci zawiesiny doustnej.

Podsumowanie wynikéw oceny wielkosci analizowanej populacji przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 6. Podsumowanie wielkosci populacji zgodnej z §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [34] (wyniki zaokraglone). W
nawiasach podano wartosci uwzglednione w ramach skrajnych scenariuszy wielkosci analizowanej populacji

(minimalnego i maksymalnego).

Roczna wielko$¢ populacji pacjentow w stanie

Charakter populacji Podstawa [34] klinicznym wskazanym we wniosku
2018 \ 2019 2020

A. Pacjenci z potwierdzong

diagnozg dziedzicznej tyrozynemii 15 16 16
typu 1 (HT-1: wykluczono pacjentow | 5 &ust-1pktla (15 - 16) (15 - 17) (15 - 18)
po przeszczepie watroby) .

B. Wszyscy pacjenci z punktu A.
(brak zawezenia wskazan 15 16 16
refundacyjnych w odniesieniu do | S6ust-1pktlb (15 - 16) (15 - 17) (15 - 18)

zarejestrowanych wskazan)

C. Wszyscy pacjenci z punktu B.
poddawani leczeniu NTBC w 86 ust. 1 pktlc
zawiesinie_("scenariusz istniejacy”

0 0 0
0-0) 0-0) (0-0)

D. Wszyscy pacjenci z punktu B.
poddawani leczeniu NTBC w 8§ 6 ust. 1 pkt 2
zawiesinie_("'nowy scenariusz')

4 5 5
(4 -5) (4 -6) @4-7

Ustalono, ze w horyzoncie analizy wptywu na budzet predysponowanych do stosowania nityzynonu w
postaci zawiesiny doustnej bedzie:

e 4 pacjentéw (zakres: 4 — 5) w 2018 roku,

e 5 pacjentéw (zakres: 4 — 6) w 2019 roku oraz

e 5 pacjentéw (zakres: 4 — 7) w 2020 roku.

2.6. ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE

Ze wzgledu na fakt, iz poréwnywane scenariusze rézni jedynie dostepno$¢ postaci farmaceutycznych
nityzynonu, pomiedzy ktérymi wykazano bioréwnowazno$¢ i ktére finansowane sg na identycznych
zasadach, nie uwzgledniono réznic z skutkach zdrowotnych pomiedzy scenariuszem istniejgcym a
nowym. Nie przeprowadzono osobnej oceny wptywu podjecia rozwazanej decyzji na skutki zdrowotne

w ujeciu populacyjnym.

2.7. KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU

W ramach niniejszego opracowania uwzgledniono zasoby zuzywane w trakcie codziennej praktyki
lekarza prowadzacego terapie pacjenta w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie
refundacjg i ustalenie ceny urzedowej produktu leczniczego Orfadin® 4 mg/ml, zawiesina doustna.

Dane kosztowe zebrano w okresie od marca do kwietnia 2015 roku oraz zaktualizowano w

pazdzierniku 2017 r. (z datg odciecia 19 pazdziernika 2017 roku).
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2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu = %

Przy ocenie kosztow i wielkosci populacji wykorzystano opublikowane informacje, a w przypadku ich
braku - opinie ekspertéw (wyniki badania kwestionariuszowego), informacje uzyskane z
Departamentu Gospodarki Lekami Ministerstwa Zdrowia [109] oraz informacje dostarczone przez

Zamawiajgcego.

W ramach badania kwestionariuszowego przeprowadzonego z udziatem dwdch ekspertdw klinicznych,
pod ktorych bezposrednig opiekg znajdujg sie wszyscy pacjenci z analizowanej populacji (wszyscy
pacjenci aktualnie sg leczeni lub odbywajg porady/wizyty sezonowe w strukturach Instytutu ,,Pomnik -
Centrum Zdrowia Dziecka”: Poradnia Chordb i Transplantacji Watroby i Klinika Choréb Metabolicznych)
uzyskano informacje na temat aktualnego postepowania z pacjentami z analizowanej populacji.

Szczeg6towe informacje na temat respondentdw badan kwestionariuszowych, ich metodologii i
wynikdw zamieszczono w rozdziale 12.1. Analizy ekonomicznej [107] oraz w arkuszu ,Badanie

kwestionariuszowe” modelu decyzyjnego dofgczonego do niniejszego opracowania.

Przy ocenie kosztéw z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia postuzono sie informacjami
przedstawionymi w aktualnych Zarzadzeniach Prezesa NFZ [46], [48]-[52], [54], [71], [117]
(pazdziernik 2017 roku).

W opracowaniu uwzgledniono koszt farmakoterapii, oszacowany zgodnie z zasadami refundacji lekow
okreslonymi w ramach Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2011 nr 122 poz. 696. z
pozn. zm.) [26] oraz koszt lekéw zgodny z obwieszczeniem Ministra Zdrowia dotyczacym Wykazu
refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw

medycznych, wchodzacym w zycie z dniem 1 marca 2018 roku [39].

Zasoby uwzglednione w analizie zwigzane sg z kosztami z perspektywy $wiadczeniobiorcy i/albo

pfatnika publicznego.

Zidentyfikowano nastepujgce kategorie kosztowe istotne z perspektywy ptatnika publicznego:

e finansowanie lekéw i Srodkdéw specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanych w
analizowanym wskazaniu,

¢ finansowanie Swiadczen szpitalnych pobytowych oraz $wiadczen diagnostycznych,

e koszt zwigzany z przeprowadzeniem przeszczepu watroby i jego konsekwencjami (kategoria
kosztu okreSlona z uwzglednieniem statystycznych proporcji pacjentow, u ktorych jest

prawdopodobne jego przeprowadzenie).
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu ze =
$rodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z [ Ce
dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej H

tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Z perspektywy pacjenta zidentyfikowano koszt doptat za S$rodki specjalnego przeznaczenia
zywieniowego sprowadzane w trybie importu docelowego, koszt doptat za leki stosowane w terapii
rozpatrywanych zdarzen klinicznych oraz koszt zaptaty za nierefundowane leki stosowane w terapii
rozpatrywanych zdarzen klinicznych.

Cena producenta netto preparatu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w ramach programu

lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" zostata przyjeta na podstawie informacji od Podmiotu
odpowiedzialnego i Wynios’fa- za opakowanie 90 ml.

Szczegoty dotyczace oszacowan poszczegolnych kosztow jednostkowych uwzglednionych w
opracowaniu przedstawiono w przeprowadzonej przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa
Analizie ekonomicznej (przede wszystkim rozdziatach: 3.7. i 12.1.) [107] oraz w dofaczonym do

raportu modelu decyzyjnym (arkusze: ,Badanie kwestionariuszowe” i ,,Koszty jednostkowe™).

Opierajac sie nha Wytycznych przeprowadzania Ocen Technologii Medycznych [1], w ramach niniejszej

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania.

2.8. METODY ESTYMACJI WYNIKOW ANALIZY I PARAMETRY ANALIZY WPLYWU NA
BUDZET

Zastosowana w niniejszej analizie metoda estymacji wynikow w ujeciu populacyjnym uwzglednia
obserwacje rocznej liczby pacjentow, ktora pozwala okresli¢c sumaryczne zuzycie danych zasobow w
ujeciu populacyjnym.

W uproszczeniu, iloczyn liczby dni w roku, liczby pacjentéw leczonych w roku oraz Sredniego
dziennego zuzycia danego zasobu medycznego (lub $redniego dziennego kosztu) pozwala okresli¢
catkowite zuzycie zasobow medycznych (lub kosztéw) wsrod pacjentdow w stanie klinicznym

wskazanym we whniosku.
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2.8. Metody estymacji wynikdw analizy i parametry analizy wptywu na budzet

Przedstawiona w rozdziale 2.5. wielko$¢ populacji dotyczy pacjentéw aktualnie stosujgcych nityzynon
w warunkach polskich oraz pacjentéw, u ktérych stosowanie nityzynonu rozpocznie sie w horyzoncie
czasowym analizy wptywu na budzet (pacjenci z diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I, u ktérych
zainicjowane zostanie leczenie nityzynonem w horyzoncie analizy).

Zatozono, ze kazdy pacjent z analizowanej populacji bedzie stosowat nityzynon przez caty rok.

Wsréd pacjentdw  rozpoczynajacych leczenie nityzynonem uwzgledniono zuzycie $wiadczen
medycznych (czestotliwo$¢ pobytow w szpitalu) w 1. roku leczenia jak wsréd pacjentow w wieku
ponizej 1. roku zycia; wsérdd pozostatych uwzgledniono standardowe zuzycie zasobow medycznych

szczegbdtowo opisane w raporcie [107].

W obliczeniach wykorzystano dane wejsciowe modelu kohortowego Markowa szczegétowo opisanego
na etapie Analizy ekonomicznej [107].

Zestawienie wszystkich parametrow analizy wptywu na budzet przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 7. Parametry i zalozenia analizy wptywu na budzet.

Wartos¢
Nr parametru

(nr z arkusza
»parametry”)

Scenariusz
najbardziej

Scenariusz
minimalny

Scenariusz
maksymalny

Liczba pacjentow stosujacych
nityzynon w postaci zawiesiny w 2017
roku

prawdopodobny

Liczba pacjentow stosujacych
nityzynon w postaci zawiesiny w 2018,
2019 i 2020 roku

4,5,5

56,7

Liczba pacjentow rozpoczynajacych
leczenie nityzynonem w postaci
zawiesiny w 2018, 2019 i 2020 roku

0,1,0

0,0,0

1,11

Aktualna masa ciata pacjentow
stosujacych nityzynon

przed

Na podstawie indywidualnych danych 13 pacjentéw i zatozen
stawionych w rozdziale 2.5.

22

Srednia dawka nityzynonu [mg/kg
m.c./d]

0,9914

0,8131

1,0638

23

Model regresji wagi ciata od dawki —
wyraz wolny

2,7994

0,0000

9,1379

24

Model regresji wagi ciata od dawki —
wspotczynnik wagi

3,3368

3,5992

3,0744

26

Sredni wiek pacjenta przy rozpoznaniu
HT-1 [r.z.]

0,95

0,00

1,00

27

Sredni okres od rozpoznania do
rozpoczecia leczenia NTBC [lata]

0,0123

0,0013

0,0274

Sugerowana cena zbytu netto Orfadin®
4 mg/ml zawiesina doustna, program
lekowy

6 945,00 PLN

6 945,00 PLN

6 945,00 PLN

44

Czestotliwos¢ miesieczna odbywania
planowanych pobytéw w szpitalu
przez pacjentéw z analizowanej
populacji w wieku ponizej 1 roku zycia
(K28. Wrodzone wady metaboliczne

45

Czestotliwos¢ miesieczna odbywania

0,2857

0,2500

0,3333
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu ze
srodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z

dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej

tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Nr parametru

(nr z arkusza
»parametry”)

Scenariusz
najbardziej

prawdopodobny

Wartosc

Scenariusz
minimalny

Scenariusz
maksymalny

planowanych pobytéw w szpitalu
przez pacjentoéw z analizowanej
populacji w wieku powyzej 1 roku
zycia (K28. Wrodzone wady
metaboliczne

Odsetek zastepowanych pobytow K28

(porady ambulatoryjne)

46 przez swiadczenia programu lekowego 20%

20%

20%

Koszt kwalifikacji do programu
47 lekowego (wszyscy pacjenci w
momencie wilgczenia do programu)

338,00 PLN

338,00 PLN

338,00 PLN

Liczba dni planowanego pobytu
rozliczanego w ramach $wiadczenia
5.51.01.0010028 (K28. Wrodzone
wady metaboliczne)

48

3 dni

1 dni

5 dni

Koszt rocznego ryczattu za
51 diagnostyke w proponowanym
programie lekowym

4 542,72 PLN

4 542,72 PLN

4 542,72 PLN

Miesieczny koszt stosowania srodkow
52 specjalnego przeznaczenia
zywieniowego — platnik publiczny

1552,87 PLN

1552,87 PLN

1552,87 PLN

Miesieczny koszt stosowania srodkow
53 specjalnego przeznaczenia
zywieniowego — $wiadczeniobiorca

7,13 PLN

7,13 PLN

7,13 PLN

Koszty jednostkowe (por. a

rkusz ,,Koszty jednostkowe™)

5.51.01.0010028, K28F. Wrodzone
- wady metaboliczne: 1 swiadczenie
JGP, planowy pobyt =2 dni

4 279,00 PLN

4 279,00 PLN

4 279,00 PLN

5.51.01.0010028, K28F. Wrodzone
- wady metaboliczne: 1 $wiadczenie
JGP, planowy pobyt do 2 dni

2 325,00 PLN

2 325,00 PLN

2 325,00 PLN

5.51.01.0010028, K28F. Wrodzone
- wady metaboliczne: 1 Swiadczenie
JGP, hospitalizacja nie planowana

4 651,00 PLN

4 651,00 PLN

4 651,00 PLN

5.51.01.0010028, K28F. Wrodzone
- wady metaboliczne: Osobodzien
powyzej 12 dni pobytu

216,00 PLN

216,00 PLN

216,00 PLN

- trybie ambulatoryjnym zwiazane z
wykonaniem programu: 1 produkt

5.08.07.0000004, przyjecie pacjenta w

108,16 PLN

108,16 PLN

108,16 PLN

5.08.07.0000007, kwalifikacja i
- weryfikacja leczenia w chorobach
ultrarzadkich: 1 produkt

338,00 PLN

338,00 PLN

338,00 PLN

5.08.08.0000084 Diagnostyka w
- programie leczenia tyrozynemii typu 1
(HT-1) ICD-10 E70.2

4 542,72 PLN

4 542,72 PLN

4 542,72 PLN

Dodatkowe zatozenia

Marza hurtowa na leki sprowadzane w
trybie importu docelowego

10%

10%

10%

Marza detaliczna na leki sprowadzane
- w trybie importu docelowego i

77z

odplatnos¢ swiadczeniobiorcy

Zgodnie z ustawg o refundacji lekow [26]
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2.8. Metody estymacji wynikdw analizy i parametry analizy wptywu na budzet 3 '
]
2.9. Analiza wrazliwosci = 4

3.1. Aktualne wydatki z budzetu ptatnika publicznego

Wszystkie parametry Analizy wptywu na budzet oméwione w niniejszym rozdziale oraz w rozdziatach

2.1.-2.7. zostaty szczegbtowo opisane w raporcie z Analizy ekonomicznej [107].

2.9. ANALIZA WRAZLIWOSCI

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy scenariusze:

e scenariusz najbardziej prawdopodobny, uwzgledniajgcy realistyczne wartosci parametréw

dotyczacych wielkosci analizowanej populacji i wptywu refundacji wnioskowanej technologii na
budzet ptatnika publicznego,

e scenariusz _minimalny, uwzgledniajgcy skrajne warto$ci z zakresu niepewnosci parametrow

dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce minimalny wplyw ocenianej decyzji na
budzet ptatnika publicznego,

e scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne wartosci zakresu niepewno$ci parametrow

dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce maksymalny wptyw ocenianej decyzji

na budzet ptatnika publicznego.

Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono maksymalny zakres niepewnosci (ustalony na
poziomie 95% przedziatu ufnosci lub zakresu min.-maks.) parametréw wplywajgcych na wielkos¢
populacji docelowej oraz parametrow wptywajgcych na zuzycie nityzynonu (por. opis zatozen

modelowania i parametréw niepewnych przedstawiony w Analizie ekonomicznej [107]).

Z uwagi na uwzglednienie w scenariuszach skrajnych wszystkich kluczowych parametréw niepewnych,

nie przeprowadzono dodatkowej analizy wrazliwosci.

3. WYNIKI ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

3.1. AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PLATNIKA PUBLICZNEGO

Nie sg dostepne precyzyjne oszacowania aktualnych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego

przeznaczonych na $wiadczenia zdrowotne pacjentdw z analizowanej populacji. Na etapie Analizy

problemu decyzyjnego [40], przy wykorzystaniu informacji uzyskanych z Komunikatéw NFZ [75]

ustalono, ze:

e w 2016 roku koszt refundacji nityzynonu (preparat w postaci kapsutek twardych) stosowanego u
15 pacjentow wyniost 4 320 839 PLN,
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu ze

$rodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z [ Ce
dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej

tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

e w 2017 roku koszt refundacji nityzynonu (preparat w postaci kapsutek twardych) stosowanego u
15 pacjentéw wyniesi- (ekstrapolacja danych za okres styczen-listopad 2017 r.).

Ustalono takze, ze sumaryczne wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na finansowanie

Swiadczen wsrod 15 pacjentow z dziedziczng tyrozynemig typu 1 poddawanych terapii z

wykorzystaniem nityzynonu w 2017 r. moga wynieéc’_

3.2 SCENARIUSZ NAJBARDZIEJ PRAWDOPODOBNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkoSci

analizowanej populacji przedstawiono w tabelach ponizej.

28




Cel
3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny = %

Tabela 8. Wyniki analizy wptywu na budzet rozpatrujacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci analizowanej populacji; wariant z RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wplywu na budzet = Budzet w roku: Nowy Scenariusz Résnica Nowy Scenariusz

scenariusz istniejacy scenariusz istniejacy Sesiies

2017

i

FFFI||||||
] iii 1] iii
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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna 3 '
]
(nityzynon) podawanego réwnoczesnie z dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I w H

warunkach polskich.

Tabela 9. Wyniki analizy wptywu na budzet rozpatrujacej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkosci analizowanej populacji; wariant bez RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego ‘ Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wpltywu na Budzet w roku:

budzet Nowy Scenariusz
scenariusz istniejacy

zo Nowy Scenariusz zo
Roéznica : e Roéznica
‘ scenariusz istniejacy
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3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny ~Cel
3.3. Scenariusz minimalny H

Ustalono, ze finansowanie ocenianej technologii ze $rodkdéw publicznych na rozpatrywanych zasadach bedzie zwigzane z wydatkami z budzetu ptatnika
publicznego przeznaczonymi na refundacje produktu Orfadin® zawiesina doustna wynoszacymi, przy najbardziej prawdopodobnej wielkosci populacji i
realnych wartosciach parametréw niepewnych:

.

-

Wykazano, ze podjecie rozwazanej w opracowaniu decyzji - finansowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna obok nityzynonu w postaci kapsutek twardych
w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” w istniejacej grupie limitowej 1140.0, Nityzynon, nie wplynie nie budzet ptatnika
publicznego i $wiadczeniobiorcow. Koszty inkrementalne w kolejnych latach horyzontu analizy wyniosg 0 zt z obu rozpatrywanych perspektyw, zaréwno w

przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

Brak wptywu na budzet pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw podjecia rozwazanej w opracowaniu decyzji wynika z takiego samego kosztu 1 mg

nityzynonu w postaci kapsutek twardych oraz zawiesiny doustnej oraz takich samych zasad finansowania obu postaci farmaceutycznych.
3.3. SCENARIUSZ MINIMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej scenariusz minimalny wielkosci populacji docelowej przedstawiono w tabelach ponizej.




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna 3 '
]
(nityzynon) podawanego réwnoczesnie z dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I w H

warunkach polskich.

Tabela 10. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej scenariusz minimalny wielkosci analizowanej populacji; wariant z RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wplywu na budzet = Budzet w roku: N Scenariusz R é3nica Nowy Scenariusz

scenariusz istniejacy scenariusz istniejacy SEETEE)

i

at




3.3. Scenariusz minimalny

Tabela 11. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej scenariusz minimalny wielkosci analizowanej populacji; wariant bez RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego ‘ Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wplywu na budzet | Budzet w roku:
Nowy scenariusz

Scenariusz

Scenariusz

ROznica

istniejacy

Roéznica ‘ Nowy scenariusz

istniejacy

w

3




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna

(nityzynon) podawanego réwnoczesnie z dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I w

warunkach polskich.

Ustalono, ze finansowanie ocenianej technologii ze $rodkdw publicznych na rozpatrywanych zasadach bedzie zwigzane z wydatkami z budzetu ptatnika

publicznego przeznaczonego na refundacje produktu Orfadin® zawiesina doustna wynoszacymi, przy minimalnej wielkosci populacii: _

Wyniki rozpatrujgce minimalny scenariusz wielkosci analizowanej populacji sugeruja, ze podjecie rozwazanej w opracowaniu decyzji - finansowanie produktu
Orfadin® zawiesina doustna obok nityzynonu w postaci kapsutek twardych w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” w istniejgcej
grupie limitowej 1140.0, Nityzynon, nie wptynie nie budzet pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw, zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

Koszty inkrementalne w kolejnych latach horyzontu analizy wyniosg 0 zt z obu rozpatrywanych perspektyw.
3.4. SCENARIUSZ MAKSYMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej populacji przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 12. Wyniki analizy wpltywu na budzet rozpatrujacej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej populacji; wariant z RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wplywu na budzet  Budzet w roku: Scenariusz Ré3nica [ ———

scenariusz istniejacy scenariusz istniejacy LT
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3.4. Scenariusz maksymalny

¥
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Tabela 13. Wyniki analizy wplywu na budzet rozpatrujacej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej populacji; wariant bez RSS.

Perspektywa ptatnika publicznego Perspektywa swiadczeniobiorcy

Kategoria wyniki analizy wptywu na Budzet w roku:
Nowy ‘

Scenariusz Zo g No Scenariusz
: Roéznica Wy
scenariusz

istniejacy scenariusz istniejacy S




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna
(nityzynon) podawanego réwnoczesnie z dietg ograniczajacg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnozg dziedzicznej tyrozynemii typu I w

warunkach polskich.

Ustalono, ze finansowanie ocenianej technologii ze $rodkéw publicznych na rozpatrywanych zasadach bedzie zwigzane z wydatkami z budzetu ptatnika

publicznego przeznaczonego na refundacje produktu Orfadin® zawiesina doustna wynoszgcymi, przy maksymalnej wielkosci populacii:
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3.4. Scenariusz maksymalny 3
]
3.5. Podsumowanie wynikdw analizy wptywu na budzet : H

4. Analiza zuzytych zasobow

Wyniki rozpatrujgce maksymalny scenariusz wielkosci analizowanej populacji sugerujg, ze podjecie
rozwazanej w opracowaniu decyzji - finansowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna obok
nityzynonu w postaci kapsutek twardych w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1
(HT-1)" w istniejgcej grupie limitowej 1140.0, Nityzynon, nie wptynie nie budzet pfatnika publicznego i
$wiadczeniobiorcow, zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS. Koszty inkrementalne w

kolejnych latach horyzontu analizy wyniosa 0 zt z obu rozpatrywanych perspektyw.

3.5. PODSUMOWANIE WYNIKOW ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

W ramach przeprowadzonej analizy wplywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika
publicznego przeznaczone na refundacje produktu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w
leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu I przy uwzglednieniu rozpatrywanego sposobu refundacji
(program lekowy ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)"; istniejaca grupa limitowa 1140.0, Nityzynon)
WYniosg:

|
|
|
w przypadku braku uwzglednienia RSS.

Wyniki przeprowadzonej analizy wplywu na budzet wskazujg, ze realizacja scenariusza nowego
zwigzana z finansowaniem ocenianej technologii medycznej ze Srodkow publicznych na
rozpatrywanych zasadach pozostanie bez wplywu na budzet pfatnika publicznego oraz
$wiadczeniobiorcow, bez wzgledu na realizowany scenariusz wielkosci populacji (koszty inkrementalne
wynikajgce z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wyniosg 0 zt w latach horyzontu

analizy), zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW

Zuzycie zasobdw medycznych majacych najwyzszy wptyw na zmiane inkrementalng wydatkéw z
budzetu ptatnika publicznego tytutem realizacji poréwnywanych ze sobg scenariuszy przedstawiono w
tabelach ponizej.
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

Tabela 14. Zuzycie podstawowych zasobéw medycznych w ramach poréwnywanych scenariuszy (istniejacy vs

nowy). Scenariusz najbardziej prawdopodobny.

Wartos¢
Punkt koncowy . Scenariusz 2o
Nowy scenariusz A Roéznica
istniejacy
2017 (aktualne) - 0,00 -
Sumaryczne zuzycie produktu 2018 17 564,24 0,00 17 564,24
leczniczego Orfadin® zawiesina
doustna (liczba mg nityzynonu) 2019 86 597,90 0,00 86 597,90
2020 90 373,93 0,00 90 373,93
2017 (aktualne) - 251 380,31 -
Sumaryczne zuzycie produktu 2018 245 899,37 263 463,61 -17 564,24
leczniczego Orfadin® kapsulki
(liczba mg nityzynonu) 2019 190 515,39 277 113,29 -86 597,90
2020 198 822,66 289 196,59 -90 373,93

Tabela 15. Zuzycie podstawowych zasoboéw medycznych w ramach porownywanych scenariuszy (istniejacy vs

nowy). Scenariusz minimalny.

Wartos¢
Punkt koncowy . Scenariusz 2o
Nowy scenariusz A Roéznica
istniejacy
.. 2017 (aktualne) - 0,00 -
Sumaryczne zuzycie produktu
leczniczego Orfadin® zawiesina 2018 14 510,51 0,00 14 510,51
doustna 2019 60 607,38 0,00 60 607,38
(liczba mg nityzynonu)
2020 63 172,72 0,00 63 172,72
2017 (aktualne) - 206 968,76 -
Sumaryczne zuzycie produktu 2018 203 147,16 217 657,67 -14 510,51
leczniczego Orfadin® kapsulki
(liczba mg nityzynonu) 2019 166 670,30 227 277,69 -60 607,38
2020 173 724,98 236 897,71 -63 172,72

Tabela 16. Zuzycie podstawowych zasoboéw medycznych w ramach porownywanych scenariuszy (istniejacy vs

nowy). Scenariusz maksymalny.

Wartos¢
Punkt koncowy . Scenariusz 2o
Nowy scenariusz L L Roéznica
istniejacy
.. 2017 (aktualne) - 0,00 -
Sumaryczne zuzycie produktu
leczniczego Orfadin® zawiesina 2018 22 465,67 0,00 22 465,67
_ doustna 2019 107 594,12 0,00 107 594,12
(liczba mg nityzynonu)
2020 125 740,99 0,00 125 740,99
2017 (aktualne) - 270 271,18 -
Sumaryczne zuzycie produktu 2018 265 094,92 287 560,59 -22 465,67
leczniczego Orfadin® kapsulki
(liczba mg nityzynonu) 2019 197 255,88 304 850,00 -107 594,12
2020 197 592,98 323 333,97 -125 740,99
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6. Analiza wptywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych H

5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE

Ze wzgledu na fakt, iz poréwnywane scenariusze réznig sie jedynie dostepnymi postaciami
farmaceutycznymi nityzynonu (kapsutki vs kapsutki + zawiesina doustna), dla ktérych wykazano
biorownowazno$¢, nie przeprowadzono osobnej oceny wptywu podjecia rozwazanej decyzji na skutki

zdrowotne w ujeciu populacyjnym.

6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH

Wyniki niniejszej analizy wpltywu na budzet sugerujg, ze uwzglednienie sugerowanego sposobu
finansowania ocenianej technologii ze $rodkéw publicznych pozostanie bez wptywu na budzet ptatnika
publicznego i Swiadczeniobiorcow (koszty inkrementalne réwne 0 zt w kolejnych latach horyzontu

analizy).

Stosowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna w analizowanym wskazaniu nie naktada

szczegolnych wymogow na Swiadczeniobiorce czy $wiadczeniodawce.

Analizowany produkt leczniczy moze by¢ przyjmowany przez pacjenta samodzielnie.

Oceniana technologia obejmuje stosowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna — uwaza sie, ze
decyzja o finansowaniu ze S$rodkow publicznych ocenianej technologii nie bedzie wigzata sie z
dodatkowymi naktadami finansowymi ze strony Narodowego Funduszu Zdrowia z tytutu finansowania
dodatkowych wymagan zwigzanych z tg technologig medyczng (jak transport pacjenta do wysoko
wyspecjalizowanego osrodka medycznego, na wizyty czy badania zwigzane z podawaniem ocenianego
preparatu, finansowania zakupu dodatkowego sprzetu specjalistycznego, szkolen pracownikow stuzby
zdrowia, itp.). Co wiecej, stosowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna nie wigze sie z

dodatkowymi kosztami dotyczacymi wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne).

Wszystkie ewentualne wymagania zwigzane z analizowang technologia medyczng sg juz spetnione
przez placéwki medyczne obejmujgce opieka medyczng pacjentéw z analizowanej populacji ze
wzgledu na przepisywanie im nityzynonu w postaci kapsutek. Podjecie decyzji o finansowaniu
ocenianej technologii medycznej ze Srodkdéw publicznych nie powinno spowodowaé istotnych
konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia, skutkiem czego nie

przeprowadzono oddzielnej analizy w tym zakresie.
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZNE

Terapia nityzynonem zwigzana jest z istotnym przedtuzeniem przezycia catkowitego oraz przezycia
wolnego od koniecznosci przeprowadzenia przeszczepu watroby w odniesieniu do schematu placebo
[107]. Wnioskowana technologia jest jedyng dostepng opcjg terapeutyczng wsrdd pacjentow z
dziedziczng tyrozynemig typu I. Obecnie finansowany jest nityzynon w postaci kapsutek; rozszerzenie
zakresu dostepnych postaci farmaceutycznych utatwi przyjmowanie leku pacjentom majgcym problem
z potknieciem kapsutki. Produkt leczniczy Orfadin® ma status leku sierocego z zarejestrowanym
wskazaniem do stosowania w populacji pacjentow z chorobg ultrarzadkg, w tym populagji

pediatrycznej [40].

Po szerokim przeanalizowaniu problemu zdecydowano, ze decyzja o finansowaniu ocenianej
technologii ze $rodkdw publicznych nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami
prawnymi i nie stwarza koniecznosci dokonania zmian w prawie/przepisach. Nie znaleziono réwniez

aspektow ingerujgcych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane prawa cztowieka.

Finansowanie stosowania wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu na rozwazanych w

opracowaniu zasadach spowoduje, ze:

e Z7adne z grup pacjentéow nie bedg faworyzowane — korzysci dotyczg populacji pacjentéw z
rozpoznaniem dziedzicznej tyrozynemii typu I, majgcych problem z przyjmowaniem postaci statej
leku — kapsutek,

e niekwestionowany bedzie rowny dostep do swiadczenia wsrdd osob z analizowanej populacii.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac istotnych problemoéw spotecznych oraz:

e zwiekszy poziom satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na udostepnienie wygodnej opcji terapeutycznej,

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjentéw z analizowanej populacji,

¢ nie bedzie powodowac lub wptywac na stygmatyzacje,

¢ nie bedzie wywotywac leku lub dylematéw moralnych wsrdd pacjentéw z analizowanej populacii,
ich opiekunéw oraz lekarzy prowadzgcych ich terapie,

¢ nie bedzie stwarzac¢ problemoéw spotecznych dotyczacych pici lub rodziny.
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8. Ograniczenia i walidacja analizy = H
9. Dyskusja 3

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu ze $rodkdéw publicznych
stosowania produktu Orfadin® w ramach programu lekowego nie przeprowadzono identyfikacji

przeciwnikow czy zwolennikdw rozwazanej decyzji.

8. OGRANICZENIA 1 WALIDACJA ANALIZY

W ramach niniejszej analizy cze$¢ parametrow okreSlono na podstawie danych wejSciowych
modelowania opisanego w Analizie ekonomicznej [107]. Tym samym ograniczenia przeprowadzonego

modelowania [107] dotycza réwniez niniejszej analizy wptywu na budzet.

Przy braku indywidualnych danych poszczegdinych pacjentdw z dziedziczng tyrozynemig typu I
leczonych nityzynonem w chwili obecnej w Polsce, zakres wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego i
portfeli $wiadczeniobiorcéw okreslono z wykorzystaniem wynikow zagregowanych okre$lonych w
ramach badania kwestionariuszowego. Obliczenia dotyczace aktualnie rozpoznanych pacjentéw z
dziedziczng tyrozynemig typu I w Polsce (z pominieciem pacjentéw rozpoznanych w horyzoncie analizy
wptywu na budzet, ktorych obserwowano od momentu inicjalizacji terapii nityzynonem; por. rozdziat
2.8.) przeprowadzono z uwzglednieniem modelowania dotyczgcego standardowego pacjenta (np.
korelacja wiek — waga). Stopien przekwalifikowania sie pacjentéow z nityzynonu w postaci kapsutek
twardych na produkt w postaci zawiesiny doustnej okre$lono na podstawie szacunkéw

Zamawiajgcego.

Przeszukano medyczne bazy danych (Polska Biblioteka Lekarska, MEDLINE, EMBASE®, Google
Scholar) w celu odnalezienia analogicznej analizy wptywu na budzet przeprowadzonej w warunkach
polskich [107].

Nie odnaleziono zadnej opublikowanej informacji w tym zakresie.

9. DYSKUSJA

Przedmiotem opracowania jest ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i
Swiadczeniobiorcow stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna w leczeniu dziedzicznej
tyrozynemii typu | w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)” w warunkach

polskich.
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

W ramach analizy ekonomicznej wykorzystano opublikowane zrédta informacji, a w przypadku ich
braku informacje nieopublikowane uzyskane w ramach badania kwestionariuszowego, uzyskanych z

Ministerstwa Zdrowia lub na podstawie Zzrddet dostarczonych przez Podmiot odpowiedzialny.

Na uwage zastuguje, ze w ramach przeprowadzonego badania kwestionariuszowego uzyskano
informacje na temat wszystkich pacjentow cierpigcych na dziedziczng tyrozynemie typu I w Polsce
(por. rozdziat 12.1. Analizy ekonomicznej [107]).

Szczegoty dotyczace ograniczen uwzglednionych w opracowaniu zrodet informacji przedstawiono w
rozdziatach: 2., 3. i 5. Analizy ekonomicznej [107] oraz w rozdziale 2. niniejszej analizy wptywu na

budzet.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wykazaty, ze finansowanie ocenianej technologii ze
$rodkow publicznych w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)" nie wptynie

na wydatki ptatnika publicznego oraz $wiadczeniobiorcow.

Analiza SWOT (ang. Strengths, Weaknesses, Opportunities, and Threats; Mocne Strony, Stabe Strony,
Szanse, Zagrozenia) uwzgledniajgca przedstawione w niniejszej analizie aspekty dotyczace
finansowania ze Srodkow publicznych wnioskowanej technologii zostata przedstawiona w tabeli

ponizej.

Tabela 17. Analiza SWOT.

Parametr Wartosc

Rozwazana |Finansowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna w ramach istniejacej grupy limitowej 1140.0,
decyzja Nityzynon, w programie lekowym ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-1)”

e cechuje jg oparta na wiarygodnych dowodach naukowych skutecznos¢ kliniczna przy akceptowalnym
poziomie bezpieczenstwa [41],

wplywa na poprawe zdrowia chorych na tyrozynemie typu I,

lek sierocy stosowany w chorobie ultrarzadkiej,

populacje docelowa dla wnioskowanej technologii stanowig pacjenci pediatryczni,

spetnione kryteria $wiadczenia gwarantowanego,

taki sam koszt wnioskowanej technologii stosowanej w ramach programu lekowego w odniesieniu do
komparatora cze$ciowo zastepowanego w praktyce klinicznej [107]

brak wplywu na budzet ptatnika publicznego,

e  brak wptywu na budzet Swiadczeniobiorcow.

Mocne strony

Stabe strony | ¢ brak

brak sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi,

brak koniecznosci dokonania zmian w prawie/przepisach,

finansowanie zgodne z prawem pacjenta do $wiadczen gwarantowanych,

zapewnienie rownego dostepu do $wiadczen,

zwiekszenie poziomu satysfakcji $wiadczeniobiorcdw z otrzymanej opieki medycznej ze wzgledu na
udostepnienie pacjentowi skutecznego i wygodnego w uzyciu produktu

Szanse

Zagrozenia e nie zidentyfikowano
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10. WNIOSKI KONCOWE

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wykazaty, ze finansowanie ocenianej technologii ze
$rodkéw publicznych na rozpatrywanych zasadach (program lekowy ,Leczenie tyrozynemii typu 1 (HT-
1)”, istniejgca grupa limitowa 1140.0, Nityzynon) pozostanie bez wpltywu na budzet platnika

publicznego i $wiadczeniobiorcéw, zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

W ramach przeprowadzonej analizy wplywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika
publicznego przeznaczone na finansowanie produktu Orfadin® zawiesina doustna stosowanego w
leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu | w ramach programu lekowego ,Leczenie tyrozynemii typu 1

(HT-1)” wyniosa:

|
|
|
w przypadku braku uwzglednienia RSS.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazujg, ze realizacja scenariusza nowego
zwigzana z finansowaniem ocenianej technologii medycznej ze Srodkdw publicznych na
rozpatrywanych zasadach pozostanie bez wplywu na budzet platnika publicznego oraz
$wiadczeniobiorcéw, bez wzgledu na realizowany scenariusz wielkosci populacji (koszty inkrementalne
wynikajgce z realizacji scenariusza nowego w miejsce istniejgcego wyniosg 0 zt w latach horyzontu

analizy), zaréwno w przypadku uwzglednienia jak i braku RSS.

Wykazano, Zze za finansowaniem ze $rodkéw publicznych produktu Orfadin® zawiesina doustna
stosowanego w leczeniu dziedzicznej tyrozynemii typu I wsrdd pacjentdw z analizowanej populacji
przemawiajg aspekty etyczne oraz spoteczne.

11. ANALIZA RACIONALIZACYJINA

Zgodnie z Art. 25. pkt 14 lit. c tiret 4 ustawy o refundacji [26] uzasadnienie wniosku o objecie

refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku zawiera analize racjonalizacyjng jedynie w przypadku,
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tyrozynemii typu I w warunkach polskich.

gdy analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkow

publicznych wykazuje wzrost kosztéw refundacji.

Wyniki przeprowadzonej przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa Analizy wptywu na
budzet $wiadcza, iz finansowanie ze S$rodkéw publicznych stosowania wnioskowanej technologii

pozostanie bez wptywu na budzet ptatnika publicznego (por. rozdziat 3.).

Wykazany w analizie wptywu na budzet brak wzrostu wydatkdéw z budzetu ptatnika publicznego
sugeruje brak zasadnosci przeprowadzenia analizy racjonalizacyjnej dla problemu decyzyjnego
rozpatrujgcego finansowanie wnioskowanej technologii w ramach programu lekowego ,Leczenie

tyrozynemii typu 1 (HT-1)". Na tej podstawie nie przeprowadzono obliczer w tym zakresie.

12. PROGNOZA PRZEKROCZENIA BUDZETU NA REFUNDACIJE LEKOW

Zgodnie z komunikatem DEF NFZ z 8 stycznia 2013 roku, do konca listopada 2012 roku wykonano
78,02% catkowitego budzetu pfatnika publicznego przeznaczonego na refundacje. Nie sg dostepne
informacje na temat wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2012 roku, jednak
przeprowadzajac prostg ekstrapolacje ww. danych mozna uzna¢, ze w 2012 roku wykonano okoto 85%
catkowitego budzetu na refundacje (78,02% x 12/11).

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 7 stycznia 2014 roku ustalono, ze do konca listopada 2013 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2013 roku wynidst 79,39%.

Przeprowadzajac ekstrapolacje dostepnych danych ustalono, ze do konca 2013 roku wykonane zostato
okoto 86% catkowitego budzetu na refundacje (79,39% x 12/11). Oznacza to, ze do konca 2013 roku
z 10 901 083 tys. PLN przeznaczonych na refundacje niewykorzystanych zostato okoto 1,5 miliarda
PLN.

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 13 stycznia 2015 roku ustalono, ze do korica listopada 2014 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje wynidst 85,25%. Ekstrapolujgc na caty rok,
mozna oszacowad, ze w 2014 roku stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje nie

przekroczy 93% (85,25% x 12/11), przy okoto 763 min PLN niewykorzystanych z budzetu.

Informacje z komunikatu DEF NFZ z 5 stycznia 2016 roku $wiadczg, Ze do konca listopada 2015 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje wynidst 87,23%. Ekstrapolujgc na caty rok,

mozna oszacowaé, ze w 2015 roku stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje nie
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12. Prognoza przekroczenia budzetu na refundacje lekéw %

przekroczyt 95,2% (87,23% x 12/11). Planowany budzet na refundacje w 2015 roku wynosit 11
280 853 000 PLN. Niewykorzystanych $rodkéw z budzetu przeznaczonego na refundacje w 2015 roku
zostato wiec okoto 546 min PLN.

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 5 stycznia 2017 roku ustalono, ze do konca listopada 2016 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje wynidst 88,26%. Ekstrapolujgc na caty rok,
mozna oszacowaC, ze w 2016 roku stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje nie
przekroczyt 96% (88,26% x 12/11). Planowany budzet na refundacje w 2016 roku wynosit 11
821 571 000 PLN. Niewykorzystanych $rodkéw z budzetu przeznaczonego na refundacje w 2016 roku
zostato wiec okoto 473 min PLN.

Na podstawie przedstawionych powyzej informacji, wysoce prawdopodobne wydaje sie zdarzenie, ze
budzet przeznaczony na refundacje lekdw nie zostanie przekroczony (podobnie jak miato to miejsce w

poprzednich latach).
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Tabela 18. Ocena zgodnosci analizy wptywu na system ochrony zdrowia z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z
dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan oraz ocena metodyki analizy wplywu na budzet
zgodna z kryteriami AOTMIT.

Pytanie | odpowiedz | Odwotanie

Czesc¢ 1. Pytania zwigzane z oceng speinienia minimalnych wymagan

Czy informacje zawarte w analizie wptywu na .
budzet s aktualne na dzien ztozenia TAK Rozdzu;h;. 2.4. - -
whniosku? o

Czy informacje w zakresie cen oraz poziomu i

sposobu finansowania technologii Rozdziaty: 2.1. i
; e - ; TAK

whnioskowanej i technologii opcjonalnych s 2.7.

Aktualne Obwieszczenie
Ministra Zdrowia (na 1 mar

aktualne na dzien ztozenia wniosku? 2018 roku)
§2. Czy informacje w zakresie skutecznosci i
bezpieczenstwa technologii wnioskowanej i Rozdzialy 2.6. i Aktualny przeglad
. . -z TAK
technologii opcjonalnych sg aktualne na dzien 2.8. systematyczny

ztozenia wniosku?

Czy przedstawiane w analizie wyniki
przegladow systematycznych (uzytecznosci, ) Szczegdty w Analizie
- R TAK Rozdziat 8. . -
konwergencji wynikdw, itp.) sg aktualne na ekonomicznej
dzien ztozenia wniosku?

8§ 6. ust 1. |Czy analiza wptywu na budzet zawiera:

e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji
obejmujacej wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze

pkt 1 lit a g TAK Rozdziat 2.5. -
by¢ zastosowana lub komentarz
stwierdzajgcy zgodno$¢ wskazanej
populacji z populacja z pkt 1 lit b?

pkt 1 lit b e o0szacowanie rocznej liczebnosci populacji TAK Rozdziat 2.5. )

docelowej, wskazanej we wniosku?

e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji
pkt 1 lit c w ktérej wnioskowana technologia jest TAK Rozdziat 2.5. -
obecnie stosowana?

e o0szacowanie rocznej liczebnosci populacji,
w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
o0 objeciu refundacjg, o ktérej mowa w
art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzje o
podwyzszeniu ceny, o ktorej mowa w art.
11 ust. 4 ustawy?

pkt 2 TAK Rozdziat 2.5. -

o tabelke ze wskazaniem rocznej liczebnosci
populacji o ktérej mowa w § 6. ust 1. pkt
1 i 2 rozporzadzenia (informacje dla TAK Rozdziat 2.5. -
kazdego roku horyzontu czasowego w tym
zakresie)

8 6. ust 1.
pkt1li2

e o0szacowanie aktualnych rocznych
wydatkow podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze $rodkéw
publicznych, ponoszonych na leczenie

pkt 3 pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym TAK Rozdziat 3.1. -

we whniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje?
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Pytanie | odpowiedz | Odwotanie

o iloSciowg prognoze rocznych wydatkdw
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkow publicznych, jakie
beda ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do

pkt 4 spraw zdrowia nie wyda decyzji 0 objeciu

refundacja, o ktérej mowa wart. 11 ust. |
ustawy, lub decyzji o podwyzszeniu ceny,

o ktérej mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

Prognoza opisana jako
»Scenariusz istniejgcy”

TAK Rozdziat 3.2.

¢ wyszczegolnienie sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny TAK Rozdziat 3.2. -
whnioskowanej technologii ww. prognozy?

¢ ilosciowg prognoze rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkow publicznych, jakie
beda ponoszone na leczenie pacjentéw w Prognoza opisana jako ,,nowy
stanie inr)icz.nym wsl_<a_zanym V\{e.wniosku, TAK Rozdziat 3.2. scenariusz”; z.aloiono
przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do pozytywnga decyzje w ramach
pkt 5 spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu tego scenariusza
refundacja, o ktérej mowa wart. 11 ust. |
ustawy, lub decyzje o podwyzszeniu ceny,
o ktérej mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

¢ wyszczegolnienie sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny TAK Rozdziat 3.2. -
wnioskowanej technologii ww. prognozy?

e oszacowanie dodatkowych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do finansowania
$wiadczen ze Srodkéw publicznych, jakie
beda ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
stanowigcych réznice pomiedzy
prognozami, o ktérych mowa w pkt 4 i 5
(réznica w catkowitych wydatkach na

pkt 6 pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym

we whniosku)?

TAK Rozdziat 3.2. -

e oszacowanie dodatkowych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania
$wiadczen ze $rodkow publicznych
zwigzanych z refundacja ceny TAK Rozdziat 3.2. -
whnioskowanej technologii (réznice w
wydatkach na refundacje ceny
wnioskowanej technologii)?

e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6 —
Rozdziaty 3.3. i

réznica pomiedzy prognozami, o ktérych TAK )
mowa w pkt 4 i 5 (réznicy w catkowitych 3.4.
wydatkach na pacjentéw w stanie

klinicznym wskazanym we wniosku)?

pkt 7 e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6 —

roznica pomiedzy prognozami, o ktorych

mowa w pkt 4 i 5 w zakresie wydatkow TAK Rozdziaty 3.3. i )
dotyczacych refundacji ceny 3.4.
whnioskowanej technologii (réznicy w
wydatkach na refundacje ceny
wnioskowanej technologii)?

o zestawienie tabelaryczne wartosci, na
podstawie, ktdrych dokonano oszacowan,
o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz
prognoz, o ktérych mowa w pkt 4 i 5;

Rozdziaty 2.1 3., | Szczegoty dotyczace danych
TAK podsumowanie w wejsciowych w analizie
tabeli 7. ekonomicznej

pkt 8
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pkt 9

Pytanie

o wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie,
ktdrych dokonano oszacowan, o ktdrych
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o
ktérych mowa w pkt 4 i 5?

TAK

| odpowiedz | Odwotanie

Rozdziat 2.

Czes¢ informacji przedstawiona
w analizie ekonomicznej (nie
duplikowano przedstawionych

informacji)

e wyszczegodlnienie zatozen dotyczacych
kwalifikacji wnioskowanej technologii do
grupy limitowej i wyznaczenia podstawy
limitu?

TAK

Rozdziat 2.1.

pkt 10

o dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtérzenie wszystkich kalkulacji, w
wyniku, ktorych uzyskano oszacowania, o
ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz
prognozy, o ktérych mowa w pkt 4 i 5.
oraz komentarz w raporcie stwierdzajacy
obecnosc takiego dokumentu?

TAK

8§ 6. ust 2.

Czy przeprowadzone oszacowania
przeprowadzono w horyzoncie czasowym
wiasciwym dla analizy wptywu na budzet?

TAK

Rozdziat 2.3.

8§ 3. pkt 4.

Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja
przewidywany przedziat czasu wystarczajacy
do ustalenia réwnowagi na rynku od zajscia
zmiany wynikajacej z wydania przez ministra
wiasciwego do spraw zdrowia decyzji o
objeciu refundacjg?

TAK

Rozdziat 2.3.

8§ 3. pkt 4.

Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja
przewidywany przedziat czasu nie krotszy niz
2 lata?

TAK

Rozdziat 2.3.

8 6. ust 3.

Czy szacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt
1-3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 4 i 5, dokonano na podstawie
oszacowan, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 1 i
2?

TAK

Rozdziaty 2.5. i
2.8.

Czy jezeli nie byto mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 1 i 2, analiza wptywu na budzet
zawiera dodatkowy wariant, w ktérym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne
dane?

Nie dotyczy

Rozdziat 2.5.

8§ 6. ust 1.

Czy opisano metody analizy w zakresie:
rodzaju parametréw epidemiologicznych
okreslajgcych wielkos¢ populacji (zapadalnos¢
vs. rozpowszechnienie), okresu generowania
wynikéw zdrowotnych i kosztéw (np.
przesuniecie w czasie wynikajgce z takiego
samego prawdopodobienstwa wigczenia do
obserwacji pacjentéw), estymacji wynikow
BIA z uwzglednieniem wynikow analizy
ekonomicznej (wyniki w ujeciu populacyjnym
na podstawie wynikéw modelowania
kohortowego), jezeli dotyczy?

TAK

Rozdziaty 2.5.,
2.6.i2.8.

8§ 6. ust 4.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa wart.
11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-2 (wielko$¢ populacji), przedstawiono w

nastepujacych wariantach:

pkt 1

e 7 uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 2.5.

pkt 2

e bez uwzglednienia proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 2.5.

8 6. ust 4.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa wart.
11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. | pkt 3 (aktualne wydatki), przedstawiono w

nastepujacych wariantach:
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Pytanie

| odpowiedz | Odwotanie

pkt 1

e z uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 3.1.

pkt 2

e bez uwzglednienia proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 3.1.

8 6. ust 4.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa wart.
11 ust. 2 pkt 7 ustawy, prognozy, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 4 i 5 (catkowite wydatki dla poréwnywanych
prognoz) przedstawiono w nastepujacych wariantach:

pkt 1

e z uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 3.2.

pkt 2

e bez uwzglednienia proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 3.2.

8 6. ust 4.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa w
art. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktdrych mowa w ust. 1 pkt 6 i 7 (roznice w catkowitych wydatkach,
réznice w wydatkach na refundacje wnioskowanej technologii — wariant Sredni, minimalny, maksymalny)

przedstawiono w nastepujacych wariantach:

pkt 1

e z uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziaty 3.2. -
3.5.

pkt 2

e bez uwzglednienia proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziaty 3.2. -
3.5.

8 6. ust 5.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmujg utworzenie nowej,
odrebnej grupy limitowej, analiza wptywu na
budzet zawiera wskazanie dowodéw
spetnienia wymagan, o ktorych mowa w art.
15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy?

Nie dotyczy

Rozdziat 2.1.

Kwalifikacja do istniejacej
grupy limitowej

8 6. ust 6.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmujg kwalifikacje do
wspdlnej, istniejacej grupy limitowej, analiza
wplywu na budzet zawiera wskazanie
dowodow spetnienia kryteriow, o ktdrych
mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, 0
ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.

TAK

Rozdziat 2.1.

8§3.pkt7i
9

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniajg procedury
medyczne mozliwe do zastosowania w danym
stanie klinicznym, we wnioskowanym
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

TAK

Rozdziat 2.4.

§3.pkt7i
9

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniajg
refundowane na teranie Polski procedury
medyczne mozliwe do zastosowania w danym
stanie klinicznym, we wnioskowanym
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

TAK

Rozdziat 2.4.

8 8.

Czy analiza zawiera:

pkt 1

¢ dane bibliograficzne wszystkich
wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegdtowosci umozliwiajgcego
jednoznaczng identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacji?

TAK

Rozdziat 13.

pkt 2

o wskazanie innych zrédet informacji
zawartych w analizach, w szczegdlnosci
aktoéw prawnych oraz danych osobowych
autoréw niepublikowanych badan, analiz,
ekspertyz i opinii?

TAK

Rozdziat 2.5

Dane od Zamawiajgcego oraz
wyniki badania
kwestionariuszowego
omoéwione w ramach analizy
ekonomicznej

Czesc II. Ocena metodyki analizy wplywu na budzet zgodna z kryteriami AOTM (wypeinia audytor/koordynator)




Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych stosowania produktu Orfadin® zawiesina doustna (nityzynon) podawanego réwnoczesnie z [ Cel

dietg ograniczajgcg spozycie tyrozyny i fenyloalaniny w leczeniu pacjentéw z potwierdzong diagnoza dziedzicznej

tyrozynemii typu | w warunkach polskich.

AWA

Pytanie

Czy zatozenia dotyczace liczebnosci populacji
pacjentéw, w ktorej bedzie stosowany i
finansowany wnioskowany lek zostaty dobrze
uzasadnione?

| odpowiedz | Odwotanie

TAK

Rozdziat 2.5.

AWA

Czy uzasadniono wybér horyzontu
czasowego?

TAK

Rozdziat 2.3.

AWA

Czy zatozenia dotyczace lekéw obecnie
stosowanych w danym wskazaniu i ich
finansowania (ceny, limity, poziom
odpfatnosci) i innych uwzglednionych
$wiadczen (wycena punktowa i wartos¢
punktéw) sg zgodne ze stanem na dzien
ztozenia wniosku?

TAK

Rozdziaty 2.4. i
2.7.

Szczegdty przedstawiono w
analizie ekonomicznej;

AWA

Czy zatozenia dotyczace zmian w
analizowanym rynku lekéw zostaty dobrze
uzasadnione?

TAK

Rozdziaty 2.4. i
2.5.

AWA

Czy zatozenia dotyczace struktury i zmian w
analizowanym rynku lekéw sg zgodne z
zatozeniami dotyczgcymi komparatorow
przyjetymi w analizach klinicznej i
ekonomicznej?

TAK

Rozdzialy 2.4. i
2.5.

AWA

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace
aktualnej i przysziej sprzedazy
whnioskowanego leku sg spojne z danymi
udostepnionymi przez NFZ?

TAK

Rozdziat 2.5.

AWA

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace
przysziej sprzedazy leku sg spojne z danymi
Z wniosku?

TAK

Rozdziat 2.5.

AWA

Czy zatozenie dotyczace poziomu odptatnosci
whnioskowanego leku spetnia kryteria art. 14
ustawy o refundacji?

TAK

Rozdziat 2.1.

AWA

Czy zatozenie dotyczace kwalifikacji
wnioskowanego leku do grupy limitowej
zostaty dobrze uzasadnione?

TAK

Rozdziat 2.1.

AWA

Czy dokonano oceny niepewnosci
uzyskiwanych oszacowan?

TAK

Rozdziaty 3.3.-
3.5.

Analiza wartosci skrajnych

AWA

Czy nie pominieto zadnej istotnej dla oceny
wplywu na budzet kategorii kosztow?

TAK

Rozdziaty 2.7.

Nie pominieto

AWA

Czy uzasadniono prognoze przekroczenia
catkowitego budzetu na refundacje i udziatu
podmiotu w kwocie przekroczenia?

Nie dotyczy

Rozdziat 12.

AWA

Czy nie stwierdzono innych btedéw w
podejéciu analitycznym wnioskodawcy,
obnizajgcych wiarygodno$¢ przedstawionej
analizy?

TAK

Nie stwierdzono

AWA

Czy nie stwierdzono btedéw w obliczeniach
lub ekstrakcji danych, ktore wptynely na
wyniki oszacowan?

TAK

Nie stwierdzono

Czesc¢ II1. Dodatkowe pytania zwigzane z oceng anali

(wypeinia audytor/koordynator)

zy opracowane m.in. na podstawie Wytycznych AOTM

5.1.1.
W.AOTM

Czy zdefiniowano charakter populacji
(otwarta/zamknieta) i czy przedstawiono
kryteria wiaczenia i wytaczania
poszczegolnych pacjentéw z analizy wptywu
na budzet (generowania raportowanych
kosztow i efektow)?

TAK

Rozdziaty 2.5.
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Pytanie | odpowiedz | Odwotanie

Czy w przypadku wspotptacenia

5.1.1. przedstawiono koszty ponoszone przez
W.AOTM pacjenta, ich wartosci srednie, a w
uzasadnionych przypadkach takze zakres?

TAK Rozdziat 2.2. -

Czy analize wptywu na budzet
przeprowadzono z perspektywy
$wiadczeniobiorcy lub przedstawiono TAK Rozdziat 2.2. -
komentarz argumentujacy brak tej
perspektywy?

Czy uwzgledniono horyzont czasowy
wystarczajgcy do ustalenia réwnowagi na
5.1.2. rynku lub obejmujacy co najmniej pierwsze 2
W.AOTM lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia
finansowania danej technologii medycznej ze
$rodkéw publicznych?

5.1.1.
W.AOTM

TAK Rozdziat 2.3. -

Czy zdefiniowano punkt poczatkowy analizy
wplywu na budzet i czy przedstawiono wyniki
oceny wptywu wnioskowanej technologii na
jednoroczny budzet opieki zdrowotnej TAK Rozdziat 2.3. -
(podziat horyzontu czasowego na okresy
zwigzane z planowanym budzetem ptatnika
publicznego)?

5.1.3.
W.AOTM

5.1.3.

W.AOTM Czy przeprowadzono analize wrazliwosci? TAK Rozdziaty 3.2-3.5| Analiza wartosci skrajnych

Czy uwzgledniono scenariusz przedstawiajacy
aktualng praktyke (,scenariusz istniejacy™)
oraz scenariusz przewidywany po
wprowadzeniu nowej/usunieciu obecnie TAK Rozdziat 2.4. -
refundowanej technologii (,,scenariusz
nowy”), koszty ww. scenariuszy oraz wyniki
inkrementalne?

5.1.3.
W.AOTM

Czy uwzgledniono zrodfa danych zgodne z
5.1.4. opisem przedstawionym w rozdziale 5.1.4.
W.AOTM Wytycznych oraz czy przedstawiono sposéb
ich wyszukiwania?

TAK Rozdziat 2. -

Czy wzieto pod uwage mozliwe zwiekszenie
liczebnosci populacji indukowane TAK Rozdziat 2.5. -
dostepnoscig nowej technologii na rynku?

5.1.5.
W.AOTM

Czy liczebno$¢ populacji oceniono poprzez:
(1) okreSlenie rozpowszechnienia
rozwazanego stanu chorobowego, (2)
oszacowanie liczby os6b, dla ktorych
istniatyby wskazania do zastosowania
technologii, (3) oszacowanie pozycji
rynkowej technologii w poszczegdélnych TAK Rozdziat 2.5. -
wskazaniach na podstawie spodziewanego
odsetka populacji, ktory bedzie uzywac
rozwazanej technologii, w zestawieniu z
czescig populacji, ktéra bedzie uzywac
technologii opcjonalnych w danym
wskazaniu?

5.1.5.
W.AOTM

5.1.5. Czy skonstruowano alternatywne warianty do

W.AOTM oceny liczebno$ci populacji? TAK Rozdziat 2.5. )

Czy opisano i uzasadniono zatozenia
dotyczace ,scenariusza istniejgcego” TAK Rozdziat 2.4. -
oraz scenariusza nowego”?

5.1.6.
W.AOTM

Brak wptywu na budzet
ptatnika publicznego
rozwazanej w opracowaniu
decyzji

Czy zostato przeanalizowane stwierdzenie, ze
skalkulowane wydatki bedg zauwazalne w Nie dotyczy Rozdziat 3.6.
rzeczywistej praktyce?

5.1.7.
W.AOTM
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Pytanie | odpowiedz | Odwotanie

Czy przedstawiono wyniki oceny zuzycia
poszczegoinych $wiadczen medycznych TAK Rozdziat 4. -
uwzglednionych w analizie?

5.1.7.
W.AOTM

5.1.7. Czy nie uwzgledniono dyskontowania wraz z

W.AOTM komentarzem uzasadniajgcym to podejscie? TAK Rozdziat 2.7. )

Czy w ocenie kosztéw catkowitych
uwzgledniono: wydatki zwigzane z oceniang
technologig, koszt dodatkowych naktadow w
systemie ochrony zdrowia zwigzanych z
wdrozeniem ocenianej technologii,

5.1.7. zmniejszenie naktadow zwigzanych ze TAK Rozdziaty 2.6.,
W.AOTM zmniejszonym stosowaniem 2.7.
dotychczasowych technologii w przypadku
przejscia na oceniang technologie,
zmniejszenie kosztow zwigzanych z
oszczednosciami w zakresie innych
Swiadczen (np. redukcjg hospitalizacji)?

Szczegdtowa ocena kosztow
przedstawiona w analizie
ekonomicznej

Czy przedstawiono komentarz zwigzany z
opisem warunkéw wprowadzenia
whnioskowanej technologii i zwigzanych z tym
kosztéw (potrzeba przeszkolenia personelu,
opracowania nowych wytycznych klinicznych
badz zmiany zasad diagnostyki)?

- W.AOTM TAK Rozdziat 6. -

Czy przedstawiono wptyw rozwazanej decyzji
na organizacje udzielania $wiadczen
zdrowotnych (wydatki publiczne w sektorach
innych niz ochrona zdrowia)?

- W.AOTM TAK Rozdziat 6. -

Czy przeanalizowano aspekty etyczne i spoteczne rozwazanej decyzji, w zakresie:

e  kosztow lub wynikéw zdrowotnych
dotyczacych osoéb innych niz w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku
(wptywy zewnetrzne)?

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

e faworyzowania niektérych grup
5.2. W.AOTM pacjentow na skutek zatozen TAK Rozdziat 7. -
przyjetych w analizie ekonomicznej?

e réwnego dostepu do wnioskowanej
5.2. W.AOTM technologii przy jednakowych TAK Rozdziat 7. -
potrzebach?

e  zakresu korzysci w odniesieniu do
wielkosci populacji (duza korzysc dla
waskiej grupy oséb; korzys¢ mata, ale
powszechna)?

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

. niezaspokojonych dotychczas potrzeby

grup spotecznie uposledzonych? TAK Rozdziat 7. .

5.2. W.AOTM

e odpowiedzi dla 0sob o najwiekszych
potrzebach zdrowotnych, dla ktérych
nie ma obecnie dostepnej zadnej
metody leczenia?

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

e  generowania probleméw spotecznych
(tj. poziomu satysfakcji pacjentow z
otrzymywanej opieki medycznej,
akceptacji postepowania przez
poszczegolnych chorych,
stygmatyzadji, leku, dylematéw
moralnych, probleméw dotyczacych
ptci, problemdw rodzinnych)

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

e braku sprzecznosci rozwazanej decyzji
5.2. W.AOTM z aktualnie obowigzujgcymi TAK Rozdziat 7. -
regulacjami prawnymi?
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Pytanie | odpowiedz | Odwotanie

e  koniecznosci dokonania zmian w
5.2. W.AOTM prawie/przepisach w wyniku podjecia TAK Rozdziat 7. -
rozwazanej decyzji?

e oddzialywania rozwazanej decyzji na

i WA prawa pacjenta lub prawa czlowieka?

TAK Rozdziat 7. -

e  szczegolnego podejscia do pacjenta, tj.
koniecznosci szczegdinego
informowania pacjenta/opiekuna,
potrzeby zapewnienia pacjentowi
prawa do poszanowania godnosci i

5.2. W.AOTM intymnosci oraz tajemnicy informaciji z TAK Rozdziat 6.1 7. -

nim zwigzanych oraz potrzeby

uwzgledniania indywidualnych
preferencji, po przedstawieniu

choremu/opiekunowi informacji w

zakresie okreslonym w prawie?

Czy podsumowanie analizy wptywu na
5.2. W.AOTM | system ochrony zdrowia przeprowadzono w TAK Tabela 14. -
oparciu o analizg SWOT?

Czy przedstawiono wnioski odnoszace sie do
5.3. W.AOTM | celu analizy i bedgce bezposrednio zwigzane TAK Rozdziat 10.
z uzyskanymi wynikami?

5.1.10. Czy przedstawiono dyskusje, w tym

W.AOTM oméwienie ograniczen analizy? TAK Rozdziat 8. 9. )

" fragment tekstu Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku ( Dz. U. Min. Zdr. 2012, poz. 388) do ktdrego
odnoszg sie wskazane pytania; AWA — pytania zaczerpniete z analiz weryfikacyjnych AOTMIT; W.AOTM — dodatkowe pytania
zgodnosci analizy z Wytycznymi AOTMIT z 2016 roku.

i numer rozdziatu, tabeli, wykresu i/albo strony umozliwiajacy identyfikacje fragmentu(éw) analizy odnoszacego(ych) sie do

wskazanego zagadnienia
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