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Streszczenie

ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Cel

Analize przeprowadzono w celu okreslenia
prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania swiadczen publicz-
nych w przypadku podjecia decyzji o refundacji
produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib) w ra-
mach wnioskowanego programu lekowego, doty-
czacego stosowania tofacytynibu w leczeniu ak-
tywnego reumatoidalnego zapalenia stawéw (RZS)
o ciezkim nasileniu, u dorostych pacjentéw z nie-
wystarczajagcg odpowiedzig, lub z nietolerancja
na jeden lub wiecej lekdw przeciwreumatycznych
modyfikujgcych przebieg choroby.

Metodyka

Analiza zostata wykonana na zlecenie przed-
stawiciela podmiotu odpowiedzialnego, firmy
Pfizer Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym
ztozeniem wniosku o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu produkt leczniczego:

» Xeljanz 5 mg, 56 tabletek powlekanych,

we wskazaniu jak we wnioskowanym programie
lekowym.

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptatnika
publicznego finansowania wnioskowanej technolo-
gii poprzez poréwnanie wydatkéw w dwéch alter-
natywnych scenariuszach:

» Istniejagcym, stanowigcym przedtuzenie (na
lata horyzontu czasowego) stanu aktualnego,
w ktérym obecnie refundowane technologie
medyczne utrzymajg obecny status refunda-
cyjny, natomiast produkt leczniczy Xeljanz nie
podlega finansowaniu ze srodkéw publicznych
we wnioskowanym wskazaniu klinicznym.
W scenariuszu przyjeto stopniowy wzrost li-
czebnosci populacji (wyznaczony w oparciu
o dane epidemiologiczne) oraz state udziaty
(mierzone odsetkiem pacjentéw; okreslone
w oparciu o dane NFZ) poszczegdlnych techno-
logii opcjonalnych: adalimumab, certolizumab
pegol, etanercept, golimumab, infliksymab, ry-
tuksymab, tocilizumab;

» Nowym, przedstawiajgcym sytuacje, w ktorej
Minister Zdrowia wyda pozytywng decyzje
o finansowaniu ze srodkéw publicznych pro-
duktu leczniczego Xeljanz we wnioskowanym
wskazaniu (lipiec 2018 r.) Wprowadzenie re-
fundacji produktu leczniczego Xeljanz spowo-
duje zmiany w udziatach (mierzonych odset-
kiem pacjentéw) poszczegdlnych technologii
medycznych, wynikajgce z czesciowego zaste-
powania technologii opcjonalnych aktualnie
stosowanych w danym wskazaniu przez tera-
pie z udziatem tofacytynibu,

w horyzoncie pierwszych pieciu lat od przewidy-
wanego wprowadzenia refundacji leku Xeljanz
(kolejne okresy 12-miesieczne w przedziale czaso-
wym od 07.2018 do 06.2023).

Prognozowang liczebnos$¢ populacji docelowej
kwalifikujgcej sie do leczenia tofacytynibem osza-
cowano w oparciu o dane NFZ, dane literaturowe
oceniajace preferencje pacjentow odnosnie terapii
RZS oraz z wykorzystaniem wynikéw badania an-
kietowego przeprowadzonego na potrzeby analizy.
Powyzsze Zrédta danych stanowity réwniez pod-
stawe do wyznaczenia przysztych udziatow rynko-
wych produktu Xeljanz w scenariuszu nowym.

Produkt leczniczy Xeljanz nie jest obecnie finanso-
wany ze $rodkéw publicznych. Zgodnie z wnio-
skiem o objecie refundacjg i ustalenie urzedowe;j
ceny zbytu, zaktada sie umieszczenie produktu
Xeljanz w wykazie lekéow refundowanych dostep-

nych w programie lekowym,

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produk-
tu Xeljanz obejmujg instrument dzielenia ryzyka
(RSS),
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Zuzycie lekow w catej populacji chorych na RZS
leczonych w ramach programu lekowego przyjeto
w oparciu o dane z Uchwat Rady NFZ.

W analizie kosztéw uwzgledniono koszty lekdéw

(tofacytynib, adalimumab, certolizumab pegol,
etanercept, golimumab, infliksymab, rytuksymab,
tocilizumab) i podania lekdw (wizyty ambulatoryj-
ne, hospitalizacje). Ceny jednostkowe zaczerpnieto
z danych NFZ (komunikaty DGL) o liczbie i wartosci
zrefundowanych opakowan lekow oraz z katalo-
géw Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

programéw lekowych i chemioterapii.

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczeh ze S$rod-
kow publicznych (PPP). Ze wzgledu na brak wspot-
ptacenia chorego za uwzglednione leki oraz $wiad-
czenia ambulatoryjne i hospitalizacje, odstgpiono
od przedstawienia wynikdw z perspektywy pacjen-
tow, co jest podejsciem zgodnym z wytycznymi
przeprowadzania oceny technologii medycznych
(AOTMIT 2016).

Analiza wptywu na budzet zawiera wariant pod-
stawowy oraz analize wrazliwosci, przeprowadzong
dla kluczowych parametrow modelu, w szczegdl-
nosci liczebnosci populacji docelowej oraz progno-
zowanych udziatéw rynkowych tofacytynibu.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzgdzenia Mini-
stra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ anali-
zy zawarte w uzasadnieniu wniosku o objecie re-
fundacjg (MZ 02/04/2012). Obliczenia wykonano
w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft®
Office Excel 2016.

Liczebnos¢ populacji docelowej
(roczna liczba pacjento-terapii)

W wariancie podstawowym, roczng liczeb-
nos$¢ populacji docelowej do zastosowania
tofacytynibu oszacowano na _
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Analiza z uwzglednieniem RSS

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu pro-
duktu Xeljanz ze srodkédw publicznych, prognozo-

wane

Sktadowa wydatkow, stanowigca refundacje ceny

Analiza bez uwzglednienia RSS

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu pro-
duktu Xeljanz ze $rodkéw publicznych, prognozo-
wane

Sktadowa wydatkow, stanowigca refundacje ceny

leku Xeljanz wynosi kolejno _

|
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pacjentow leki biologiczne nie pozwalajg na petng

‘ Analiza wrazliwosci

kontrole choroby. Dla pacjentéw z pierwotng lub
wtérng opornoscia na leki biologiczne istnieje
ogromna potrzeba (unmet medical need) dostep-
nosci innowacyjnej, skutecznej i bezpiecznej tera-
pii. Objecie refundacjg produktu Xeljanz wypetni
zatem istotng luke w terapii RZS o ciezkim nasile-

=
c

- Dodatkowo, wprowadzenie finansowania
tofacytynibu, jako pierwszej terapii stosowanej
doustnie dla czesci pacjentéow otworzy dostep do
preferowanej formy terapii (Louder 2016).

Pozwolenie na dopuszczenie produktu Xeljanz
do obrotu wazne w catej Unii Europejskiej zostato
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Reumatoidalne zapalenie stawow (RZS) jest
uktadowy chorobg tkanki tgcznej, w ktorej
przebiegu dochodzi do trwatego uszkodzenia

chrzastki stawowej oraz nadzerek kosci, co skutku- W analizie wptywu na system ochrony zdrowia

oszacowano, ze

je uposledzeniem funkcji stawow. W Polsce liczba
chorych naRZS przekracza 250 tys. Jednak
do programu lekowego leczenia RZS lekami biolo-
gicznymi kwalifikuje sie rokrocznie jedynie ponad
4 tys. pacjentow, czyli 1,6% sposrod chorych,
co jest wartoscig znacznie nizszg od wskaznikéw
dla krajow europejskich (Stajszczyk 2013).

Wprowadzenie lekdéw biologicznych do terapii

chorych na RZS przetozyto sie na ogdlng poprawe

kontroli choroby, jednak u znacznej czesci (nawet Wprowadzenie wnioskowanego programu zwigk-

powyzej 50%; Rubbert-Roth 2009, Redlich 2003 szy dostgpnosc do lekow innowacyjnych oraz

—
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wptynie na poprawe jakosci leczenia, ograniczajac
negatywne skutki RZS. Ograniczenie negatywnych
skutkéw przewlektych schorzen uktadu kostno-
szkieletowego jest jednym z priorytetow zdrowot-
nych Ministerstwa Zdrowia, zgodnie z Rozporza-
dzeniem Ministra Zdrowia zdnia 21 sierpnia
2009 r. w sprawie priorytetow zdrowotnych.

Wazne jest rowniez, ze wprowadzenie finansowa-
nia tofa jako pierwszej terapii stosowanej doustnie
otworzy dostep do preferowanej formy terapii dla
wielu pacjentéw i lekarzy.

Nie zidentyfikowano probleméw natury etycznej
i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze $rod-
kéw publicznych rozwazanej technologii.
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Zgodnos$c¢ z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z 2 kwietnia 2012 r.

Kryterium Miejsce w dokumencie

Analiza wptywu na budzet

§ 6.1. Analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkow publicznych, o ktérej mowa w art. 25 pkt 14 lit. c tiret trzecie i art. 26 pkt 2 lit. i ---
ustawy, zawiera:

1) oszacowanie rocznej liczebnosci populacji: -—-

a) obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktdrych wnioskowana technologia moze by¢ zasto- Rozdziat 1.1.9.1. str. 22

sowana,
b) docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdziat 1.1.9.2. str. 24
c) w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana; Rozdziat 1.1.9.3. str. 30

2) oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzje o podwyzszeniu ceny, o ktérej
mowa w art. 11 ust. 4 ustawy;

Rozdziat 1.1.9.5. str. 30

3) oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje
ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje;

Rozdziat 1.1.13.1. str. 55

4) ilosciowa prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze sSrodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicz-
nym wskazanym we whniosku, z wyszczegélnieniem sktadowej wydatkéw stanowiacej refun-
dacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
nie wyda decyzji o objeciu refundacjg o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzji o
podwyzszeniu ceny, a ktérej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy;

Rozdziat 1.1.13.2. str. 55

5) ilosciowa prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze Srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicz-
nym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowiacej refun-
dacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacjg o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzje o pod-
wyzszeniu ceny, o ktérej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy;

Rozdziat 1.1.13.2. str. 55

6) oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiad-

czen ze sSrodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéow w stanie klinicz-

nym wskazanym we whniosku, stanowigcych réznice pomiedzy oszacowaniami, o ktérych Rozdziat 1.1.13.2. str. 55
mowa w pkt 4 i 5, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny

whnioskowanej technologii;

7) minimalny i maksymalny wariant oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6; Rozdziat 1.1.13.3. str. 64
8) zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan, o ktérych Rozdziaty od 1.1.3. (str.
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt 4 i 5; 15) do 1.1.11.3. (str. 51)

9) wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan, o ktérych mowa w
pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt 4 i 5, w szczegdlnosci zatozen dotyczacych
kwalifikacji wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy limitu;

Rozdziaty od 1.1.3. (str.
15) do 1.1.11.3. (str. 51)

Dokument elektroniczny

(nazywany model) stano-
wi integralng czes¢ analizy

10) dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdrzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku wptywu na budzet i sta-
ktérych uzyskano oszacowania, o ktérych mowa w pkt 4 i 5. nowi zatgcznik do wniosku
o objecie refundacja
produktu leczniczego
Xeljanz
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2. Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w ust.
1 pkt 45, dokonywane sg w horyzoncie czasowym wiasciwym dla analizy wptywu na budzet.

3. Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1. pkt 3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w ust. 1
pkt 45, dokonuje sie w szczegdlnosci na podstawie oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1 i 2.
Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt
1i 2, analiza wptywu na budzet moze zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te
uzyskano w oparciu o inne dane.

4. Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o
ktorych mowa w art. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-3, 6
i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 4 i 5, powinny by¢ przedstawione w nastepu-
jacych wariantach:

1) z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka;

2) bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

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

6. Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg kwalifikacje do wspdlnej, istnie-
jacej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowoddw spetnienia
kryteriow, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt
2 ustawy.

Rozdziat 1.1.6. str. 18

Rozdziat 1.1.9.5. str. 30

Rozdziat 1.1.13.2. str. 55

Rozdziat 1.1.13.2. str. 55

Rozdziat 1.1.4. str. 16

nie dotyczy
(rozdziat 1.1.4. str. 16)
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1.1. Analiza wplywu na budzet ptatnika

1.1.1. Wstep

Reumatoidalne zapalenie stawow (RZS) jest przewlektg, autoimmunologiczng chorobg tkanki tgcznej,
charakteryzujaca sie symetrycznymi dolegliwosciami stawowymi i pozastawowymi (w tym powikta-
niami uktadowymi), przy czym mogg wystepowac okresy remisji i zaostrzen. W przebiegu RZS docho-
dzi do destrukcji chrzgstki stawowej oraz nadzerek kosci, co prowadzi do znieksztatcenia i uposledze-
nia funkcji stawéw. RZS bywa czestg przyczyng niepetnosprawnosci, postepujgcego inwalidztwa

i przedwczesnej $mierci. (Ktak 2016, Koligat 2014, Raciborski 2015).

Dane Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) podajg, ze w 2016 roku liczba dorostych pacjentow
z rozpoznaniem reumatoidalnego zapalenia stawéw (ICD-10 M05/MO06) wyniosta 252 tys. przypad-
kéw (0,7% populacji ogdlnej), przy czym roczny wzrost liczby chorych ksztattuje sie na poziomie

3 tys. — 6 tys. pacjentow (RoActemra AWA 2017).

Pierwszym leczeniem z wyboru sg syntetyczne leki modyfikujgce przebieg choroby (metotreksat,
leflunomid, sulfasalazyna) oraz glikokortykosteroidy. W przypadku nieskutecznosci lub nietolerancji
nalezy rozwazy¢ zastosowanie biologicznych lekéw modyfikujgcych przebieg choroby (abatacept,
rytuksymab, tocilizumab, clazakizumab, sarilumab, sirukumab, inhibitory TNF (adalimumab, certoli-
zumab pegol, etanercept, golimumab, infliksymab), a takze leki biopodobne) oraz inhibitory kinaz

Janusowych (baricytynib, tofacytynib) (EULAR 2017).

Na przestrzeni ostatnich lat wprowadzono w Polsce finansowanie wielu biologicznych lekéw modyfi-
kujgcych przebieg leczenia, co znaczgco podniosto jakosé leczenia. Pomimo tego aktualnie w progra-
mie lekowym leczonych jest okoto 4 tys. pacjentéw (dane NFZ za 2016 rok), co odpowiada 1,6% li-
czebnosci wszystkich chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw (RoActemra AWA 2017, NFZ
14/03/2017). Szacuje sie, ze w innych krajach odsetek pacjentéw leczonych lekami biologicznymi jest
istotnie wyzszy, wynoszac: 3% do 6% we Francji, 2% do 4% w Czechach, 9% do 19% w Hiszpanii oraz

11% do 23% w Szwecji i Anglii (Stajszczyk 2013).

U czesci pacjentow leczonych syntetycznymi lub biologicznymi lekami modyfikujgcymi przebieg cho-
roby nie uzyskuje sie odpowiedniej kontroli choroby, nastepuje utrata odpowiedzi na leczenia (wsku-
tek nabycia opornosci terapeutycznej) lub konieczne jest przerwanie albo zakonczenie leczenia z po-
wodu zdarzen niepozgdanych (EULAR 2017). Wobec powyzszego trwajg prace nad nowymi czgstecz-

kami o odmiennych mechanizmach dziatania.
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Tofacytynib jest silnym selektywnym inhibitorem kinaz z rodziny JAK. Tofacytynib hamuje aktywnos¢
kinaz JAK1, JAK2, JAK3 i w mniejszym stopniu TyK2. W komadrkach ludzkich tofacytynib preferencyjnie
hamuje sygnalizacje heterodimerycznych receptoréw cytokin, z ktdrymi taczg sie kinazy JAK3 i (lub)
JAK1, charakteryzujgce sie selektywnoscig funkcjonalng wiekszg od receptorow cytokin, ktére przesy-
taja sygnaty poprzez pary kinaz JAK2. Powyzsze skutkuje modulacja odpowiedzi immunologicznej

i zapalnej. (ChPL Xeljanz)

Leki refundowane w ramach programu lekowego leczenia RZS sg podawane w formie wstrzyknieé
podskdérnych lub wlewdéw dozylnych, podczas gdy tofacytynib (produkt leczniczy Xeljanz) dostepny
jest w formie tabletek powlekanych, przyjmowanych doustnie, co moze stanowi¢ duze udogodnienie

dla pacjentéw (Louder 2016).

Dowody naukowe wskazujg na brak istotnych réznic w skutecznosci i bezpieczenstwie tofacytynibu
w poréwnaniu do biologicznych lekdw modyfikujgcych przebieg choroby (AKL Xeljanz 2017). Réwnie
waznym, co wykazanie skutecznosci oraz bezpieczenstwa, aspektem sg koszty finansowania nowych
terapii — bardzo wazne jest aby budzet ptatnika (NFZ) nie byt dodatkowo obcigzony. Niniejsza analiza
stuzy ocenie kosztow leczenia w catej populacji w programie lekowym leczenia reumatoidalnego za-
palenia stawdw przy zastosowaniu tofacytynibu z odniesieniem do kosztéw leczenia lekami aktualnie

refundowanymi w ramach programu lekowego leczenia RZS (PL B.33.).

1.1.2. Cel
Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiad-
czen ze srodkdéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia przez Ministra
Zdrowia decyzji o refundacji produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib) w ramach wnioskowanego
programu lekowego (PL Xeljanz 2017). Wnioskowany program lekowy dotyczy stosowania tofacyty-
nibu w leczeniu aktywnego reumatoidalnego zapalenia stawdéw (RZS) o ciezkim nasileniu u dorostych
pacjentdw z niewystarczajgcg odpowiedzig, lub z nietolerancjg na jeden lub wiecej lekdw przeciw-

reumatycznych modyfikujgcych przebieg choroby.

Analiza zostata wykonana na zlecenie przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego, firmy Pfizer Pol-

ska Sp. z o.0.

Zgodnie z art. 25 pkt. 14. lit. c tiret drugie Ustawy o refundacji (Ustawa 2011), niniejsza analiza sta-

nowi zatacznik do wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produkt leczniczego

» Xeljanz 5 mg, 56 tabletek powlekanych w opakowaniu jednostkowym,

we wskazaniu jak we wnioskowanym programie lekowym.
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1.1.3. Metodyka

Na analize wptywu na budzet sktadaja sie nastepujgce gtdwne etapy obliczen:

> oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, tj. liczby pacjentéw kwalifikujgcych sie do sto-
sowania tofacytynibu zgodnie z zapisami wnioskowanego programu lekowego (PL Xeljanz
2017); przedstawiono prognozowang liczebnos$¢ roczng dla kazdego roku horyzontu czaso-
wego;

> okreslenie pozycji rynkowych technologii medycznych stosowanych we wnioskowanym
wskazaniu, tj. okreslenie udziatéw mierzonych odsetkiem pacjentow leczonych dang techno-
logig medyczng w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym bedgcym przedtuzeniem
stanu aktualnego, w ktérym produkt leczniczy Xeljanz nie jest refundowany ze srodkéw pu-
blicznych oraz nowym prognozujgcym stan po wprowadzeniu refundacji produktu lecznicze-
go Xeljanz; szczegdtowy opis scenariuszy przedstawiono w rozdziale 1.1.7. (str. 19);

> obliczenia kosztéw jednostkowych technologii medycznych stosowanych we wnioskowanym
wskazaniu w ramach programu lekowego leczenia RZS;

> wyznaczenie prognozy rocznych kosztow leczenia w populacji docelowej dla scenariuszy ist-
niejgcego i nowego;

> wyznaczenie prognozy inkrementalnych wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scena-
riusza nowego, z wyszczegoélnieniem sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produk-
tu leczniczego Xeljanz; dla kazdego roku horyzontu czasowego obliczono réznice pomiedzy

kosztem scenariusza nowego i kosztem scenariusza istniejgcego.

Niniejszg analize przeprowadzono wedtug nastepujacych wytycznych przeprowadzania analiz HTA:

» Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan,
jakie muszg spetnia¢ analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku o objecie refundacja i ustalenie
urzedowej ceny zbytu, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyro-
bu medycznego (MZ 02/04/2012);

» Wytyczne Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016).

Dla uproszczenia opisu czes¢ wynikow liczbowych w niniejszym dokumencie przedstawiono w postaci

wartosci zaokraglonych, doktadne wartosci sa przedstawione w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym

do wniosku refundacyjnego. Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft®

Office Excel® 2016.
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Analiza wptywu na budzet zawiera réwniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla kluczowych pa-
rametrow modelu zwigzanych w szczegdlnosci z oszacowaniem populacji docelowej oraz prognoza

udziatéw rynkowych tofacytynibu (szczegdty przedstawiono w rozdziale 1.1.13.3. od str. 64).

1.1.4. Zalozenia dotyczace refundacji produktu leczniczego Xeljanz

Aktualnie produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) nie podlega refundacji ze srodkéw publicznych (MZ
28/08/2017).

Whnioskowane jest finansowanie produktu leczniczego Xeljanz ze $srodkéw publicznych w ramach

programu lekowego leczenia reumatoidalnego zapalenia stawéw (PL Xeljanz 2017).

—
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Tabela 1 przedstawia wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Xeljanz (tofacy-

tynib) w zakresie warunkéw finansowych (cena, grupa limitowa, poziom odptatnosci).

Tabela 1. Wnioskowane warunki objecia refundacjq produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib).

Whioskowane warunki objecia refundacja produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib).

Kod EAN 5907636977100
Substancja czynna tofacytynib

Dawka 5mg

Posta¢ farmaceutyczna tabletki powlekane

Zawartos¢ opakowania jednostkowego 56 tabletek powlekanych

Kategoria dostepnosci Program lekowy
refundacyjnej (zgodnie z wnioskowanym projektem programu lekowego PL Xeljanz 2017)

Cena zbytu netto’
Urzedowa cena zbytu1

2
Cena hurtowa

Grupa limitowa®

pbD*

10 mg
Liczba DDD w opakowaniu 28 DDD (obliczone jako = 5 mg x 56 tabl. / 10 mg)

Cena hurtowa / DDD

Wysokos¢ limitu finansowania
Poziom odp’ratnoéci5 bezptatny

Doptata éwiadczeniobiorcy (pacjent)’ 0zt

Kwota refundacji ptatnika publicznego
za Swiadczenia zdrowotne

Instrument dzielenia ryzyka
(RSS, ang. risk sharing scheme)
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® Wnioskowana urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto,

! Wnioskowana urzedowa cena zbytu,

? Urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowa (5% od urzedowej ceny zbytu),

* W oparciu o charakterystyka produktu leczniczego ChPL Xeljanz oraz dane WHO (https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=L04AA29,
data dostepu 10.07.2017 r.),

® Zgodnie z art. 14. ust. 1. pkt 1. Ustawy o refundacji (Ustawa 2011) dla lekéw refundowanych w ramach programéw lekowych ustalona
zostaje kategoria odptatnosci , bezptatnie”.

1.1.5. Perspektywa analizy

Zgodne z wymaganiami minimalnymi (MZ 02/04/2012) oraz wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016)
analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona z perspektywy ptatnika publicznego za swiadcze-
nia zdrowotne (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania swiad-

czen ze srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcy (NFZ+pacjent).

Koszty uwzglednione w niniejszej analizie sg kosztami ptatnika publicznego za swiadczenia zdrowotne
(NFZ), przy czym pacjent (Swiadczeniobiorca) nie partycypuje w tych kosztach. Oszacowania prze-
prowadzone z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) sg zatem rdwne oszacowaniom z perspektywy

wspadlnej ptatnika publicznego za swiadczenia zdrowotne i Swiadczeniobiorcy (NFZ+pacjent).

Koszty nie zostaty poddane dyskontowaniu, gdyz analiza wptywu na budzet przedstawia przeptyw

Srodkéw finansowych w czasie (AOTMIT 2016).

1.1.6. Horyzont czasowy

Biorgc pod uwage zapisy Rozporzadzenia MZ w sprawie wymagan minimalnych (MZ 02/04/2012)
oraz wytycznych AOTMIT (AOTMIT 2016), przyjeto horyzont czasowy obejmujgcy pierwszych piec lat
refundacji. Zatozono, ze prawdopodobng datg wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Xeljanz
jest lipiec 2018 r. Wobec powyzszego horyzont czasowy objat okres od 1 lipca 2018 roku do 30
czerwca 2023 roku, w ktérym produkt leczniczy Xeljanz podlegatby refundacji w przypadku pozytyw-

nej decyzji Ministra Zdrowia.

Wymagania minimalne definiujg horyzont czasowy wtasciwy dla analizy wptywu na budzet jako per-
spektywe czasowg, w ktdrej szacowane sg wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiad-
czen ze srodkdw publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnioskowanej technologii, obejmujgca
przewidywany przedziat czasu, wystarczajacy do ustalenia rownowagi na rynku i nie krétszy niz 2 lata
od zajscia zmiany wynikajgcej z wydania pozytywnej decyzji o finansowaniu wnioskowanej interwen-
cji (MZ 02/04/2012). Réwniez wytyczne AOTMIT zalecajg, aby w analizie wptywu na budzet przyjety

zostat przedziat czasu wystarczajgcy do ustalenia rGwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej sta-
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bilnej wielkosci sprzedazy bad? liczby leczonych pacjentéw) lub obejmujgcy co najmniej pierwsze
2 lata (tj. 24 miesigce) od daty wprowadzenia finansowania danej technologii medycznej ze sSrodkéw

publicznych (AOTMIT 2016).

1.1.7. Poréwnywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet oszacowano prognozowane wydatki ptatnika w dwéch alternatywnych

scenariuszach —istniejgcym i nowym:

> Scenariusz istniejacy stanowi przedtuzenie (na lata 2018-2022 horyzontu czasowego) stanu
aktualnego, w ktérym aktualnie refundowane technologie medyczne utrzymajg obecny sta-
tus refundacyjny, natomiast produkt leczniczy Xeljanz nie bedzie podlegaé¢ finansowaniu
ze Srodkéw publicznych we wnioskowanym wskazaniu klinicznym. Przyjeto stopniowy wzrost
liczebnosci populacji oraz state udziaty poszczegélnych lekdw stosowanych w ramach pro-
gramu lekowego leczenia RZS (PL B.33.); udziaty zostaty wyrazone odsetkiem pacjentéw sto-

sujacych poszczegdlne leki.

> Scenariusz nowy przedstawia sytuacje, w ktdrej Minister Zdrowia wyda pozytywng decyzje
o finansowaniu ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Xeljanz we wnioskowanym
wskazaniu (prognozowane wprowadzenie finansowania: lipiec 2018 r.) Wprowadzenie finan-
sowania produktu leczniczego Xeljanz spowoduje zmiany w udziatach poszczegdlnych tech-
nologii medycznych aktualnie refundowanych, wynikajgce z czesciowego zastepowania tech-
nologii opcjonalnych aktualnie stosowanych w danym wskazaniu przez terapie tofacytyni-
bem. Przyszte udziaty rynkowe produktu Xeljanz okreslono na podstawie opublikowanych za-
granicznych analiz preferencji pacjentéw oraz w oparciu o prognozy wyznaczone przez pol-
skich ekspertéw klinicznych specjalizujgcych sie w leczeniu chorych na RZS w ramach pro-

gramu lekowego.
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1.1.8. Leki aktualnie finansowane w ramach programu lekowego leczenia RZS

W zakresie doboru technologii opcjonalnych analiza wptywu na budzet jest spéjna z analizg problemu
decyzyjnego (APD Xeljanz 2017), analizg kliniczng (AKL Xeljanz 2017) oraz analizg ekonomiczng (AE
Xeljanz 2017).

W ramach niniejszej analizy uwzgledniono koszty tofacytynibu oraz wszystkich siedmiu lekéw, kté-
rych kryteria kwalifikacji do leczenia lub zakoriczenia leczenia sg okreslone w tresci programu leko-
wego ,LECZENIE REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW | MtODZIENCZEGO IDIOPATYCZNEGO
ZAPALENIA STAWOW O PRZEBIEGU AGRESYWNYM (ICD-10 M 05, M 06, M 08)” (MZ 28/08/2017; PL
B.33.): adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab, infliksymab, rytuksymab, tocilizu-

mab.

Tabela 2 (str. 21) przedstawia zestawienie podstawowych informacji o lekach, ktére finansowane sg
w ramach programu lekowego leczenia RZS i MIZS: nazwy substancji czynnych, udziaty w liczbie le-
czonych pacjentéw, nazwy handlowe, podmioty odpowiedzialne, dawkowanie, droga podania, grupy
limitowe. Szczegétowy opis komparatorow przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego (APD

Xeljanz 2017).
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Tabela 2. Zestawienie podstawowych informacji o komparatorach dla poréwnania z tofacytynibem (nazwy handlowe, podmioty odpowiedzialne, dawkowa-
nia, grupy limitowe).

Substancja

Wskazanie
kliniczne

W programie

Udziat w liczbie
pacjentow
W programie
lekowym RZS

Nazwa han-

dlowa leku

refundowa-
nego

Producent
/podmiot
odpowiedzialny

Droga podania

wstrzykniecie

Dawkowanie (osoby doroste)

DDD

wg WHO

Grupa limitowa

1050.1, blokery

Poziom

odptatnosci

. 0, . o . P 1
adalimumab RZS, MIZS 24,0% Humira AbbVie Ltd podskérne 40 mg co drugi tydzien 2,9 mg TNE - adalimumab bezptatny
Benepali Samsung Bioepis UK Limited Benepali: 50 mg raz w tygodniu
o wstrzykniecie 2 1050.2, blokery
etanercept RZS, MIZS 23,9% ] o et mE Enbrel: 25 mg dwa razy w tygodniu 7 mg TNF - etanercept bezptatny
Enbrel Pfizer Limited . Al
(alternatywnie: 1x50 mg/tydzien)
golimumab RZS 6,7% Simponi Janssen Biologics B.V. wstrzykrlneue 50 meg tego samego dnia kazdego 1'6? 1050.4, ?IOkery bezptatny
podskoérne miesigca mg TNF - golimumab
Inflectra Hospira UK Limited
- . . . . 3 mg/kg mc. w tygodniach 0. 2. i 6. 3,75 1050.3, blokery
0
infliksymab RZS 3,1% Remicade Janssen Biologics B.V. wlew dozylny A e GO Bl it TNE - infliksymab bezptatny
Remsima Celltrion Healthcare Hungary Kft.
. L Dawka nasycajgca: 400 mg w tygo- .
certo!zt;ll'nab RZS 8,8% Cimzia UCB Pharma S.A. wsirszltglrzge dniach 0. 2. i 4. Dawka podtrzymuja- 14 mg® 110,:3’[7&;”272”- bezptatny
peg P ca: 200 mg co 2 tygodnie peg
tocilizumab RZS, MIZS 23,8% RoActemra Roche Registration Limited wlew dozylny 8 kg mc. raz na cztery tygodnie 20 mg® 1106'?;,;;)0/’2”_ bezptatny
1. cykl leczenia: 1 000 mg, w tygo- brak
rytuksymab RZS 9,7% MabThera Roche Registration Limited wlew dozylny dniach 0 IZ K.c'>lejne cykle.: nie infor- 1035.0, Rituxima- bezptatny
weczesniej niz 24 tygodnie 7 bum
. h macji
po podaniu poprzedniego cyklu
. . , charakterystyki . Mz
Zrédto Mz Zobacz rozdziat Mz charakterystyki ) charakterystyki
danych: 28/08/2017 1.1.9.4. str. 30 28/08/2017 produktow leczniczych Zﬁi?g;cvz produktow leczniczych WHO AT 28/0‘3/201

! https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AB04, data dostepu 08.06.2017 r.

2 https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AB01, data dostepu 08.06.2017 r.

® https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AB06, data dostepu 08.06.2017 r.

* https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AB02, data dostepu 08.06.2017 r.

® https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AB05, data dostepu 08.06.2017 r.

® https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L04AC07, data dostepu 08.06.2017 r.

7 https://www.whocc.no/atc_ddd

index/?code=L01XC02, data dostepu 08.06.2017 r.
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1.1.9. Liczebnos$¢ populacji

1.1.9.1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujqcej wszystkich pacjen-
tow, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Jako populacje obejmujgcg wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana przyjeto populacje spetniajgcg wskazania do stosowania wedtug charakterystyki pro-

duktu leczniczego Xeljanz (ChPL Xeljanz):

»Produkt leczniczy XELIANZ w skojarzeniu z metotreksatem (ang. MTX - methotrexate) jest wskazany
w leczeniu aktywnego reumatoidalnego zapalenia stawdw (RZS) o nasileniu od umiarkowanego
do ciezkiego u dorostych pacjentow z niewystarczajgcq odpowiedzig lub z nietolerancjg na jeden lub
wiecej lekéw przeciwreumatycznych modyfikujgcych przebieg choroby. Produkt leczniczy XELJANZ
moze byc stosowany w monoterapii w przypadku nietolerancji metotreksatu lub jesli leczenie meto-

treksatem jest nieodpowiedhnie (...).

Wedtug danych Narodowego Funduszu Zdrowia za 2016 rok w Polsce liczba chorych na RZS wyniosta
251 549 pacjentéw; jest to liczba pacjentéw w wieku co najmniej 18 lat z rozpoznaniem okreslonym
jako gtowne lub wspétistniejgce wedtug ICD-10: MO5 / M06, wraz z rozszerzeniami. W latach wcze-
$niejszych chorobowosé¢ wynosita: 232 398 pacjentéw w 2012 roku, 235 745 w 2013 roku, 241 742
w 2014 roku, 247 719 w 2015 roku. Dane NFZ za lata 2012-2016 wskazujg, ze liczba chorych wzrosta
w tym okresie 0 19 151 pacjentéw — z poziomu 232 398 pacjentéw w 2012 roku do poziomu 251 549
pacjentéw w 2016. W skali pieciu lat liczebnos$¢ chorych zwiekszata sie zatem $rednio o 3 830 pacjen-
tow rocznie (iloraz: 19 151 pacjentéw / 5 lat). Powyzsze dane pochodza z analizy weryfikacyjnej Ro-

Actemra AWA 2017 i zostaty udostepnione przez Narodowy Fundusz Zdrowia na prosbe AOTMIT.

Dane Narodowego Funduszu Zdrowia wskazujg, ze przy catkowitej populacji Polski wynoszacej 38 433
tys. obywateli (GUS 2017), w roku 2016 chorobowos$¢ na RZS wyniosta 0,65% (iloraz: 251 549 pacjen-
tow / 38 433 000 obywateli w Polsce).

Szacuje sie, ze w przypadku okoto 30% pacjentdéw stosujgcych tradycyjne leki modyfikujgce przebieg
choroby nie zostaje uzyskana zadowalajgca poprawa zdefiniowana jako niska aktywnos¢ choroby lub
wystgpity zdarzenia niepozgdane skutkujgce koniecznoscig przerwania leczenia. Wartos¢ 30% podana
w Stanowisku Rady Przejrzystosci zostata zaczerpnieta z literatury oraz stanowiska Konsultanta Kra-
jowego (prof. Witolda Ttustochowicza) w dziedzinie reumatologii w sprawie zasadnosci finansowania

ze srodkéw publicznych swiadczenia "Leczenie reumatoidalnego zapalenia stawdw przy wykorzysta-
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niu produktu leczniczego tocilizumab (RoActemra) w ramach terapeutycznego programu zdrowotne-

go NFZ") (AOTM 2010).

Wskazania do stosowania produktu leczniczego Xeljanz sg zbiezne z kryteriami do stosowania pro-
duktéw leczniczych zaliczanych do lekéw biologicznych (ChPL Benepali, ChPL Cimzia, ChPL Enbrel,
ChPL Humira, ChPL Inflectra, ChPL Remicade, ChPL Remsima, ChPL RoActemra, ChPL Simponi). Wobec
powyzszego mozna przyjgé, ze pacjenci kwalifikujgcy sie do leczenia biologicznego (30% sposréd

wszystkich chorych na RZS) kwalifikujg sie jednoczesnie do leczenia tofacytynibem.

Tabela 3 przedstawia oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw,

u ktérych moze by¢ zastosowany produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) zgodnie z zapisami charakte-

rystyki produktu leczniczego.

Tabela 3. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych
moze byc zastosowany produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) zgodnie z zapisami charakte-

rystyki produktu leczniczego.

Parametr/etap oszacowania
liczebnosci populacji

Wartos¢

Zrédto danych / komentarz

Roczna liczba chorych na RZS
w latach 2012-2016

Sredni roczny wzrost liczby chorych

Prognozowana roczna liczba chorych na RZS
w latach 2017-2022

Odsetek pacjentéw, u ktérych w trakcie sto-
sowania tradycyjnych lekéw modyfikujgcych
przebieg choroby nie uzyskuje sie zadowalaja-
cej poprawy (niska aktywnosé choroby) lub
wystapig zdarzenia niepozgdane skutkujgce
koniecznoscig przerwania leczenia

Roczna liczebnos¢ populacji obejmujgcej
wszystkich pacjentéw, u ktérych moze by¢
zastosowany produkt leczniczy Xeljanz (tofacy-
tynib)

e 232398 w 2012r.
e 235745w 2013 r.
e 241742 w 2014r.
® 247 719w 2015 .
e 251549 w 2016 .

3 830 pacjentéw

e 255379 w 2017 r.
e 259209 w 2018 r.
e 263 040 w 2019r.
® 266 870 w 2020 .
e 270 700 w 2021 r.
e 274530 w 2022 .

30%

e 76614 w 2017 r.
e 77763 w 2018 .
e 78912 w 2019r.
e 80061 w 2020 .
e 81210w2021r.
e 82359 w 2022r.

Dane NFZ za 2016 rok
(RoActemra AWA 2017)

Dane NFZ za lata 2012-2016 wskazujg,
ze liczba chorych wzrosta w tym okresie
0 19 151 pacjentéw — z poziomu 232 398
pacjentéow w 2012 roku do poziomu 251 549
pacjentéow w 2016. W skali pieciu lat liczeb-
nos¢ chorych zwiekszata sie zatem Srednio
0 3 830 pacjentow rocznie (iloraz: 19 151
pacjentéw / 5 lat).

Prognoza wtasna.
Dla danego roku obliczono jako liczebnos¢
z roku poprzedniego powiekszong o $redni
roczny wzrost liczby pacjentéw (3 830 pa-
cjentow/rok).

Dane literaturowe oraz stanowisko Konsul-
tanta Krajowego (AOTM 2010).

Obliczenia wtasne
(30% x prognozowana roczna liczba chorych
na RZS w kolejnych latach w okresie 2017-
2022).
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Szacuje sie, ze w najblizszych pieciu latach 2017-2022 od 77 tys. do 82 tys. pacjentéw w skali roku

mogtoby kwalifikowaé sie do leczenia produktem leczniczym Xeljanz, zgodnie z kryteriami do stoso-
wania zawartymi w charakterystyce produktu leczniczego Xeljanz. Powyzsza populacja spetnia petne
wskazanie rejestracyjne, tj. obejmuje pacjentdw z RZS zaréwno o nasileniu ciezkim, ktérego dotyczy

whniosek o objecie refundacja, jak i o nasileniu umiarkowanym nie objetym wnioskiem.

Powyzsza liczebnos$¢ obejmuje zaréwno kwalifikacje do tofacytynibu, jak i do lekéw biologicznych
refundowanych w Polsce we wskazaniach zblizonych do wskazan dla stosowania tofacytynibu,

tj. do adalimumabu, certolizumabu pegol, etanerceptu, golimumabu, infliksimabu oraz tocilizumabu.

1.1.9.2. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku
0 objecie refundacjq i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego
Xeljanz
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1.1.9.3. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji w ktorej produkt leczniczy Xeljanz
jest obecnie stosowany

Aktualnie produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) nie jest stosowany w Polsce, tj. liczba pacjentéw

stosujgcych aktualnie produkt leczniczy Xeljanz wynosi 0 (zero).

1.1.9.4. Udzialy w liczbie pacjentow leczonych w ramach programu lekowego lecze-
nia RZS; scenariusz istniejqcy

W rozdziale 1.1.9.2. przedstawiono oszacowanie rocznej liczby pacjento-terapii z RZS leczonych

I ; . oinicniem na liczbe pacjento-terapii z zastosowaniem poszczegol-

nych lekéw (koricowe zestawienie tych obliczen przedstawia Tabela 5 na str. 28). Dane te postuzyty

do oszacowania udziatu poszczegdlnych lekéw w liczbie pacjentéow (pacjento-terapii) leczonyc
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_. w populacji z RZS (zobacz Tabela 6). Przyjeto, ze w horyzoncie czaso-

wym analizy udziaty utrzymaja sie na statym poziomie.

Liczba pacjento-terapii Udziat w liczbie pacjentow

1.1.9.5. Prognozowana liczba pacjentow z RZS leczonych produktem Xeljanz

Aktualnie w ramach programu lekowego leczenia reumatoidalnego zapalenia stawéw finansowane s3
leki podawane w formie wstrzyknie¢ podskérnych (adalimumab, etanercept, golimumab, certolizu-
mab) albo w formie wlewdéw dozylnych (infliksymab, rytuksymab, tocilizumab). W przypadku lekow
podawanych w formie wlewu dozylnego, kazdorazowe podanie powinno mie¢ miejsce w ramach
hospitalizacji (jednodniowej). W przypadku lekéw podawanych w formie wstrzyknie¢ podskdrnych
personel medyczny powinien przeszkoli¢ pacjenta w zakresie samodzielnego aplikowania leku. Pro-
dukt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) dostepny jest w formie tabletek powlekanych i nalezy go przyj-
mowac codziennie. Preferencje pacjentéw odnosnie drogi podania i czestosci stosowania sg rézne
i bardzo zindywidualizowane (Alten 2016, Augustowski 2013, Bolge 2016, Huynh 2014, Nolla 2016,
Scarpato 2010). Czes¢ pacjentow preferuje leki podawane w formie wlewéw dozylnych, gdyz podanie

ich wigze sie z hospitalizacjg zapewniajacg subiektywne poczucie bezpieczenstwa, podczas gdy dla

czesci pacjentéw wazniejsza jest wygoda przyjmowania leku w warunkach domowych (Scarpato
2010). Doustna droga podania oraz wstrzykniecia podskérne sg preferowane na réwni, podczas gdy
wlewy dozylne nie stanowig dogodnej alternatywy (Alten 2016, Augustowski 2013). Pewna cze$é

pacjentow preferuje réwniez leki stosowane z wiekszg czestotliwoscig (Augustowski 2013, Loude,
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2016). Powyisze aspekty dotyczgce preferencji wskazujg, ze wprowadzenie finansowania tofacytyni-
bu podawanego doustnie moze spowodowaé, ze przejmie on czes¢ udziatéw w rynku lekéw finanso-

wanych w ramach programu lekowego RZS.

Sposrdéd przytoczonych powyzej publikacji, jedynie w publikacji Louder 2016 przedstawiono odsetek
pacjentéw preferujgcych tofacytynib w poréownaniu z innymi lekami stosowanymi w RZS (adalimu-
mab, etanercept, infliksymab). Publikacja Louder 2016 przedstawia wyniki badania preferencji pa-
cjentéw w Stanach Zjednoczonych. W ramach badania rozestano ankiete do 1 400 losowo wybranych
pacjentéw posiadajgcych ubezpieczenie komercyjne (w wieku 21-80 lat), u ktdrych zdiagnozowano
RZS, lecz nie byli leczeni biologicznymi lekami modyfikujgcymi przebieg choroby. Ankieta obejmowata
pytania o nastepujgce aspekty zwigzane z preferencjami: droga podania, koszt miesieczny z perspek-
tywy pacjenta, czestotliwos¢ podawania, mozliwo$¢ redukcji codziennego bdlu, prawdopodobien-
stwo powaznych zdarzen niepozgdanych. Na podstawie odpowiedzi na powyzsze zagadnienia prze-
prowadzona zostata symulacja (metoda hierarchicznej estymacji bayesowskiej) wyboru sposréd czte-
rech lekéow (adalimumab, etanercept, infliksymab, tofacytynib). W ramach symulacji oszacowano,
ze 54,1% pacjentéw preferuje tofacytynib w poréwnaniu z adalimumabem, etanerceptem lub inflik-

symabem.
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1.1.9.6. Udzialy w liczbie pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego lecze-
nia RZS; scenariusz nowy

W poprzednim rozdziale przedstawiono prognoze udziatéw tofacytynibu w liczbie pacjentéow z RZS
I (-bcls s, str. 34). Udzialy te postuzyty prognozowaniu udzia-
téw innych lekéw po wprowadzeniu refundacji produktu leczniczego Xeljanz. Przyjeto, ze odbieranie

udziatéw danego leku bedzie proporcjonalne do udziatéw danego leku w scenariuszu istniejgcym.

Tabela 9 (str. 37) przedstawia prognozowane udziaty tofacytynibu oraz prognozowane udziaty innych
tekow |
-. W tabeli przedstawiono udziaty w kazdym z wariantdw prognozy udziatéw tofacytynibu.
Szczegbtowe obliczenia znajdujg sie w arkuszu kalkulacyjnym w zaktadce ,Udziaty i Populacja_RZS”.
Wykres 2 (str. 38), Wykres 3 (str. 38) oraz Wykres 4 (str. 39) przedstawiajg prognozy udziatéw

w formie graficzne;j.
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1.1.10. Analiza kosztow

W niniejszej analizie wptywu na budzet uwzgledniono nastepujace koszty:

> koszty jednostkowe lekéw: tofacytynib oraz leki aktualnie stosowane w ramach programu le-
kowego RZS;

» koszty jednostkowe podania lekow.

W analizie wptywu na budzet nie uwzgledniono natomiast kosztéw kwalifikacji do leczenia w ramach
programu lekowego RZS oraz kosztdw monitorowania w ramach programu lekowego RZS. W zwigzku
z brakiem istotnych réznic w wystepowaniu zdarzen niepozadanych oraz brakiem istotnych rdznic
w odsetkach stosujgcych leki towarzyszace, nie uwzgledniono réwniez kosztéw leczenia zdarzen nie-
pozadanych ani kosztow lekéw towarzyszgcych. Wymienione koszty sg kosztami nieréznigcymi po-
miedzy terapiami lekami refundowanymi w ramach programu lekowego B.33., wiec ich oszacowanie

nie wniostoby istotnej informacji do wynikdw niniejszej analizy.
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1.1.10.1. Koszty jednostkowe lekow: tofacytynib oraz leki aktualnie stosowane w ra-
mach programu lekowego RZS

Koszty jednostkowe tofacytynibu ustalono na poziomie zgodnym z wnioskowanymi warunkami re-

fundacji produktu leczniczego Xeljanz (zobacz rozdziat 1.1.4. str. 16).

Koszty jednostkowe lekdw aktualnie stosowanych w ramach programu lekowego RZS ustalono
w oparciu o analize danych NFZ dotyczacych liczby zrefundowanych opakowan oraz kwoty refundacji
w okresie od 01.2016 do 05.2017 (szczegotowe dane miesieczne dla kazdego z lekdéw przedstawiono
w modelu — w arkuszu ,,DGL_PL”; dane zagregowane przedstawiono w zatgczniku: zobacz Tabela 24.
str. 126). Informacje opublikowane przez NFZ wskazujg, iz rzeczywiste kwoty refundacji za opakowa-
nia jednostkowe lekéw uwzglednionych w analizie sg nizsze od limitéw finansowania z obwieszczenia
Ministra Zdrowia w sprawie wykazu lekéw refundowanych (dane z obwieszczenia przedstawiono
w zatgczniku: zobacz Tabela 23, str. 123), w zwigzku z czym informacje z obwieszczenia nie zostaty

uwzglednione (jako nie odpowiadajgce realnym kosztom refundacji).

Wykres 1 (str. 42) przedstawia kwoty refundacji za opakowania jednostkowe z rozréznieniem
na cztery okresy: 01.2016-12.2016, 06.2016-05.2017, 12.2016-05.2017 oraz dane z najaktualniejsze-
go miesigca, w ktérym raportowano refundacje danego leku (dane opracowane w oparciu o informa-
cje NFZ, uwzgledniajace korekte za rok 2016). W analizie ustalono kwoty refundacji za opakowania
jednostkowe na poziomie $redniej z ostatnich szesciu miesiecy, tj. z okresu 12.2016-05.2017 ($rednia
miesieczna kwota refundacji za opakowanie jednostkowe wazona miesiecznymi liczbami zrefundo-
wanych opakowan), gdyz w okresie tym nie wystepowaty znaczace wahania jednostkowych kwot
refundacji w skali poszczegdlnych miesiecy (szczegétowe dane miesieczne dla kazdego z lekéw przed-
stawiono w modelu — w arkuszu ,,DGL_PL”); w miesigcach poprzedzajgcych okres 12.2016-05.2017
ceny jednostkowe byty wyzsze. Uwzglednienie okresu 6-miesiecznego, w ktorym wystepowaty - jedy-
nie wzglednie niewielkie wahania cen, pozwolito uwzgledni¢ miesieczny sredni koszt bez ryzyka,
ze przyjety koszt jest zawyzony albo zanizony w skutek chwilowych wahnie¢. W przypadku jednego

leku odstgpiono od powyzszej reguty:

» produkt leczniczy Cimzia: przyjeto srednig kwote z okresu 01.2017-05.2017, zdecydowanie
nizsza od kwot z okresu 01.2016-12.2016; nizsza kwota moze mieé zwigzek z faktem,
ze 0od 01.2017 obowigzuje nowy okres obowigzywania decyzji o refundacji dla powyzszego

produktu leczniczego (MZ 28/08/2017).

Nalezy réwniez zauwazy¢, ze uwzgledniony okres 6-miesieczny moze nie uwzgledniaé charakterystyki

petnego (12-miesiecznego) okresu rozliczeniowego. Jednak w zwigzku z faktem, ze dane roczne
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(za 2016) byty wyzsze od przyjetych danych 6-miesiecznych, mozna przyjgé, ze uwzglednione wartosci
6-miesieczne nie zawyzajg kosztéw komparatoréw wobec czego oszacowane koszty komparatoréow

s wyznaczone konserwatywnie (na korzys¢ komparatoréw).

Tabela 10 (str. 43) przedstawia ceny uwzglednione w analizie wptywu na budzet.
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Wykres 5. Kwoty refundacji za opakowania jednostkowe lekéw stosowanych w ramach programu lekowego leczenia RZS w Polsce (na podstawie danych NFZ)
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Kod EAN

Lek 5713219479288 (etanercept) nie byt refundowany w 2016 r. (wedtug danych NFZ). Kategoria ,,za 2016 rok” odpowiada okresowi 01.2016-12.2016. Kategoria ,,z 12 miesiecy” odpowiada okresowi 06.2016-
05.2017; kategoria ,,z 6 miesiecy” odpowiada okresowi 12.2016-05.2017; kategoria ”z ost. miesigca” oznacza najaktualniejszy miesigc, w ktérym raportowano refundacje danego leku wedtug danych NFZ.
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Tabela 10. Koszty jednostkowe lekow stosowanych w programie lekowym leczenia RZS.

. \EFAVE]
Substancja

czynna

handlowa
leku

Lek wnioskowany

Kod EAN

Wysokos¢
limitu

finansowania

Jednostkowa kwota

refundacji

przyjeta w analizie
ekonomicznej w
oparciu o dane NFZ

Komentarz dotyczacy przyjetej
jednostkowej kwoty refundacji

Liczba mg
w opako-
waniu
jednost-
kowym

Kwota
refundacji
za 1 mg leku

Liczba zrefundowanych
mg

Srednia kwota
refundacji
za 1 mg sub-
stancji*

Tofacytynib Xeljanz 5907636977100 _ dotyczy nie dotyczy 280 mg . dotyczy .
Leki aktualnie stosowane w ramach programu lekowego leczenia RZS
. Przyjeto Srednig kwote z szesciu 2 905,00
Humira 5909990005031 4363,63 zt 4149,99 zt najaktualniejszych miesiecy. 80 mg 51,87 zt (okres 12.2016-05.2017)
Adalimumab 41,64 zt
. Przyjeto $rednig kwote z szedciu 1353 253,52
Humira 5909990005055 4 363,63 zt 3329,28 zt najaktualniejszych miesiecy. 80 mg 41,62 zt (okres 12.2016-05.2017)
Przyjeto Srednig kwote z okresu
01.2017-05.2017, zdecydowanie
nizsza od kwot z okresu 01.2016-
Certolizumab o 12.2016; nizsza kwota moze mieé 483 400,00
) Cimzia 5909990734894 4225,28 zt 2112,10 z il e, e ) 6L 400 mg 5,28 zt (okres 01.2017-05.2017) 5,28 zt
obowigzuje nowy okres obowig-
zywania decyzji o refundacji (MZ
28/08/2017)
. Przyjeto $rednig kwote z szedciu 21 250,00
Benepali 5713219479288 3 146,85 zt 2 613,24 zt najaktualniejszych miesiecy. 200 mg 13,07 zt (okres 12.2016-05.2017)
. Przyjeto $rednia kwote z szesciu 238 050,00
Benepali 5713219479295 3 146,85 zt 2614,52 zt najaktualniejszych miesiecy. 200 mg 13,07 zt (okres 12.2016-05.2017)
Przyjeto Srednig kwote z szesciu 829 950,00
Enbrel 5909990618255 3 146,85 zt 2 996,92 zt najaktualniejszych miesiecy. 200 mg 14,98 zt (okres 12.2016-05.2017)
Etanercept 14,76 zt
Przyjeto Srednig kwote z szesciu 838 067,50
Enbrel 5909990712755 3 146,85 zt 2974,86 zt najaktualniejszych miesiecy. 200 mg 14,87 zt (okres 12.2016-05.2017)
Przyjeto srednig kwote z szesciu 114 563,91
Enbrel 5909990777938 1573,43 z 1573,16 z najaktualniejszych miesiecy. 100 mg 15,73 zt (okres 12.2016-05.2017)
Enbrel 5909990880881 629,37 2t 629,19 2t Przyjgto rednia kwotg z szesciu 40 mg 15,73 7 38 660,86

najaktualniejszych miesiecy.

(okres 12.2016-05.2017)
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Jednostkowa kwota
refundacji
przyjeta w analizie
ekonomicznej w
oparciu o dane NFZ

\ETAVE] Wysokos¢

Substancja .
L limitu

czynna

Kod EAN

handlowa
leku finansowania

Komentarz dotyczacy przyjetej
jednostkowej kwoty refundacji

Przyjeto Srednig kwote z szesciu

Liczba mg
w opako-

waniu

jednost-

kowym

Kwota
refundacji
za 1 mg leku

Liczba zrefundowanych
mg

177 026,00

Srednia kwota
refundacji
za 1 mg sub-
stancji*

Golimumab Simponi 5909990717187 3881,68 zt 3350,82 zt I e R 50 mg 67,02 zt (okres 12.2016-05.2017) 67,02 zt
Przyjeto srednig kwote z szesciu 506 224,25
Inflectra 5909991078881 1508,22 zt 1132,00 zt najaktualniejszych miesiecy. 100 mg 11,32 z¢ (okres 12.2016-05.2017)
Infliksymab Remicade 5909990900114 1508,22 2t Dane NFZ nie wykazaty refundacji w ?kre5|e 6 rTw|esu-?-cy’(12.2.0.16—05.2017), w Z\./-\n.a)zlfu z czym produkt leczniczy nie 11,30 2
zostat uwzgledniony w obliczeniu $redniej kwoty refundacji infliksymabu.
. Przyjeto $rednig kwote z szedciu 600 402,57
Remsima 5909991086305 1508,22 zt 1129,13 z¢ najaktualniejszych miesiecy. 100 mg 11,29 zt (okres 12.2016-05.2017)
Przyjeto srednig kwote z szesciu 2 237 952,99
MabThera 5909990418817 2 567,26 zt 1911,94 zt R I o . N 200 mg 9,56 zt (okres 12.2016-05.2017)
Rytuksymab 9,55 zt
Przyjeto Srednig kwote z szesciu 8418 980,92
MabThera 5909990418824 6 418,15 zt 4774,45 zt I A N 500 mg 9,55 zt (okres 12.2016-05.2017)
Przyjeto Srednig kwote z szesciu 587 097,52
RoActemra 5909990678259 1474,20 zt 1056,19 zt najaktualniejszych miesiecy. 200 mg 5,28 zt (okres 12.2016-05.2017)
- Przyjeto $rednig kwote z szedciu 1357 585,00
Tocilizumab RoActemra 5909990678266 2 948,40 zt 2112,29 zt najaktualniejszych miesiecy. 400 mg 5,28 zt (okres 12.2016-05.2017) 5,28 zt
Przyjeto Srednig kwote z szesciu 609 943,48
RoActemra 5909990678273 589,68 zt 422,49 7t najaktualniejszych miesiecy. 80 mg 5,28 zt (okres 12.2016-05.2017)
Obliczenia LT Jed_. lloczyn liczby mg srednia k‘\./vota
. iy . nostkowej K refundacji za 1
S . Dane NFZ Przyjeto wartosci srednie, wtasne w opakowaniu oraz .
Zrédfo danych L . kwoty refun- . , mg leku wazo-
MZ 28/08/2017 (zobacz Tabela 24, uwzgledniajgc tym samym okre- w oparciu - . liczby opakowar zrefun- A
/komentarza . dacji przyjetej na liczba
str. 126) sowe wahania kosztu. oMz w analizie dowanych (zobacz srefundowa-
28/08/2017 R . Tabela 24, str. 126)
ekonomicznej nych mg
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1.1.10.2. Koszty jednostkowe podania lekow

Koszty jednostkowe podania lekéw w ramach programu lekowego RZS wyznaczono w oparciu zatgcz-
nik nr 2 (NFZ 19/07/2017/2) do zarzadzenia Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia w sprawie okre-
$lenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy

zdrowotne (lekowe) (NFZ 19/07/2017), realizowanych od dnia 1 pazdziernika 2017 r.

Schemat dawkowania lekéw przyjeto w oparciu o charakterystyki produktéw leczniczych: ChPL Xe-
ljanz, ChPL Benepali, ChPL Cimzia, ChPL Enbrel, ChPL Humira, ChPL Inflectra, ChPL MabThera, ChPL
Remicade, ChPL Remsima, ChPL RoActemra, ChPL Simponi.

Przyjeto, ze w przypadku lekéw podawanych formie wlewu dozylnego, kazdorazowe podanie bedzie
miato miejsce w ramach hospitalizacji jednodniowej. Analogiczne zatozenie przyjeto w analizach eko-
nomicznych RoActemra AE 2017 oraz Cimzia AE 2010; zatozenie to nie zostato zakwestionowane
przez Agencje Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w ramach oceny ww. analiz ekonomicz-

nych (RoActemra AWA 2017 oraz Cimzia AWA 2012).

Zgodnie z charakterystykami produktéw leczniczych w przypadku lekéw podawanych w formie
wstrzyknie¢ podskdrnych personel medyczny powinien przeszkoli¢ pacjenta w zakresie samodzielne-
go aplikowania leku. Wobec powyzszego przyjeto, ze leki podawane doustnie lub w formie wstrzyk-
nie¢ podskérnych sg wydawane pacjentom w ramach wizyty ambulatoryjnej, przy czym wymagane
przeszkolenie w zakresie samodzielnej aplikacji ma miejsce podczas pierwszej wizyty zwigzanej
z wydaniem leku. Analogiczne zatozenie przyjeto w analizie ekonomicznej Cimzia AE 2010, zatozenie
to nie zostato zakwestionowane przez Agencje Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w ramach

przeprowadzonej oceny (Cimzia AWA 2012).

W analizie przyjeto, ze w ramach wizyty ambulatoryjnej pacjent otrzymuje liczbe dawek odpowiada-
jacg 12-tygodniowej terapii. Czestotliwos¢ wizyty przyjeto w oparciu o wyniki analizy kosztéw lecze-
nia pacjentéw z reumatologicznym zapaleniem stawéw Koligat 2014. Opracowanie Koligat 2014 jest
pracy doktorskg przedstawiajacg analize retrospektywng kosztéow leczenia 78 pacjentéw leczonych
w Wielospecjalistycznym Szpitalu Miejskim im. Jézefa Strusia w Poznaniu w okresie od 2010 do 2011
roku. Analiza retrospektywna uwzglednita okres od 01.01.2010 do 31.12.2010. Tabela 23 na str. 108
opracowania Koligat 2014 podaje, ze Srednia liczba wizyt ambulatoryjnych w grupie pacjentow le-
czonych biologicznymi lekami modyfikujgcymi przebieg choroby (adalimumab, etanercept) wyniosta
4,52 w skali roku, co oznacza, ze wizyta odbyta sie srednio co 81 dni czyli co 12 tygodni (wartosci zao-
kraglone od petnej liczby tygodni). Nalezy rowniez zauwazy¢, ze wiekszo$¢ badan przeprowadzanych

w ramach monitorowania leczenia we wnioskowanym programie lekowym odbywa sie z czestotliwo-
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$ci co 90 lub co 180 dni (PL Xeljanz 2017), wobec czego okres 12-tygodniowy (tj. 84-dniowy) jest sko-

relowany z czestoscig badan.

W analizie ekonomicznej dotyczacej produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) podawanego
w formie podskdrnej przyjeto zatozenie o czestotliwosci wizyt ambulatoryjnych zwigzanych z poda-
niem/wydaniem leku na poziomie 4 wizyt w skali roku (tj. wizyta co 13 tygodni) (RoActemra BIA
2017, RoActemra AE 2017), co jest czestoscig bardzo zblizong do przyjetej w niniejszej analizie.
W ocenie przeprowadzonej przez Agencje Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji zatozenie

to nie zostato zakwestionowane (RoActemra AWA 2017).

W modelu koszty lekéw naliczane sg wedtug czasu ich stosowania. Przyjeto, ze ptatnik publiczny po-

krywa koszt leku odpowiadajacy ilosci leku przyjetej przez pacjenta.

Tabela 11 (str. 47) przedstawia przyjete czestosci podania/wydania leku oraz koszty jednostkowe

podania dla poszczegdlnych lekéw uwzglednionych w analizie.
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Tabela 11. Koszty jednostkowe podania lub wydania lekow w ramach programu lekowego RZS

Droga
podania1

Tryb podania
/wydania leku®

Czestotliwo$é podania/wydania leku®

G o . 3
Kod swiadczenia

oo .3
Nazwa Swiadczenia

Koszt jednora-
zowego podania
/wydania leku

tofacytynib

adalimumab

certolizumab
pegol

etanercept

golimumab

infliksymab

rytuksymab

tocilizumab

doustnie
wstrzykniecie
podskdrne

wstrzykniecie
podskdrne

wstrzykniecie
podskérne

wstrzykniecie
podskdrne

wlew dozylny

wlew dozylny

wlew dozylny

wydanie w ramach wizyty
ambulatoryjnej

wydanie w ramach wizyty
ambulatoryjnej

wydanie w ramach wizyty
ambulatoryjnej

wydanie w ramach wizyty
ambulatoryjnej

wydanie w ramach wizyty
ambulatoryjnej

podanie w ramach hospi-
talizacji jednodniowej

podanie w ramach hospi-
talizacji jednodniowe;j

podanie w ramach hospi-
talizacji jednodniowej

raz na 12 tygodni

raz na 12 tygodni

raz na 12 tygodni

raz na 12 tygodni

raz na 12 tygodni

zgodnie ze schematem dawkowania:
tygodnie 0. 2. i 6. a nastepnie co 8 tygodni

zgodnie ze schematem dawkowania:
1. cykl leczenia: 1 000 mg, w tygodniach 0.
i 2. Kolejne cykle: nie wczesniej niz 24
tygodnie po podaniu poprzedniego cyklu

zgodnie ze schematem dawkowania:
8 kg mc. raz na cztery tygodnie

5.08.07.0000004

5.08.07.0000004

5.08.07.0000004

5.08.07.0000004

5.08.07.0000004

5.08.07.0000003

5.08.07.0000003

5.08.07.0000003

przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-
nym zwigzane z wykonaniem programu

przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-
nym zwigzane z wykonaniem programu

przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-
nym zwigzane z wykonaniem programu

przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-
nym zwigzane z wykonaniem programu

przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-
nym zwigzane z wykonaniem programu

hospitalizacja w trybie jednodniowym
zwigzana z wykonaniem programu

hospitalizacja w trybie jednodniowym
zwigzana z wykonaniem programu

hospitalizacja w trybie jednodniowym
zwigzana z wykonaniem programu

108,16 zt*
108,16 zt°
108,16 z*
108,16 zt°

108,16 zI*

486,72 zt*
/jedno podanie

486,72 2’
/iedno podanie

486,72 2*
/iedno podanie

! Zgodnie z charakterystykami produktow leczniczych: ChPL Xeljanz, ChPL Benepali, ChPL Cimzia, ChPL Enbrel, ChPL Humira, ChPL Inflectra, ChPL MabThera, ChPL Remicade, ChPL Remsima,
ChPL RoActemra, ChPL Simponi.
2 Przyjeto, ze leki podawane doustnie lub w formie wstrzyknie¢ podskérnych sa wydawane pacjentom w ramach wizyty ambulatoryjnej (pacjent otrzymuje liczbe dawek odpowiadajaca 3-
miesiecznej terapii). W przypadku lekow podawanych w formie wstrzyknie¢ podskérnych pacjent aplikuje lek samodzielnie po uprzednim przeszkoleniu przez personel medyczny w ramach
pierwszej wizyty ambulatoryjnej zwigzanej z wydaniem leku (zatozenie to jest zgodne ze schematami dawkowania opisanymi w charakterystykach produktéw leczniczych podawanych

w formie wstrzyknie¢ podskdrnych). Leki podawane w formie wlewu dozylnego wymagaja podania w formie hospitalizacji (przyjeto, ze jest to hospitalizacja jednodniowa).

w oparciu o Zatgcznik nr 2 (NFZ 19/07/2017/2) do zarzadzenia Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia w sprawie okre$lenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpi-
talne w zakresie programy zdrowotne (lekowe) (NFZ 19/07/2017), realizowanych od dnia 1 pazdziernika 2017 r.
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1.1.11. Zuzycie zasobow przez jednego pacjenta

1.1.11.1. Zuzycie lekow przez jednego pacjenta - leki aktualnie finansowane w ramach
programu lekowego B.33.

Zuzycie lekéw (wyrazone w miligramach) przypadajace na jednego pacjenta w skali roku obliczono

bazujgc na danych z Uchwaty Rady NFZ za 2016 rok (NFZ 14/03/2017) (zobacz Tabela 12, str. 49).

Obliczona wartos¢ jest srednig w programie lekowym B.33. uwzgledniajgcym pacjentéw z RZS i MIZS.
W analizie wptywu na budzet wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Xeljanz bedzie skutko-
wato przejeciem przez tofacytynib czesci udziatéw innych lekéw stosowanych w RZS. Wobec powyz-
szego na potrzeby niniejszej analizy konieczne byto wyznaczenie liczby pacjentéw z rozréznieniem

na RZS i MIZS, jak réwniez oszacowanie $redniego zuzycia lekdw z rozréznieniem na RZS i MIZS.

Dawkowanie u chorych na RZS i MIZS przyjeto w oparciu o charakterystyki produktéw leczniczych
(ChPL Humira, ChPL Enbrel, ChPL RoActemra). Ostatecznie Srednig liczbe miligramdéw zuzytych u pa-
cjenta z RZS i MIZS obliczono przy zatozeniu, ze dtugosci terapii RZS i MIZS sg sobie réwne. Program
lekowy B.33. precyzuje, ze przy pierwszym podaniu leku czas leczenia dang substancjg nie moze by¢
dtuzszy niz 18 miesiecy u chorego na RZS i nie moze przekroczy¢ 24 miesigce u chorego na MIZS
(PL B.33.) Jednoczesnie brak jest kryteriéw bezposrednio regulujacych czas podawania w przypadku
zmiany lekéw na kolejne rzuty, co nie pozwala na przyjecie wiarygodnych zatozer odnosnie Sredniego
czasu leczenia u chorych na MIZS. Dodatkowo w analizie wptywu na budzet nalezy przyjg¢ Sredni czas
w catej populacji leczonej w skali jednego roku, tj. nalezy przyjac¢ wartos¢ przekrojowa dla catej popu-
lacji w okresie 12-miesiecznym. W $wietle braku danych rocznych przekrojowych przyjeto dla uprosz-
czenia, ze dtugosci terapii RZS i MIZS s3g do siebie zblizone. Zatozenie to nie powinno wptywac istotnie

na wyniki analizy na budzet.

Szczegbdtowe obliczenia przedstawia Tabela 12 (str. 49).
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Tabela 12. Zuzycie lekow (w miligramach) w przeliczeniu na jednego pacjenta z RZS i MIZS.

adalimumab
etanercept
golimumab

certolizumab
infliksymab
tocilizumab

rytuksymab

Komentarz
/ #rédto da-
nych

Liczba rozliczo-
nych jednostek

rozliczeniowych
/ rok
RZS+MIZS

788 545 mg
2220610 mg
92 950 mg
1149 740 mg
111273 mg
4 407 868 mg

1045970 mg

Dane NFZ
(NFZ 14/03/2017)

Liczba oséb

objeta

programem

/rok
RZS+MIZS

1301
1423
279
365
129
1038

404

Dane NFZ
(NFZ
14/03/2017)

Liczba rozliczonych
jednostek w przeli-
czeniu na jednego
pacjenta / rok
RZS+MIZS

606 mg
1561 mg
333 mg
3150 mg
863 mg
4247 mg

2589 mg

lloraz:
A/B

Udziat pa-
cjentéw z RZS
W programie

lekowym

B.33.

76,9%"

69,9%"
100%
100%
100%

2

95,51%

100%

! Stajszczyk
2013

’ RoActemra
BIA 2017

25mg /2 tygodnie1
28 mg /tydzien’
nie dotyczy
nie dotyczy
nie dotyczy
280 mg /4 tygodnie ®

nie dotyczy

' ChPL Humira

40 mg /2 tygodnie1
50 mg /tydzien’
nie dotyczy
nie dotyczy
nie dotyczy
560 mg /4 tygodnie >

nie dotyczy

(dawka wyznaczona dla $rednie-
g0 wzrostu i masy ciata: 0,5 ml x

(40 mg /0,8 ml)

% ChPL Enbrel (0,8 mg/kg masy

ciata)

® ChPL RoActemra (przyjeto
dawkowanie dla wielostawowe-
go MIZS; 8 mg/ kg masy ciata)

Srednia masa ciata = 35 kg;

Sredni wiek = 10 lat;
Sredni wzrost = 134 cm
(Zuber 2011)

' ChPL Humira
% ChPL Enbrel
® ChPL RoActemra

Srednia masa ciata

=70 kg (Niewada 2010)

Liczba rozliczonych
jednostek w prze-

liczeniu na jedne-
g0 pacjenta
z RZS /rok

663 mg
1799 mg
333 mg
3150 mg
863 mg
4 344 mg

2589 mg

Obliczone ze wzoru
(przy zatozeniu, ze
srednie dtugosci
terapii RZS i MIZS s3
sobie rowne):
G=
C/(D+(F/E)*(1-D))

Liczba rozliczo-
nych jednostek
w przeliczeniu na
jednego pacjenta
z MIZS /rok

415 mg
1007 mg
nie dotyczy
nie dotyczy
nie dotyczy
2172 mg

nie dotyczy

Obliczone ze wzoru
(przy zatozeniu, ze
Srednie dtugosci
terapii RZS i MIZS s3
sobie réwne):
H=
C/((1-D)+(E/F)*D)
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1.1.11.2. Liczba Swiadczen zwiqgzanych z podaniem lub wydaniem lekéw

Liczbe swiadczen zwigzanych z podaniem lub wydaniem lekédw przypadajaca na jedng pacjento-
terapie wyznaczono bazujgc na Sredniej liczbie miligraméw zuzytych przez jednego pacjenta w ra-
mach terapii danym lekiem (zobacz Tabela 12, str. 49). Nastepnie obliczono dtugosc terapii jaka wigze
sie z ciggtym przyjmowaniem (zgodnym z charakterystyka produktu leczniczego) danego leku. W obli-
czonej dtugosci terapii pacjent przyjmuje skumulowang dawke leku réwng $redniej rocznej liczbie
miligramoéw wedtug danych z Uchwaty Rady NFZ za 2016 rok. W oszacowanej dtugosci terapii bierze-
my pod uwage liczbe podan/wydan leku zgodnga z zatozeniami dotyczacymi kosztéw jednostkowych

(zobacz rozdziat 1.1.10.2. od str. 45).

Tabela 13 przedstawia oszacowanie $redniej liczby $wiadczen zwigzanych z podaniem lub wydaniem

lekéw przypadajgcych na jednego pacjenta leczonego danym lekiem w skali roku.

Tabela 13. Liczba Swiadczen zwigzanych z podaniem lub wydaniem lekow przypadajgcych na jednego
pacjenta leczonego danym lekiem w skali roku.

Liczba tygodni leczenia,

Udziat w liczbie Srednia liczba

leczonvech pa- meg/pacjent w ktoérych podana zosta- Liczba wizyt Liczba

c'entév‘\ll . RpZSI g/I:oka nie liczba jednostek ambulatoryjnych4 hospitalizacji4

A / pacjent
adalimumab 24,0% 663 mg 33} 3,0 0,0
etanercept 23,9% 1799 mg 36° 3,0 0,0
golimumab 6,7% 333 mg 26° 3,0 0,0
certolizumab 8,8% 3150 mg 25° 3,0 0,0
infliksymab 3,1% 863 mg 23} 0,0 5,0
tocilizumab 23,8% 4344 mg 29° 0,0 8,0
rytuksymab 9,7% 2589 mg 27° 0,0 3,0
tofacytynib - - 31° 3,0 0,0

! Oszacowanie wiasne w oparciu o dane NFZ (zobacz Tabela 6, str. 30).

w oparciu o dane NFZ oraz informacje z charakterystyk produktéw leczniczych (zobacz Tabela 12, str. 49).

® Obliczenia wiasne: z wykorzystaniem dawkowania oraz liczby podan/wydan leku zgodna z zatozeniami dotyczgcymi kosz-
tow jednostkowych (zobacz rozdziat 1.1.10.2. od str. 45) oraz dawkowania (zobacz Tabela 2, str. 21); szczegdty obliczen
przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym w zaktadce ,,BIA_zasoby”.

* Obliczenia wtasne: z wykorzystaniem liczby podarn/wydan leku zgodna z zatozeniami dotyczacymi kosztow jednostkowych
(zobacz rozdziat 1.1.10.2. od str. 45); szczegdty obliczen przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym w zaktadce ,,BIA_zasoby”.

® Obliczone jako $rednia liczby tygodni leczenia poszczegdlnymi lekami wazona aktualnym udziatem w liczbie leczonych
pacjentow z RZS.
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1.1.11.3. Zuzycie produktu leczniczego Xeljanz przypadajqgce na jednego pacjenta
w skali roku.

W poprzednim rozdziale (1.1.11.2. str. 50) przedstawiono oszacowanie Sredniej liczby tygodni lecze-
nia, w ktérych podana zostanie $rednia skumulowana liczba miligraméw przypadajgca na jednego

pacjenta w skali roku.

Wykazany brak rdéznic w skutecznosci oraz bezpieczenstwie pomiedzy tofacytynibem oraz lekami
aktualnie finansowanymi w ramach programu lekowego B.33 (AKL Xeljanz 2017), pozwolit przyjac,
ze dtugos¢ stosowania tofacytynibu bedzie rowna dtugosci stosowania lekdw aktualnie finansowa-
nych w ramach programu lekowego B.33. Wobec powyzszego przyjeto, ze prognozowany sredni czas
leczenia tofacytynibem w skali roku w analizie wptywu na budzet bedzie srednim czasem leczenia
lekami aktualnie finansowanymi w ramach programu lekowego z wagami w postaci aktualnych udzia-
téw tych lekdw. Przyjeto wagi w postaci aktualnych udziatéw tych lekdw, gdyz zatozono, ze tofacyty-
nib bedzie odbierat udziaty innym lekom proporcjonalnie do ich aktualnych udziatéw. Oszacowana
Srednia liczba tygodni leczenia tofacytynibem w skali roku wyniosta 31 tygodnia (zobacz Tabela 13,
str. 50), co oznacza, ze skumulowana srednia dawka przypadajaca na jednego pacjenta w skali roku

wyniosta 2 170 mg (obliczone jako: 31 tygodni x 7 dni/tydzien x 10 mg/dzien).

Dtugosé 31 tygodnia odpowiada sredniej diugosci leczenia w skali danego roku kalendarzowego,
tj. uwzglednia pacjentéw, ktérzy rozpoczeli leczenie w roku poprzedzajgcym, przerwali leczenie

w danym roku lub rozpoczeli leczenie np. pod koniec danego roku.

1.1.12. Zestawienie zalozen przyjetych w analizie

Tabela 14 przedstawia zatozenia przyjete w analizie wraz z uzasadnieniem zakresdw zmiennosci przy-

jetych w analizie wrazliwosci.
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Tabela 14. Zestawienie wartosci i kluczowych zatozen przyjetych w analizie wptywu na budzet.

Numer
» orzadko-  Zrédto danych oraz
Wartos¢ parametru metru porza . X y
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-

Parametr .. . ..
w analizie podstawowej w analizie
wrazliwosci

Zgodnie z AOTMIT

Horyzont 5 lat i i
czasow: . -06.
! AR nie dotyczy nie dotyczy oj%f}zl\gfz

W oparciu o charak-
terystyka chorych

Liczebnosé
populacji RZS
(pacjento-
terapie w skali
roku)

|

nie modyfiko-

Masa ciata Dorosli: 70 kg Wano nie dotyczy
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Wartos¢ para Numer
> P porzadko- Zrédto danych oraz
Wartos¢ parametru metru

.. . .. wy warian-  uzasadnienie zakre-
w analizie podstawowej w analizie N ) L .

tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Parametr

wrazliwosci

na RZS (Niewada
2010) oraz MIZS w
Polsce (Zuber 2011).

Masa ciata nie byta
modyfikowana:
realne roczne
L nie modyfiko- ) zuzycie lekéw
Dzieci: 35 kg nie dotyczy .
wano zostato przyjete
z Uchwat Rady NFZ,
wobec czego przyje-
te dane dotyczace
rocznego zuzycia
uwzgledniajg juz
Srednig mase ciata.

Alternatywny okres

Najaktualniejsze rozliczeniowy NFZ

miesieczne 1 (Komunikaty NFZ;

dane NFZ zobacz Tabela 38,
str. 126)

Ceny jednost- Srednia z szesciu najaktualniejszych miesiecy (12.2016-05.2017);
kowe kompara-

torow za wyjatkiem produktu leczniczego Cimzia, dla ktérego przyjeto dane NFZ za okres 01.2017-05.2017
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Numer
porzadko- Zrédto danych oraz
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-
Wartos¢ parametru metru
w analizie podstawowej w analizie
wrazliwosci

Parametr

Czestotliwos¢ wizyty
przyjeto w opar-
ciu o nastepujace

dane:

» Wyniki analizy
kosztéw leczenia

nie modyfiko- nie dotyczy pacjentc')w.z
j wano reumatologicz-
ot nym zapaleniem
stawéw Koligat
2014.

» wiekszos$¢ badan
przeprowadza-
nych w ramach
monitorowania

Czestotliwosé
wizyt ambula- Wizyta co 12 tygodni
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Numer
porzadko- Zrédto danych oraz
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-

Wartos¢ parametru metru
Parametr

w analizie podstawowej w analizie
wrazliwosci

leczenia we
whnioskowanym
programie leko-
wym odbywa sie
z czestotliwosci
co0 90 lub co 180
dni (PL Xeljanz
2017), wobec
czego okres 12-
tygodniowy (tj.
84-dniowy) jest
skorelowany z
czestoscig badan.
» W analizie eko-
nomicznej doty-
czacej produktu
leczniczego RoAc-
temra (tocilizu-
mab) podawane-
go w formie pod-
skérnej przyjeto
zatozenie o cze-
stotliwosci wizyt
ambulatoryjnych
zwigzanych z po-
da-
niem/wydaniem
leku na poziomie
4 wizyt w skali
roku (tj. wizyta co
13 tygodni) (Ro-
Actemra BIA
2017, RoActemra
AE 2017), co jest
czestoscig bardzo
zblizong do przy-
jetej w niniejszej
analizie.
W ocenie prze-
prowadzonej
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Numer
porzadko- Zrédto danych oraz
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-

Wartos¢ parametru metru

Parametr .. . ..
w analizie podstawowej w analizie
wrazliwosci

przez Agencje
Oceny Technolo-
gii Medycznych i
Taryfikacji zato-
Zenie to nie zo-
stato zakwestio-
nowane (RoAc-

temra AWA
2017).

MZ 02/04/2012,

nie dotyczy AOTMIT 2016

Dyskontowanie stopa dyskontowa = 0% dla kosztow 0%

Zatgcznik nr 2 (NFZ
19/07/2017/2) do
zarzadzenia Prezesa
Narodowego Fun-
duszu Zdrowia w
sprawie okreslenia

tofacytynib, adalimumab, certolizumab pegol, golimumab: 108,16 zt warunkéw zawiera-

Koszty nie modyfiko-
jednostkowe infliksymab, rytuksymab, tocilizumab: Wano nie dotyczy  nia i realizacji uméw
podania 486,72 7t za hospitalizacje jednodniowa w rodzaju leczenie

szpitalne w zakresie
programy zdrowot-
ne (lekowe) (NFZ
19/07/2017), reali-
zowanych od dnia 1
pazdziernika 2017 r.




Parametr

Udziaty
tofacytynibu
w liczbie pa-

cjentow;
dotyczy pacjen-
téw nowych lub
zmieniajgcych
lek na kolejny
rzut
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Wartos¢ parametru
w analizie podstawowej

Wartos¢ para-
metru
w analizie
wrazliwosci

Numer
porzadko-
wy warian-
tu analizy
wrazliwosci

Zrédto danych oraz
uzasadnienie zakre-
su zmiennosci




Parametr
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Wartos¢ parametru
w analizie podstawowej

Numer
porzadko- Zrédto danych oraz
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-
metru
w analizie
wrazliwosci
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Numer
porzadko- Zrédto danych oraz
wy warian-  uzasadnienie zakre-
tu analizy su zmiennosci
wrazliwosci

Wartos¢ para-
Wartos¢ parametru metru
w analizie podstawowej w analizie
wrazliwosci

Parametr
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1.1.13. Wyniki analizy wptywu na budzet

1.1.13.1. Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowiqgzanego do fi-
nansowania swiadczenia

Tabela 15 przedstawia oszacowanie aktualnych (2017 rok) rocznych wydatkéw podmiotu zobowigza-

nego do finansowania swiadczen zwigzanych z podaniem lub wydaniem lekéw przypadajgcych na

populacje pacjentéw z RZS leczonych w ramach programu lekowego B.33.

Tabela 15. Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen zwigzanych z podaniem lub wydaniem lekow przypadajgcych na populacje pa-
cjentow z RZS leczonych w ramach programu lekowego B.33. (2017 rok).

Liczba miligraméw Liczba Swiadczeri zwigzanych Catkowity roczny koszt
w catej populacji RZS z podaniem/wydaniem leku w catej leczonej w catej populacji RZS
leczonej w programie populacji RZS leczonej w programie
lekowym porady ambulatoryjne hospitalizacje lekowym
adalimumab 714 258 mg 3230 0 30089 556 zt
etanercept 1924 244 mg 3209 0 28742 792 zt
golimumab 99 958 mg 900 0 6796 217 zt
certolizumab 1236430 mg 1178 0 6 656 019 zt
infliksymab 119 663 mg 0 694 1690333 zt
tocilizumab 4527 386 mg 0 8529 28 059 900 zt
rytuksymab 1124 836 mg 0 1303 11377 877 zt
tofacytynib 0mg 0 0 0zt
tacznie - 8517 10526 113412 694 zt

Oszacowania wtasne wskazujg, ze aktualne roczne wydatki na leczenie pacjentéw z RZS w ramach
programu lekowego, uwzgledniajace koszty lekdw oraz swiadczen zwigzanych z podaniem lub wyda-

niem lekéw, ksztattujg sie na poziomie 113 min zt.

1.1.13.2. Wyniki analizy podstawowej

Ponizej przedstawiono podsumowanie oszacowan catkowitych kosztéw zwigzanych z realizacja pro-

gramu leczenia RZS, przeprowadzonych w analizie wptywu na budzet.
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Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant z i bez RSS.
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Prognozowane wydatki na produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) w kolejnych latach oszacowano

na poziomie:




-

Xeljanz (tofacytynib
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym




-

Xeljanz (tofacytynib
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym
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Wykres 6, Wykres 7, Wykres 8, Wykres 9 oraz przedstawiajg wyniki w formie graficznej.
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- Xeljanz (tofacytynib)
/ eStlmo w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

1.1.13.3. Wyniki analizy wrazliwosci

W ramach analizy wrazliwosci zostaty zachowane wszystkie wnioski jakosciowe ptynace z analizy

podstawowej, mianowicie:
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Szczegdtowe wyniki zostaty przedstawione rowniez w formie tabelarycznej i graficznej: Tabela 20 (str.

66), Tabela 21 (str. 70) oraz Wykres 10 (str. 74) i Wykres 11 (str. 74).
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Tabela 20. Wyniki analizy wptywu na budzet wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Xeljanz; analiza wrazliwosci; koszty lekéw oraz podania/wydania

lekdow; z RSS.
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lekow; bez RSS.

Tabela 21. Wyniki analizy wptywu na budzet wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Xeljanz; analiza wrazliwosci; koszty lekéw oraz podania/wydania
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1.2. Wplyw na organizacje udzielania sSwiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczgca umieszczenia produktu leczniczego Xeljanz w wykazie lekéw stosowa-
nych w programie lekowym leczenia reumatoidalnego zapalenia stawdw nie bedzie skutkowa¢ do-
datkowymi naktadami, zwigzanymi z potrzebg przeszkolenia personelu, opracowaniem nowych wy-

tycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki.

Tofacytynib jest podawany doustnie, w zwigzku z czym lek moze by¢ wydawany pacjentowi do domu
do samodzielnego stosowania. Pacjenci przyjmujgcy adalimumab, certolizumab pegol, etanercept
oraz golimumab — pomimo, ze sg aplikowane w formie wstrzyknie¢ podskérnych, rowniez mogg by¢
wydawane pacjentowi. W przypadku infliksymabu, rytuksymabu oraz tocilizumabu wymagana jest
hospitalizacja zwigzana z podaniem leku w formie wlewu dozylnego. Przejmowanie udziatéw inflik-
symabu, rytuksymabu oraz tocilizumabu przez tofacytynib spowoduje zmniejszenie liczby hospitaliza-

cji przy jednoczesnym zwiekszeniu liczby wizyt ambulatoryjnych.

Wprowadzenie refundacji tofacytynibu wptynie na zwiekszenie liczby wizyt ambulatoryjnych
I o lciy oczekiwad zwiekszenia
liczby wizyt o 94 wizyt w 1. roku do 917 wizyt w 5. roku (Tabela 30, str. 107). Jednoczes$nie tofacyty-
nib przejmie czes¢ udziatéw w rynku produktéw stosowanych w formie wlewdéw dozylnych, ktérych
podanie wigze sie z koniecznoscig hospitalizacji. Szacuje sie, ze zmniejszenie wyniesie od 194 hospita-

lizacji jednodniowych w 1. roku do ponad 1 900 hospitalizacji w 5. roku (Tabela 31, str. 108).
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1.3. Aspekty etyczne i spoleczne

Finansowanie produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib) ze srodkéw publicznych nie wymaga dodat-
kowych naktadéw, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekunéw,
opracowaniem nowych wytycznych klinicznych ani zmiany zasad diagnostyki. Decyzja dotyczaca fi-
nansowania produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib) ze srodkdw publicznych nie oddziatuje
w jakikolwiek sposdb na prawa pacjenta i prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegélnymi (do-
datkowymi — nie obowigzujgcymi oraz nie praktykowanymi obecnie) wymogami w stosunku do pa-
cjenta. Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne,
nie zidentyfikowano potencjalnych problemdéw zwigzanych z finansowaniem ze srodkéw publicznych

produktu leczniczego Xeljanz (Tabela 22).

Tabela 22. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjq o refundacji produktu leczniczego Xeljanz.

Kryterium

czy pewne grupy pacjentow mogg by¢ faworyzowane na skutek

. ) L ; ; L ie bedzi biega¢ zgodnie z kryteriami wnio-
zatozer prayjetych w analizie ekonomiczne] eczenie bedzie przebiega¢ zgodnie z kryteriami wnio

skowanego programu lekowego (PL Xeljanz 2017)

Dostep do leczenia bedzie zobiektywizowany poprzez
zapisy wnioskowanego programu lekowego (PL Xe-
ljanz 2017)

czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycz-
nej przy jednakowych potrzebach

czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy
korzys¢ mata, ale powszechna

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas
potrzeby grup spotecznie uposledzonych

Nie

czy technologia stanowi odpowiedz? dla oséb o najwiekszych po-
trzebach zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej Nie
zadnej metody leczenia

czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii
moze powodowac problemy spoteczne

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecz-

P . . . L . Nie
nosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi

Wymagane bedg zmiany w wykazie lekéw refundowa-
nych oraz w odpowiednich zarzadzeniach Prezesa NFZ
w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji

umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie pro-
gramy zdrowotne (lekowe)

czy decyzja dotyczaca rozwazane] technologii stwarza koniecznos¢
dokonania zmian w prawie/przepisach
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Kryterium

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa
pacjenta lub prawa cztowieka

czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego
informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody

czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjen-
towi poufnosci postepowania

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indy-
widualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w
podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania

Nie

Nie

Nie

Tak

Czes¢ pacjentéw preferowataby leki przyjmowane
doustnie w miejsce lekdw przyjmowanych obecne w
formie wstrzyknie¢ podskérnych albo wlewéw dozyl-

nych.
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1.4. Ograniczenia

Analize wptywu na budzet w przypadku wprowadzenia refundacji tofacytynibu w przedmiotowym
wskazaniu przeprowadzono z wykorzystaniem najaktualniejszych danych Narodowego Funduszu
Zdrowia. Dane NFZ obejmowaty roczng liczebno$¢ populacji leczonej w ramach programu lekowego
B.33 (RZS+MIZS) z wyszczegdlnieniem subpopulacji pacjentéw leczonych poszczegélnymi lekami.
Dane NFZ zawieraty réwniez informacje o zuzyciu lekéw w powyzszej populacji oraz kwote refundacji
za opakowanie jednostkowe poszczegélnych lekdw. Wymienione powyzej dane stanowig bardzo
wiarygodne zrédto danych, pozwalajgce precyzyjnie estymowad aktualne koszty leczenia w ramach

programu lekowego B.33.

I (<22da prognoza obarczona jest niepewno-

$cig, a gtdwnym zadaniem przy tworzeniu prognozy jest zminimalizowanie tych niepewnosci (Zelias

2003). W niniejszej analizie wptywu na budzet prognoze wyznaczono z wykorzystaniem mozliwie
najwiarygodniejszych danych, jednoczesnie w sktad potencjalnych ograniczen analizy mogg wchodzi¢

nastepujgce dane wejsciowe i zatozenia dotyczace prognoz:

1. Prognoza wzrostu liczebnosci populacji docelowej.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, w rozdziale 3.2. (str. 95) przedstawiono sposdéb wyszukiwania da-
nych epidemiologicznych, kryteria wyboru zrédet danych, zalety i wady wykorzystanych zréodet
oraz kryteria doboru danych i metody ich analizowania (AOTMIT 2016). Ostatecznie zdecydowano
o wykorzystaniu danych rocznych z Uchwaty Rady NFZ za rok 2016 (NFZ 14/03/2017), ktére jako

jedyne kompleksowo zawieraty informacje:

1) roczne;

2) najaktualniejsze (obejmujace caty 2016 rok);

3) przedstawiajgce zaréwno liczbe pacjentéw, jak i realne zuzycie lekdw w praktyce klinicznej
(w miligramach);

4) z podziatem na poszczegdlne leki finansowane w ramach programu lekowego B.33.

Jednoczesnie, nie byty dostepne analogiczne dane dla lat wczesniejszych (przed 2016 r.), co nie
pozwolito na wyznaczenie prognozy w oparciu jedynie o dane z Uchwat Rady NFZ. Wobec powyz-
szego przyszta prognoze rocznej liczebnosci wyznaczono z wykorzystaniem danych NFZ udostep-
nionych autorom analizy RoActemra BIA 2017; dane te przedstawiaty liczby pacjentéw leczonych
lekami biologicznymi w danym miesigcu w okresie 01.2013 — 05.2016 w ramach programu leko-

wego leczenia RZS i MIZS. W wyznaczeniu prognozy wykorzystano réwniez informacje uzyskane
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w ramach badania ankietowego przeprowadzonego na potrzeby niniejszej analizy (rozdziat 3.6.

str. 110)
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.
1.5. DysKkusja

Reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS) jest uktadowg chorobg tkanki fagcznej. W przebiegu RZS do-
chodzi do trwatego uszkodzenia chrzastki stawowej oraz nadzerek kosci, co skutkuje uposledzeniem
funkcji stawdéw (Ktak 2016, Koligat 2014, Raciborski 2015). W Polsce liczba chorych na RZS ksztattuje
sie na poziomie 252 tys. przypadkdw; na przestrzeni lat 2012 — 2016 roczny wzrost liczby pacjentéw

wynosit 3 tys. — 6 tys. pacjentdw (RoActemra AWA 2017).

Gtéwnym celem leczenia powinno byé uzyskanie i utrzymanie remisji lub niskiej aktywnosci choroby,
co pozwala wydtuzy¢ okres sprawnosci chorego (EULAR 2017). Pierwszym leczeniem z wyboru s3
syntetyczne leki modyfikujgce przebieg choroby (metotreksat, leflunomid, sulfasalazyna) oraz gliko-
kortykosteroidy. W przypadku nieskutecznosci lub nietolerancji nalezy rozwazy¢ zastosowanie biolo-
gicznych lekéw modyfikujgcych przebieg choroby (abatacept, rytuksymab, tocilizumab, clazakizumab,
sarilumab, sirukumab, inhibitory TNF (adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab,
infliksymab), a takze leki biopodobne) oraz inhibitory kinaz Janusowych (baricytynib, tofacytynib)
(EULAR 2017). W warunkach polskich w aktualnym programie lekowym leczenia RZS refundacji pod-
legajg nastepujace leki: adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab, infliksymab, rytuk-
symab, tocilizumab. Wobec relatywnie wysokich kosztow tych lekéw z perspektywy pacjenta, jedynie

refundacja tych lekéw w ramach programu lekowego otwiera realny dostep pacjentéw do tych tera-

pii.

Analiza historycznych danych dotyczacych skutecznosci leczenia chorych na RZS wskazuje, ze wpro-
wadzenie lekéw biologicznych do terapii przetozyto sie na ogdlng poprawe kontroli choroby (Kievit
2013). Jednak u czesci pacjentéw leki biologiczne nie pozwalajg na petng kontrole choroby, gdyz u 20-
58% pacjentéw leczenie biologiczne nie pozwala na jej uzyskanie (Rubbert-Roth 2009, Redlich 2003),
u niemal 40% pacjentow uzyskana odpowiedz na leczenie zostaje z czasem utracona (Taylor 2015),
natomiast w przypadku 11-17% pacjentéw leczenie zostaje przerwane z powodu zdarzen niepozgda-
nych (Hyrich 2007). Dodatkowo aspektem ograniczajgcym skutecznos¢ lekow biologicznych jest fakt,
ze w przypadku niepowodzenia terapii inhibitorem TNF zastosowanie kolejnego inhibitora TNF

nie przynosi juz tak znaczacych korzysci klinicznych (Karlosson 2008, Rubbert-Roth 2009).

W Polsce do programu lekowego leczenia RZS lekami biologicznymi kwalifikuje sie rokrocznie ponad
4 tys. pacjentow, czyli 1,6% pacjentéw sposréd wszystkich chorych na reumatoidalne zapalenie sta-

wow (RoActemra AWA 2017, NFZ 14/03/2017). Dla poréwnania w innych krajach odsetek pacjentéw




Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

leczonych lekami biologicznymi jest znacznie wyzszy: 3% do 6% we Francji, 2% do 4% w Czechach, 9%

do 19% w Hiszpanii, 11% do 23% w Szwec;ji i Anglii (Stajszczyk 2013).

Wprowadzenie nowych czasteczek o nowym mechanizmie dziatania stanowitoby niezwykle wazne
poszerzenie opcji terapeutycznych dla pacjentdw nieodpowiadajgcych na leczenie biologiczne (unmet
need). Dla zapewnienia optymalnej kontroli choroby wazne jest aby wprowadzi¢ do praktyki klinicz-
nej innowacyjne czgsteczki o nowych mechanizmach dziatania w zwigzku z ograniczong skutecznoscia

terapii w przypadku pierwotnej lub wtdrnej nieskutecznosci terapii lekami biologicznymi.

Tofacytynib jest nowg czasteczkg stanowigcy skuteczng i bezpieczng alternatywe wobec lekéw biolo-
gicznych. Tofacytynib jest silnym selektywnym inhibitorem kinaz z rodziny JAK. Tofacytynib hamuje
aktywnos¢ kinaz JAK1, JAK2, JAK3 i w mniejszym stopniu TyK2. W komérkach ludzkich tofacytynib
preferencyjnie hamuje sygnalizacje heterodimerycznych receptorow cytokin, z ktérymi taczg sie kina-
zy JAK3 i (lub) JAK1, charakteryzujgce sie selektywnoscig funkcjonalng wieksza od receptoréw cyto-
kin, ktére przesytajg sygnaty poprzez pary kinaz JAK2. Powyzsze skutkuje modulacjg odpowiedzi im-

munologicznej i zapalnej. (ChPL Xeljanz)

Tofacytynib, jako silny inhibitor kinaz z rodziny JAK, jest przyktadem celowanej czgsteczki syntetycz-
nej, nie stanowi wiec leku biologicznego (ChPL Xeljanz). Odmienny — w stosunku do lekéw biologicz-
nych — mechanizm dziatania moze skutkowac¢ mniejsza immunogennoscia tofacytynibu, czego wyni-
kiem bytby mniejszy odsetek produkowanych przeciwciat, ktére zmniejszajg efektywnos¢ terapii po-
przez eliminacje substancji czynnych z ustroju. Aspekt immunogennosci jest bardzo wazny w przy-
padku chordéb przewlektych, gdy konieczne jest przyjmowanie lekdw do korca zycia. W zwigzku
z wiekszg immunogennoscia leki biologiczne wraz z uptywem czasu tracqg swojg pierwotng skutecz-

nos¢, podczas gdy skuteczno$¢ tofacytynibu utrzymuje sie przez dtuzszy czas.

Wazne jest réwniez, ze skutecznos¢ tofacytynib widoczna jest juz po dwdch tygodniach od podania
pierwszej dawki, co zostato wykazane w badaniach klinicznych wtgczonych do analizy klinicznej AKL
Xeljanz 2017. Natomiast efekty dziatania lekdw biologicznych widoczne sg dopiero po okoto 3 miesia-
cach. Szybki efekt terapeutyczny moze bezposrednio przetozy¢ sie na polepszenie przestrzegania
zalecen dotyczacych schematu dawkowania pacjenta (compliance); moze poprawic zdolnos$¢ pacjen-
ta do samoobstugi oraz przyspieszy¢ powrdt do codziennej sprawnosci psychoruchowej i pracy zawo-

dowej.

W zwigzku z niskg dostepnoscig do lekéw biologicznych w Polsce, wazne jest réwniez wprowadzanie
terapii obnizajacych koszty leczenia, skutkiem czego w tym samym budzecie mozliwe bedzie leczenie

wiekszej liczby chorych (Ttustochowicz 2014, Stajszczyk 2013, Swierkot 2014). Oprécz wprowadzani
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lekéw biopodobnych (co miato miejsce w przypadku etanerceptu oraz infliksymabu) o cenie nizszej
od lekéw oryginalnych mozliwe jest wprowadzenie refundacji nowych czasteczek o potwierdzonej
skutecznosci i bezpieczenstwie. Oprécz kwestii finansowych waznym aspektem ograniczajgcym do-
stepnos¢ od programu lekowego leczenia RZS jest czasochtonnos$¢ obstugi administracyjnej progra-
mu, na co zwrdcita uwage czes$c¢ ekspertdw biorgcych udziat w badaniu ankietowym przeprowadzo-
nym na potrzeby niniejszej analizy. Tofacytynib dostepny w formie tabletek przyjmowany jest samo-
dzielnie przez pacjentéw, co moze wptyng¢ na zmniejszenie czasu pracy personelu medycznego
w zwigzku z podaniem lub wydaniem lekéw w programie lekowym. Zaoszczedzony czas bedzie mdgt

zosta¢ wykorzystany do leczenia dodatkowych pacjentow.

Aktualnie w ramach programu lekowego leczenia reumatoidalnego zapalenia stawdw finansowane s3
leki podawane w formie wstrzyknie¢ podskdrnych (adalimumab, certolizumab pegol, etanercept,
golimumab) albo w formie wlewdw dozylnych (infliksymab, rytuksymab, tocilizumab). W przypadku
lekéw podawanych w formie wlewu dozylnego, kazdorazowe podanie powinno mieé¢ miejsce w ra-
mach hospitalizacji jednodniowej. W przypadku lekéw podawanych w formie wstrzyknie¢ podskor-
nych personel medyczny powinien przeszkoli¢ pacjenta w zakresie samodzielnego aplikowania leku.
Produkt leczniczy Xeljanz (tofacytynib) dostepny jest w formie tabletek powlekanych, ktdére nalezy
przyjmowac codziennie. Nalezy réwniez zaznaczy¢, ze w przypadku lekdw samodzielnie aplikowanych
przez pacjenta w formie wstrzyknie¢ podskérnych (adalimumab, certolizumab pegol, etanercept,
golimumab), leki te nalezy przechowywaé w lodéwce w temperaturze 2°C-8°C, a przed wykonaniem
wstrzykniecia opakowanie leku powinno by¢ ogrzane do temperatury pokojowej poprzez pozosta-
wienie leku w temperaturze pokojowej przez 15 do 30 minut. Przechowywanie produktu leczniczego
Xeljanz nie wymaga specjalnych zalecen dotyczacych temperatury co moze stanowic¢ duze udogod-

nienie dla chorego zaréwno w sytuacjach codziennych, jak rdwniez np. w przypadku podrézy.

Preferencje pacjentdw odnosnie drogi podania i czestosci stosowania sg rézne i bardzo zindywiduali-
zowane (Alten 2016, Augustowski 2013, Bolge 2016, Huynh 2014, Nolla 2016, Scarpato 2010). Czesc
pacjentéw preferuje leki podawane w formie wlewdw dozylnych, gdyz podanie ich wigze sie z hospi-
talizacjg zapewniajacg poczucie bezpieczenstwa, podczas gdy dla czesci pacjentdw wazniejsza jest
wygoda przyjmowania leku w warunkach domowych (Scarpato 2010). Doustna droga podania oraz
wstrzykniecia podskdrne sg preferowane na réwni, podczas gdy wlewy dozylne sg mniej preferowane
przez pacjentow (Alten 2016, Augustowski 2013). Pewna czes¢ pacjentdéw preferuje rowniez leki sto-
sowane z wiekszg czestotliwoscig (Augustowski 2013, Louder 2016). Powyisze aspekty dotyczace
preferencji wskazujg, ze wprowadzenie finansowania tofacytynibu podawanego doustnie moze dla

czesci pacjentéw stanowic dostep do skutecznej, bezpiecznej, jak i wygodnej terapii.
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Whioskowane jest objecie refundacjg produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib), leku w postaci ta-
bletek, podawanego doustnie, wskazanego do stosowania u chorych na reumatoidalne zapalenie
stawdw. Ocena zasadnosci wprowadzenia refundacji zostata przeprowadzona w ramach trzech ana-

liz: analizy klinicznej, analizy ekonomicznej oraz analizy wptywu na budzet.

Wyniki analizy klinicznej wykazaty, ze tofacytynib jest lekiem réwnie skutecznym i bezpiecznym jak
leki aktualnie refundowane w ramach programu lekowego leczenia reumatoidalnego zapalenia sta-
wow: adalimumab, certolizumab pegol, etanercept, golimumab, infliksymab, rytuksymab, tocilizu-
mab (AKL Xeljanz 2017). W poréwnaniu z lekami biologicznymi stosowanie tofacytynibu moze wigzaé
sie z szybszym efektem dziatania, co wykazano w ocenie odpowiedzi ACR20 po 6 tygodniach od roz-
poczecia terapii dla poréwnania tofacytynib + metotreksat vs adalimumab + metotreksat (badanie

RCT Fleischmann 2017).

W analizie ekonomicznej poréwnano koszty zwigzane z leczeniem jednego pacjenta w 18-
miesiecznym horyzoncie czasowym analizy, w przypadku zastosowania tofacytynibu oraz kazdego
z komparatoréw (adalimumab, etanercept, golimumab, infliksymab, certolizumab, tocilizumab, ry-
tuksymab). Wszystkie komparatory sg aktualnie finansowane przez ptatnika publicznego w ramach
programu lekowego leczenia RZS o przebiegu agresywnym. Oprocz kosztéw poszczegdlnych lekdw
stosowanych w programie, oszacowano sredni koszt aktualnej praktyki leczenia pacjenta w ramach
programu, wazony aktualnymi udziatami poszczegélnych produktéw w tgcznej liczbie leczonych pa-

cjentéw. Analiza ekonomiczna wykazata, ze

W niniejszej analizie wptywu na budzet analizowano koszty leczenia w catej populacji chorych, kté-

rych dotyczy wniosek o objecie refundacjg. W analizie oszacowano, ze

W trakcie prac nad niniejszg analizg ekonomiczng dostepna byfa analiza wptywu na budzet wprowa-
dzenia refundacji produktu leczniczego RoActemra (tocilizumab) w postaci podskérnej w leczeniu

chorych na RZS (RoActemra BIA 2017), ukoriczona w marcu 2017 r. Niniejsza analiza oraz analiza Ro-
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Actemra BIA 2017 bazowaty na odmiennych zrédtach danych, w zwigzku z czym widoczne sg pewne

réznice pomiedzy wynikami tych analiz.

Prognozowana w niniejszej analizie wptywu na budzet liczba miligramdéw z wyszczegdlnieniem po-
szczegblnych lekéw w populacji RZS leczonej w programie lekowym (Tabela 29, str. 106) zostata osza-
cowana w oparciu o dane z Uchwaty Rady NFZ za 2016 rok; natomiast liczba miligraméw prognozo-
wana w analizie RoActemra BIA 2017 (tabela 24. str. 29 analizy RoActemra BIA 2017) zostata wyzna-
czona z wykorzystaniem mniej aktualnych danych NFZ udostepnionych autorom analizy RoActemra
BIA 2017 (dane te przedstawiaty liczby pacjentéw leczonych lekami biologicznymi w danym miesigcu
w okresie 01.2013 — 05.2016 w ramach programu lekowego). Rézine zrédta danych prowadzity
do pewnych réznic w prognozach liczby miligraméw: w niniejszej analizie liczba miligraméw dla po-
szczegolnych lekdw generalnie byta wieksza, co mozna wyjasni¢ przyjeciem odmiennego / aktualniej-

szego zrédta danych (Uchwata Rady NFZ za 2016 r.)

W zakresie kosztéw jednostkowych w niniejszej analizie przyjeto najaktualniejsze dane NFZ dotyczgce
kwoty refundacji za opakowania jednostkowe poszczegdlnych lekéw (Tabela 10, str. 43). Przyjete
koszty jednostkowe sg generalnie nieznacznie nizsze od kosztéw jednostkowych przyjetych w analizie
RoActemra BIA 2017 (Tabela 20, str. 28 analizy RoActemra BIA 2017). Jedynie w przypadku certoli-
zumabu pegol koszt jednostkowy ulegt znaczagcemu obnizeniu, co mogto mieé¢ zwigzek z faktem,
ze 0d 01.2017 wszedt w zycie nowy okres obowigzywania decyzji o refundacji produktu leczniczego
Cimzia, w ktérym to okresie ustalono nizszg cene (MZ 28/08/2017). Generalnie: réznica w kosztach
jednostkowych wynika z obnizenia kwot refundacji za opakowania jednostkowe w ostatnich 12 mie-

sigcach (zobacz Tabela 38, str. 126).
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Zaréwno pozytywne rekomendacje refundacje, jak i wprowadzenie refundacji tofacytynibu wynikajg
przede wszystkim z faktu, ze tofacytynib zostat bardzo doktadnie przebadany. Skutecznosé i bezpie-
czenstwo stosowania tofacytynibu zostaty niezwykle szeroko i zarazem bardzo szczegdétowo ocenione
w ramach licznych badan klinicznych o wysokiej jakosci metodologicznej. W sytuacji podejmowania
decyzji o wprowadzeniu refundacji tofacytynibu, decyzja moze zostac¢ oparta na bardzo duzej ilosci
wiarygodnych danych, co pozwala na zminimalizowanie niepewnosci odnosnie zasadnosci refundacji.
Do analizy klinicznej wtgczono az 16 publikacji przedstawiajgcych wyniki randomizowanych badan
klinicznych oraz 13 publikacji opisujgcych badania bez randomizacji dla tofacytynibu (badania bez
randomizacji z lub bez grupy kontrolnej, badania pragmatyczne, postmarketingowe lub rejestry cho-
rych opublikowane w formie petnotekstowej). Analiza kliniczna zawierata réwniez poszerzong analize
bezpieczenstwa stosowania tofacytynibu, do ktérej to analizy wtgczono zaréwno badania retrospek-
tywne, badania bezpieczenstwa tofacytynibu przeprowadzone w rzeczywistej praktyce klinicznej oraz
przeglady systematyczne oceniajgce bezpieczenstwo tofacytynibu w RZS. Zaréwno randomizowane
badania kliniczne, jak i badania obrazujgce realng praktyke kliniczng, wskazaty, ze tofacytynib jest

lekiem skutecznym i bezpiecznym w leczeniu chorych na RZS.

Wprowadzenie wnioskowanego programu zwiekszy dostepnos¢ do lekdw innowacyjnych oraz wpty-
nie na poprawe jakosci leczenia, ograniczajgc negatywne skutki RZS. Ograniczenie negatywnych skut-
kéw przewlektych schorzen uktadu kostno-szkieletowego jest jednym z priorytetéw zdrowotnych
Ministerstwa Zdrowia, zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 21 sierpnia 2009 r.

w sprawie priorytetéw zdrowotnych.

Nie zidentyfikowano problemdw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze $rod-

kéw publicznych rozwazanej technologii.
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chorych z czego jedynie ponad 4 tys. pacjentow jest leczconych w ramach programu leko-
wego, co stanowi bardzo nieznaczny odsetek w poréwnaniu z innymi krajami europejskimi

(RoActemra AWA 2017, NFZ 14/03/2017, Stajszczyk 2013).

> Whnioskowane jest wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Xeljanz (tofacytynib,
56 tabletek x 5 mg), stosowanego doustnie w formie tabletek u chorych na reumatoidalne

zapalenie stawow.

» Analiza kliniczna wykazata, ze tofacytynib jest lekiem skutecznym i bezpiecznym w pordow-
naniu do lekéw aktualnie refundowanych w ramach programu lekowego leczenia reumatoi-
dalnego zapalenia stawéw: adalimumabu, certolizumabu pegol, etanerceptu, golimumabu,

infliksymabu, rytuksymabu oraz tocilizumabu (AKL Xeljanz 2017).
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» Zwiekszenie dostepnosci do skutecznych i bezpiecznych terapii powinno spotkaé sie z pozy-
tywnym odbiorem wsrdad specjalistow lekarzy i pacjentow (Ttustochowicz 2014, Stajszczyk

2013, Swierkot 2014).
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Wyszukiwanie polskich danych epidemiologicznych

3.2.1. Przeszukiwane potencjalnych Zrédta danych

Przeprowadzenie oszacowan epidemiologicznych wymagato uwzglednienia nastepujgcych danych:

» chorobowos$¢ na reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS);

>

odsetek chorych z niepowodzeniem terapii tradycyjnymi lekami modyfikujgcymi przebieg le-
czenia sposréd wszystkich chorych na RZS; odsetek ten stuzy oszacowaniu liczebnosci popu-
lacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych produkt leczniczy Xeljanz moze byé zasto-
sowany (populacja zgodna ze wskazaniami do stosowania wedtug charakterystyki produktu
leczniczego Xeljanz; ChPL Xeljanz);

catkowita liczba pacjentdow leczonych w ramach programu lekowego leczenia RZS oraz liczba

pacjentéw w podziale na poszczegdlne leki stosowane w ramach programu lekowego lecze-

>
)
X
N
(2]

7

Wyszukiwanie danych zostato przeprowadzone na stronach internetowych, ktére moga dostarczy¢

najwiarygodniejszych oraz najaktualniejszych polskich danych epidemiologicznych. Wyszukiwano

danych obejmujacych catg populacje chorych na RZS (rejestry krajowe, dane sprawozdawcze NFZ).

Informacje o chorobowosci oraz odsetku pacjentéw z niepowodzeniem terapii tradycyjnymi lekami

modyfikujgcymi przebieg leczenia byty wyszukiwane w nastepujgcych zrodtach:

>

Gtéwny Urzad Statystyczny; publikacje w obszarze tematycznym ,Zdrowie”; przeszukano
opracowania z ostatnich pieciu lat, tj. opublikowane po 2011 roku;

Polskie Towarzystwo Reumatologiczne (PTR 2017); przeszukano wszystkie opracowania;
Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego — Panstwowy Zaktad Higieny (NIZP-PZH 2017); prze-
szukano opracowania z zaktadki ,Stan zdrowia ludnosci”;

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Biuletyn Informacji Publicznej (AOTMIT
BIP 2017); przeszukano opracowania zwigzane ze zleceniami z lat 2016-2017 (zaktadki ,Zle-

cenia MZ 2016” oraz ,Zlecenia MZ 2017”) oraz zwigzane z opiniami o projektach realizowa-
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nych przez jednostki samorzadu terytorialnego (zaktadka ,Opinie o projektach programéw

zdrowotnych realizowanych przez JST”).

Odnaleziono jedno opracowanie zawierajgce dane Narodowego Funduszu Zdrowia dotyczgce choro-

bowosci z lat 2012-2016:

» analiza weryfikacyjna dotyczgca produktu leczniczego RoActemra w formie wstrzyknieé pod-

skdrnych (RoActemra AWA 2017).

Informacje o liczbie pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego RZS byty wyszukiwane

w nastepujacych zrddtach:

» Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Biuletyn Informacji Publicznej (AOTMIT
BIP 2017); przeszukano opracowania zwigzane ze zleceniami z lat 2016-2017 (zaktadki ,Zle-
cenia MZ 2016” oraz ,Zlecenia MZ 2017”) oraz zwigzane z opiniami o projektach realizowa-
nych przez jednostki samorzadu terytorialnego (zaktadka ,Opinie o projektach programéw
zdrowotnych realizowanych przez JST”);

> strona internetowa NFZ przedstawiajaca informacje dla $wiadczeniodawcéw?®; przeszukano
zaktadke ,,Zespoty koordynujace”;

» Uchwaty Rady Narodowego Funduszu Zdrowia w sprawie przyjecie okresowych sprawozdan

rocznych z dziatalno$ci Narodowego Funduszu Zdrowia.

Odnaleziono nastepujgce opracowania zawierajgce informacje o liczbie leczonych pacjentow :

» analiza weryfikacyjna dotyczaca produktu leczniczego RoActemra podawanego w formie
wstrzyknie¢ podskérnych (RoActemra AWA 2017);

» analiza wptywu na budzet dotyczgca produktu leczniczego RoActemra w formie wstrzyknieé
podskérnych (RoActemra BIA 2017);

> protokoty z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych (od poczatku 2011 r.) (NFZ Protokoty 2017);

» Uchwaty Rady Narodowego Funduszu Zdrowia za lata 2012-2016 (NFZ 15/03/2013,
NFZ 20/03/2014, NFZ 17/03/2015, NFZ 11/03/2016, NFZ 14/03/2017).

Opis zrodet danych oraz oszacowania liczebnosci przedstawiono w nastepnych podrozdziatach

(1.1.9.1. od str. 22, 1.1.9.2. od str. 24, 1.1.9.3. od str. 30)

& http://www.nfz.gov.pl/dla-swiadczeniodawcy/; data dostepu 21.07.2018 r.
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3.2.2. Opis wynikow przeszukiwania potencjalnych Zrédet danych

Odnaleziono nastepujace dane przedstawiajgce liczbe pacjentéw leczonych w programie lekowym

B.33.

> roczne dane roczne NFZ opublikowane w analizie weryfikacyjnej AOTMIT; bez dzielenia na le-
ki (RoActemra AWA 2017);

» dane miesieczne pochodzgce z protokotéw Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicz-
nego w Chorobach Reumatycznych (RoActemra AWA 2017, RoActemra BIA 2017, NFZ Proto-
koty 2017);

» roczne dane NFZ pochodzace z Uchwat Rady NFZ (NFZ 15/03/2013, NFZ 20/03/2014, NFZ
17/03/2015, NFZ 11/03/2016, NFZ 14/03/2017) w podziale na leki lub komérki organizacyjne.

Ponizej przedstawiono:

» opisy odnalezionych danych dotyczacych liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym
B.33.
» uzasadnienie wyboru danych najbardziej wiarygodnych, ktére postuzyty obliczeniom w niniej-

szej analizie.

Roczne dane o liczbie pacjentéw z RZS opublikowane w analizie weryfikacyjnej AOTMIT, udostep-

nione przez NFZ na prosbe AOTMIT (RoActemra AWA 2017)

Dane udostepnione AOTMIT przez NFZ wskazujg, ze wedtug najaktualniejszych rocznych danych Na-
rodowego Funduszu Zdrowia liczba dorostych pacjentéw z RZS leczonych w programie lekowym B.33.
wyniosta 4 067 chorych w roku 2016; w latach 2012-2015 liczba ta wynosita odpowiednio: 2 062,
2 491, 2 552 oraz 3 522 chorych (Tabela 23; RoActemra AWA 2017).
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Tabela 23. Roczne dane dotyczqce liczby pacjentow z RZS leczonych w programie lekowym B.33.,
opublikowane w analizie weryfikacyjnej AOTMIT, udostepnione przez NFZ na prosbe AOT-
MIT.

Liczba pacjentéw z RZS
leczona w programie lekowym B.33.

Komentarz / zrédto danych

2012 2 062
2013 2491 Liczba pacjentéw >= 18 r.z. z rozpozna-
niem okreslonym jako gtéwne lub wspoét-
2014 2552 istniejgce wg ICD-10: M05 / M06 (wraz
z rozszerzeniami)
2015 3522 RoActemra AWA 2017
2016 4067

Dane przedstawiajg unikatowg liczbe pacjentéw tj. nie uwzgledniajg np. ze dany pacjent mogt by¢
leczony dwoma lekami w horyzoncie jednego roku; dane nie zawierajg informacji o zuzyciu lekdw.

W danych nie wyrdzniono zastosowania poszczegdlnych lekdw.

Dane miesieczne o liczbie pacjentow z RZS i MIZS pochodzace z protokotéw Zespotu Koordynacyj-
nego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych przedstawione w analizach RoAc-

temra AWA 2017 i RoActemra BIA 2017.

W analizie wptywu na budzet (RoActemra BIA 2017) przedstawiono liczby pacjentéw z RZS i MIZS
leczonych poszczegélnymi lekami w programie lekowym B.33. w kolejnych miesigcach w okresie
od stycznia 2013 roku do maja 2016. Dane zostaty udostepnione przez NFZ najprawdopodobniej
na prosbe autorow analizy RoActemra BIA 2017. W analizie RoActemra BIA 2017 obliczono, ze $red-
nia miesieczna liczba pacjentéw aktywnie leczonych w programie lekowym B.33. wyniosta 2 223 pa-
cjentéw w okresie 06.2013-05.2014, 2 415 pacjentdw w okresie 06.2014-05.2015 oraz 2 571 w okre-
sie 06.2015-05.2016 (Tabela 24, str. 98).

Tabela 24. Dane miesieczne dotyczqce liczby pacjentow z RZS i MIZS leczonych aktywnie w programie
lekowym B.33. pochodzqgce z protokotdw Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicz-
nego w Chorobach Reumatycznych przedstawione w analizie wptywu na budzet RoActemra

BIA 2017.
mire:Ii(ac, TOC(iv) tacznie
01.2013 447 0 1226 0 44 84 0 1801
02.2013 409 0 1166 0 37 84
03.2013 464 0 1206 0 47 94
04.2013 473 15 1229 0 43 102

05.2013 472 50 1241 0 56 97
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mif;;f’c' RTX TOC(iv)  tacznie
06.2013 465 90 1245 0 45 86 100 2031
07.2013 501 121 1191 0 47 83 146 2089
08.2013 493 148 1167 0 45 71 168 2092
09.2013 471 168 1178 0 40 71 184 2112
10.2013 485 182 1211 0 53 100 237 2268
11.2013 483 190 1119 0 49 9% 243 2180
12.2013 511 235 1141 0 55 89 312 2343
01.2014 462 210 1075 0 55 70 328 2200
02.2014 481 204 1120 0 46 78 294 2223
03.2014 491 227 1165 0 54 69 314 2320
04.2014 493 248 1181 1 55 73 371 2422
05.2014 500 237 1183 6 46 85 340 2397
06.2014 498 227 1119 23 51 73 352 2343
07.2014 506 248 1214 28 47 65 385 2493
08.2014 463 217 1115 39 48 53 378 2313
09.2014 536 230 1145 44 42 54 358 2 409
10.2014 499 245 1159 54 50 65 423 2 495
11.2014 483 215 1030 64 38 63 387 2280
12.2014 531 236 1098 74 42 95 440 2516
01.2015 528 222 1076 86 38 58 395 2403
02.2015 474 195 1012 75 48 60 388 2252
03.2015 526 213 1104 78 47 70 423 2461
04.2015 563 212 1073 105 40 85 470 2548
05.2015 553 207 1056 99 40 62 448 2 465
06.2015 596 217 1098 111 39 81 486 2628
07.2015 556 214 1100 117 41 85 519 2632
08.2015 586 214 1018 116 47 54

09.2015 555 223 914 112 34 62

10.2015 570 214 958 125 42 74
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miesiac,

rok RTX TOC(iv) tacznie
11.2015 562 209 915 118 32 69 569 2474
12.2015 665 232 995 115 55 84 659 2 805
01.2016 595 177 918 124 31 67 580 2492
02.2016 595 191 937 121 48 65 551 2508
03.2016 677 212 997 120 43 59 590 2698
04.2016 683 197 942 121 42 60 530 2575
05.2016 643 202 998 117 45 72 443 2520

Tabela sporzagdzona w oparciu o dane podane w analizie RoActemra BIA 2017.

W analizie weryfikacyjnej RoActemra AWA 2017 opublikowano dane dotyczace liczby pacjentéow
z RZS lub MIZS z protokotéw posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w cho-
robach Reumatycznych w okresie 12.2015 — 02.2017 (Tabela 37 na str. 63 analizy weryfikacyjnej Ro-
Actemra AWA 2017), przy czym podano liczbe pacjentdw objetych programem nie precyzujac czy
podane liczebnosci uwzgledniajg rowniez pacjentow, ktérzy przerwali leczenie (np. z powodu remisji

choroby). Dodatkowo — przedstawiono dane faczne, bez rozrdznienia na poszczegdlne leki.

W analizie weryfikacyjnej RoActemra AWA 2017 przeprowadzono réwniez oszacowanie wtasne
Agencji (AOTMIT) dotyczace liczby pacjentow aktywnie leczonych w programie RZS (Tabela 38 na str.
64 analizy weryfikacyjnej RoActemra AWA 2017). W oszacowaniu tym zatozono jednak, ze stosunek
liczby pacjentédw leczonych aktywnie do liczby wszystkich pacjentéw w kazdym programie lekowym

(RZS/MIZS, tZS, ZZSK) jest identyczny, co moze nie odpowiada¢ warunkom rzeczywistym.

Dane miesieczne pochodzace z protokotéw z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Bio-
logicznego w Chorobach Reumatycznych dostepne na stronie internetowej NFZ; populacja chorych

na RZS leczonych w programie lekowym B.33. (NFZ Protokoty 2017).

Protokoty dostepne na stronie internetowej NFZ, obejmowaty dane miesieczne za okres od 2011 roku
do 04.2017. Na potrzeby niniejszej opracowania analizie poddano dane roczne z okresu 05.2016 —
04.2017 dotyczace populacji chorych na RZS leczonych w ramach programu lekowego B.33. W proto-
kotach przedstawiono liczbe pacjentéw uwzglednionych w programie lekowym B.33. wedtug naste-
pujacych kategorii: , Zgtoszenie wszystkich wnioskéw w kwalifikacji”, ,Kwalifikacja pozytywna do pro-
gramu”, ,Zmiana pozytywna leku na kolejny rzut”, ,Liczba odnotowanych pacjentéw”, ,Liczba pa-
cjentow w remisji”, ,Status zawieszony”, ,Zakonczyto leczenie” (dane przedstawiono w zatgczniku:

zobacz Tabela 36, str. 120).
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W okresie 02.2016-01.2017 do programu lekowego zakwalifikowano 744 pacjentéw z RZS, u 181
pacjentéw z RZS miata miejsce zmiana leku na kolejny rzut, natomiast 11 pacjentéw z RZS zakonczyto

leczenie (zobacz: Tabela 36, str. 120).

Dane z protokotéw nie przedstawiaty liczby pacjentéow leczonych poszczegdlnymi lekami oraz liczby

pacjentow leczonych aktywnie w danym miesigcu.

Roczne dane NFZ pochodzace z Uchwat Rady NFZ w podziale na leki lub komérki organizacyjne;

populacja chorych na RZS i MIZS leczonych w programie lekowym B.33.

Dane z Uchwat Rady NFZ wskazujg, ze catkowita liczba pacjentéw z RZS i MIZS leczonych lekami
w programie lekowym B.33. wyniosta 4939 chorych w 2016 roku (Tabela 25, str. 101) (NFZ
14/03/2017). Sa to dane NFZ dotyczace kategorii ,,LEKI W PROGRAMIE LEKOWYM - LECZENIE REU-
MATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW | MtODZIENCZEGO IDIOPATYCZNEGO ZAPALENIA STAWOW
O PRZEBIEGU AGRESYWNYM”, zatem przedstawiajg catkowitg liczbe pacjento-terapii. Jesli pacjent
leczony byt dwoma lekami, to pacjent ten zostat zliczony podwdjnie. Liczba 4 939 chorych jest liczbg
0s6b objetych programem lekowym leczonych ktérymkolwiek z lekéw finansowanych w ramach pro-
gramu lekowego leczenia RZS i MIZS w 2016 roku. Populacja 4 939 chorych zawiera zaréwno pacjen-
téw z RZS, jak i z MIZS. Jednocze$nie dane NFZ zawierajg informacje, ze liczba pacjentéw, w trakcie
leczenia ktdrych rozliczono $wiadczenie ,DIAGNOSTYKA W PROGRAMIE LECZENIA REUMATOIDAL-
NEGO ZAPALENIA STAWOW | MtODZIENCZEGO IDIOPATYCZNEGO ZAPALENIA STAWOW O PRZEBIE-
GU AGRESYWNYM” wyniosta 4 151 w 2016 roku. Powyzsze oznacza, ze jeden pacjent, w trakcie le-
czenia ktérego rozliczono swiadczenie diagnostyczne byt uwzgledniony $rednio 1,1898 razy w liczeb-

nosci 4 939 chorych.

Tabela 25. Roczne dane NFZ dotyczgce liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym B.33. po-
chodzqgce z Uchwaty Rady NFZ za 2016 rok.

Liczba rozliczonych

Nazwa swiadczenia Liczba oséb

jednostek

ADALIMUMABUM - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 788 545 1301*

ETANERCEPTUM - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 2220610 1423*
GOLIMUMAB - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 92 950 279*
CERTOLIZUMABUM PEGOL - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 1149 740 365*

INFLIXIMABUM - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 111273

TOCILIZUMABUM - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 4 407 868
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Liczba rozliczonych

Clea s Liczba osdb

Nazwa Swiadczenia

RITUXIMABUM - P - POZAJELITOWO (PARENTERAL) - 1 MG 1045970 404*

Leki w programie lekowym B.33. nie dotyczy 4939

DIAGNOSTYKA W PROGRAMIE LECZENIA REUMATOIDALNEGO ZAPA-
LENIA STAWOW | MtODZIENCZEGO IDIOPATYCZNEGO ZAPALENIA 2674 4151
STAWOW O PRZEBIEGU AGRESYWNYM

* catkowita liczba = 4 939 pacjentéw
Tabela sporzgdzona w oparciu o dane NFZ (NFZ 14/03/2017).

Dane z Uchwat Rady NFZ za 2016 rok zawierajg rowniez roczng liczbe rozliczonych jednostek rozlicze-
niowych (tj. miligramow) dla kazdego z lekéw, przy czym zuzycie nie zostato rozréznione na pacjen-
tow z RZS i MIZS. Dawkowanie czesci lekdw (infliksymab, certolizumab, rytuksymab) jest zmienne
w czasie (dawki poczatkowe/nasycajace) lub zalezy od masy ciata pacjenta (infliksymab, tocilizumab)
(zobacz Tabela 2, str. 21), wobec czego dane z Uchwaty Rady NFZ stanowig zrédto precyzyjnych da-

nych o zuzyciu lekdw w programie lekowym B.33.

Dane NFZ za lata 2012-2015 podawaty liczbe leczonych pacjentéw w podziale na komadrki organiza-
cyjne: poradnia reumatologiczna, poradnia reumatologiczna dla dzieci, oddziat choréb wewnetrz-
nych, oddziat kardiologiczny dla dzieci, oddziat nefrologiczny, oddziat pulmonologii dla dzieci, oddziat
reumatologiczny, oddziat reumatologiczny dla dzieci, oddziat pediatryczny. Dane z tego okresu przed-
stawiaty sie nastepujgco: 3 660 leczonych w 2012 r., 4 032 leczonych w 2013 r., 4 362 leczonych
w2014 r., 5190 leczonych w 2015r. (NFZ 15/03/2013, NFZ20/03/2014, NFZ 17/03/2015,
NFZ 11/03/2016). Przytoczone wartosci liczbowe obliczono jako sume leczonych we wszystkich ko-
modrkach organizacyjnych, w zwigzku z czym liczebnosci te moga by¢ nieznacznie zawyzone zliczajac

wiecej niz jeden raz pacjentéw, ktérym podano leki w réznych komérkach organizacyjnych.

W danych z Uchwat Rady NFZ za lata 2012-2015 nie wyrdzniono kategorii diagnostycznych ani po-

szczegoblnych lekdw.

Zestawienie rocznych danych pochodzacych z Uchwaty Rady NFZ za 2016 rok (4 939 pacjentéw; NFZ
14/03/2017) z danymi NFZ o unikatowej liczbie pacjentéw z analizy weryfikacyjnej dla leku RoActem-
ra (4067 pacjentow; RoActemra AWA 2017) wskazuje, ze w 2016 roku 872 pacjentéw (rdznica:
4 939-4 067) leczonych byto wiecej niz jednym lekiem w ramach programu lekowego B.33. Przyto-
czona wartos$¢ jest wyzsza od liczebnosci 730 pacjentédw obliczonej z protokotéw (zobacz Tabela 36,
str. 120). Najbardziej prawdopodobng przyczyng rozbieznosci jest réznica w raportowaniu. Zgodnie
z zapisami warunkow leczenia biologicznego w chorobach reumatycznych kwalifikacje oraz weryfika-

cje skutecznosci leczenia nalezy przeprowadzaé w oparciu o wnioski przedtozone za posrednictwem
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aplikacji komputerowej wskazanej przez Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ 21/04/2017).
Pozwala to zatozy¢, ze przebieg leczenia pacjentdéw jest monitorowany w ramach wspomnianej apli-
kacji, jednak mozliwe sg ponad miesieczne opdznienia, w zwigzku z czym dane z comiesiecznych pro-
tokotéw mogg by¢ potencjalnie nieznacznie zanizone. Wobec powyzszego w niniejszej analizie przyje-

to pierwszenstwo danych z Uchwat Rady NFZ nad danymi z protokotéw.

Wybdr zrédta danych stanowigcego podstawe do oszacowania liczebnosci populacji wskazanej

we whniosku o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Xeljanz

Do dalszych obliczent w niniejszej analizie przyjeto dane roczne z Uchwaty Rady NFZ za rok 2016 (zo-

bacz Tabela 25, str. 101; NFZ 14/03/2017), jako jedyne zawieraty informacje:

1) roczne;

2) najaktualniejsze (obejmujace caty 2016 rok);

3) przedstawiajgce zaréwno liczbe pacjentéw, jak i realne zuzycie lekdw w praktyce klinicznej
(w miligramach);

4) z podziatem na poszczegélne leki finansowane w ramach programu lekowego B.33.

3.3. Oszacowanie minimalnej oraz maksymalnej prognozowanej liczby
pacjentow (pacjento-terapie w skali roku) leczonych w programie le-
kowym B.33., populacja RZS
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3.4. Szczegotowe wyniki analizy podstawowej (zuzycie zasobow)
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3.5. Adresy stron internetowych zawierajacych informacje o liczbie zre-
fundowanych opakowan jednostkowych oraz kwocie refundacji le-
kow w Polsce

Tabela 32. Adresy stron internetowych z dostepem online do danych NFZ informujgcych o liczbie zre-
fundowanych opakowan jednostkowych oraz kwocie refundacji lekéw w Polsce.

Miesigc oraz rok ktérego Adres strony internetowej z dostepem do danych NFZ
dotyczg dane NFZ (data dostepu 27.06.2017 r.)

01.2016 http://nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6854.html

02.2016 http://nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6864.html

03.2016 http://nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6881.html

04.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6890.html
05.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6909.html
06.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6918.html
07.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6933.html
08.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6938.html
09.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6943.html
10.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6958.html
11.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6972.html
12.2016 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,7008.html
01.2017 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6988.html
02.2017 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,6998.html
03.2017 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,7011.html
04.207 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,7026.html

05.2017 http://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,7040.html
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3.6. Badanie ankietowe ws$rod polskich ekspertow Kklinicznych
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3.7. Dane z protokolow z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycz-
nych; populacja chorych na RZS leczonych w programie lekowym B.33.

Tabela 36. Dane z protokotfdw z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych; populacja chorych na RZS le-
czonych w programie lekowym B.33.

Zgtoszenie Zmiana Liczba
g X Kwalifika- pozy- Liczba
wszystkich

cia poz tywna odnoto- acien Status Zakon-
whnioskow 1a pozy v pad zawie- czyto Adres strony internetowej
tywnado lekuna

tow w .
e szony leczenie
remisji

Miesiac,
ktorego
dotycza

Nr Dzien

proto- posiedze-

kotu nia dane w kwalifi- rogramu G
kacji proe rzdty tow

wanych
pacjen-

http://www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaul

100 24.052017  05.2017 44 44 1 6714 757 622 495 Rtairose 36019/ L brotakol o 10bodt 3
100 24.052017  04.2017 46 46 4 bd bd bd bd htt"g 1(‘:’:2‘(‘;2;5;’&’7'%71"/“;222% ’ff’r‘]/r ”flzé g_'é ‘;‘:fa“' nd
99 26.04.2017  04.2017 37 37 2 6 665 767 628 a9 MO t/é x‘;";’:’nr:;zj‘;‘é;’}g}i%nr:’;iﬁfxr{ :f;g'?:)/:fefaUI 1
99 26042017  03.2017 75 75 2 bd bd bd bd http:t/ ; m:}/nr::c:g/g\g}g}sztﬁﬁz{ :‘_f;g'?:)/jfefa“' nd
98 29.03.2017  03.2017 66 66 2 6615 762 639 491 http:{ ; m‘;v;':’n':;zj/;‘é;’}g}iﬁtﬁiﬁj‘r{ :j;g?gjffam 0
98  29.03.2017  02.2017 66 66 1 bd bd bd bd http:t/ g ‘I:Vt:“;'}’n’;f:j/‘;"sg’}gc}cl’mmiﬁfj‘: :‘_f;é'?:)/jfefa“' nd
97  22.02.2017  02.2017 31 31 0 6538 779 657 492 WWW'"ﬂzai‘:Zi';’;é‘i‘;;’/T;’;i/t ifl’((é T_frzlf Egngjf”'ta ktua 0
97 22022017  01.2017 36 36 4 bd bd bd bd WWW'"flzr;i‘;;'ig/s‘;‘;‘;"/"l';’;;/tif;‘é :frz]{ fg;"‘:)fjf‘"ta kwa g
96  18.01.2017  01.2017 21 21 1 6487 799 670 492 WWW'"‘]Zr;i(S’:i'/palé‘i(;;’/T;);i/t ifl’((c/) T_fz igg_‘;fjfulta ktua 0
9%  18.01.2017  12.2016 77 77 10 bd bd bd bd WWW'“flzr;i‘s’zi'/p;é‘;‘;‘;"/r'l';’;:)/t’fl’(‘é T_f;{ fgg";fjf‘"takt”a nd
95  14.12.2016 122016 39 39 8 6437 802 693 495 WWW'"ﬂzr;i‘:Zi'/"alé‘;‘;‘;"/T;);‘l/t gofl)((c/) Tf;ﬁ ig:;fjf‘"ta ktua 0
95 14122016  11.2016 71 71 21 bd bd bd bd WWW'"‘]Zr;ics’;’i'/p;g?‘;’/"ll;’;:)/t‘fl’(‘é T_f;{ fg:;fjf'ta kwa
94 23112016 11.2016 54 54 19 6380 806 697 495 WWW'"TifS"C‘i'/'ggg/ogv}':/'zfgt/ flf(’;/li;zr/_p;szl;'ta ktua 1
9a 23.11.2016 10.2016 61 61 20 bd bd bd bd www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua nd

Inosci/367/9/1/protokol_nr_94_.pdf
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Zmiana
Kwalifika- pozy- Liczba
cja pozy- tywna pacjen-
tywnado lekuna tow w

Zgtoszenie
wszystkich
whioskéw

Miesiac,
ktorego
dotycza

NEH Zakon-
zawie- czyto Adres strony internetowej
szony leczenie

Nr Dzien

proto- posiedze-

kotu nia w kwalifi- . . ..
dane programu  kolejny . remisji

kacji
rzut

www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua

93 26102016  10.2016 47 47 15 6313 808 693 494 Irocci/367/8/1 forotool. e 93. 0
93 26.10.2016  09.2016 61 61 25 bd bd bd bd WWW"};EE;‘;?&‘;;}"{}';’;‘:{) gkz/_”::i ggd_ef;:;ta kwa g
92 05.10.2016  10.2016 5 3 1 6270 813 691 494 WWW"}:;EZ‘;?&%%’}?;% gkfc’:l/_n:?i ggffs:f'ta ktua 0
92 05.10.2016  09.2016 61 61 25 bd bd bd bd WWW"};ZE;%%‘;;}‘;’}:;‘:{) ng‘I/_”::i ggd_efsg;ta kwa g
91  07.09.2016 09.2016 12 12 2 6213 811 677 494 WWW'"Zi‘Z}’)SL{?}Z"}T}ZiS{ f&’;ﬂi‘:{_"!ﬁ'ﬁi‘;'ta ktua 3
91  07.09.2016  08.2016 51 51 19 bd bd bd bd WWW'"T;fS‘Z‘i’/'gzg/"gv}’;‘/";fgt/ flf(’;/li?r/_p;/l‘i‘?;f;;'ta kwa g
90  20.07.2016  07.2016 34 34 12 6133 800 670 491 WWW"};EE;‘;?QQ};%’}?;% ifz:l/_”::i ngfs:;takt”a 2
9  20.07.2016  06.2016 68 68 28 bd bd bd bd WWW"}:;E;‘;?‘;@‘;‘;%’}:;‘K if(’)‘l/_”::i ggd_efsg]!takt“a nd
89  22.06.2016  06.2016 41 4 20 6079 775 659 489 WWW";;ZC;EZ‘;?G'?‘};;‘;??;‘:{’ gkz/_”::i ggff;;‘;ta ktua 1
89 22062016 05.2016 71 71 2 bd bd bd bd WWW"}:;E;‘;;’Q@‘;;%’}:;‘:{) ifg‘l/_”:?f ggd_efc;;‘;takt“a nd
88  18.05.2016  05.2016 44 44 14 6010 774 643 488 WWW";;ZC;EZ‘;?S'Q;;;‘;?";’;‘K gkf;/_”r‘::i ggd_e.f;(‘i‘;ta ktua 0
88  18.05.2016 042016 51 51 24 bd bd bd bd WWW"};EE;‘;;Q@;%’}:;‘K) ifg(_n::f ggffs;‘;ta e
87  13.042016  04.2016 28 28 13 5941 758 635 489 Www'r;:;f‘c’i‘;épéé‘j‘;%r}fri‘:{) if(’)‘l/_”::i ng_e.f;;‘;ta ktua 0
87  13.042016  03.2016 63 63 19 bd bd bd bd WWW"};ZE;Z%‘;;%’}E’;‘:{) ifc’:l/_”::i ggffs:;ta R
86  23.03.2016  03.2016 47 47 13 5897 746 631 489 Www'r;:;f‘c’i‘;épéé‘j‘;%r}fri‘:{) if(’)‘l/_”::i ng_e.f;;‘;ta ktua 0
86  23.03.2016 022016 50 50 12 bd bd bd bd WWW"};ZE;Z%‘;;%’}E’;‘:{) ifc’:l/_”::i ggffs:;ta R
85  17.02.2016  02.2016 26 26 7 5827 739 639 489 “WWw.nfzgov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua 2

Inosci/367/9/1/protokol_nr_85__.pdf
85 17.02.2016  01.2016 45 45 18 bd bd bd bd www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua




Nr Dzien
proto- posiedze-
kotu nia

84 20.01.2016
84 20.01.2016
83 16.12.2015

83 16.12.2015

Miesiac,

ktorego

dotycza
dane

01.2016
12.2015
12.2015

11.2015

tacznie miesiecznie

(za okres 05.2016-04.2017)
Srednio miesiecznie

(za okres 05.2016-04.2017)

Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

Zgtoszenie
wszystkich
whioskéw
w kwalifi-
kacji

24

70

45

43

744

62

VELER
cja pozy-
tywna do
programu

24
70
45

43

744

62

Zmiana
pozy-
tywna
leku na
kolejny
rzut

Liczba
odnoto-
wanych
pacjen-

tow

9 5777
40 bd
25 5726
20 bd
181 nd
15 nd

Liczba
pacjen-
tow w
remisji

Zakon-
czyto
leczenie

Status
zawie-
szony

757 632 487
bd bd bd
751 621 487
bd bd bd
nd nd nd
nd nd nd

Adres strony internetowej

Inosci/367/9/1/protokol_nr_85_.pdf
www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua
Inosci/367/9/1/protokol_nr_84_.pdf
www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua
Inosci/367/9/1/protokol_nr_84_.pdf
www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua
Inosci/367/9/1/protokol_nr_83__.pdf
www.nfz.gov.pl/download/gfx/nfz/pl/defaultaktua
Inosci/367/9/1/protokol_nr_83__.pdf

nd

nd

nd

nd

nd

11*

Skréty: nd — nie dotyczy; bd — brak danych.
Przyjeto, ze dane dotyczace zakonczenie leczenia przedstawiajg liczebnosci skumulowane w zwigzku z czym liczbe pacjentéw, ktérzy zakonczyli leczenie w danym miesigcu obliczono jako

réznice liczb odpowiadajgcych kategorii ,Zakonczyto leczenie”, przyjmujac liczbe 0 (zero) w przypadku gdy réznica byta ujemna.




3.8.

Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

Informacje o warunkach refundacji lekow stosowanych w ramach programu lekowego leczenia RZS w Polsce
w oparciu o Obwieszczenie Ministra Zdrowia w sprawie wykazu lekow refundowanych

Tabela 37. Informacje o warunkach refundacji lekdw stosowanych w ramach programu lekowego leczenia RZS w Polsce w oparciu o Obwieszczenie Ministra
Zdrowia w sprawie wykazu lekdw refundowanych.

Substancja
czynna

Adalimu-
mabum

Adalimu-
mabum

Certolizu-
mabum

pegol

Etanercep-
tum

Etanercep-
tum

Etanercep-
tum

Etanercep-
tum

Etanercep-
tum

Nazwa, postac i

dawka leku

Humira, roztwér do
wstrzykiwan, 40 mg

Humira, roztwér do
wstrzykiwan, 40 mg

Cimzia, roztwér do
wstrzykiwan w amp.-
strz., 200 mg/ml

Benepali, roztwor do
wstrzykiwan w amput-
ko-strzykawce, 50 mg

Benepali, roztwor do
wstrzykiwan we
wstrzykiwaczu, 50 mg

Enbrel, roztwér do
wstrzykiwan w amput-
ko-strzykawce, 50 mg

Enbrel, roztwor do
wstrzykiwan we
wstrzykiwaczu, 50 mg

Enbrel, proszek i
rozpuszczalnik do
sporzadzenia roztworu
do wstrzykiwan, 25

Zawartos¢
opakowania

2 fiol.+ 2 strz.

2 amp.-strz. +
2 gaziki
nasaczone
alkoholem

2 amp.-strz.

4 amp.-
wstrz.po 1 ml

4 wstrz.po 1
ml

4 amp.-
strz.po 1 ml +
4 gaziki z
alkoholem

4 wstrz.po 1
ml + 4 gaziki z
alkoholem

4 fiol. + 4
amp.-strz.+ 4
igly + 4 na-
sadki na fiol.

Kod EAN lub inny
kod odpowiada-
jacy kodowi EAN

5909990005031

5909990005055

5909990734894

5713219479288

5713219479295

5909990618255

5909990712755

5909990777938

Termin
wejscia w
zycie decyzji

2015-09-
01/2017-01-
01

2016-03-
01/2016-09-
01/2017-01-

01

2017-01-01

2016-07-01

2016-07-01

2016-07-
01/2016-11-
01

2016-07-
01/2016-11-
01

2016-09-
01/2016-11-
01

Okres obo-
wigzywania
decyzji

2 lata

3 lata/2 lata

2lata 8
miesiecy/2
lata

3 lata/2 lata

3 lata/2 lata

3 lata/2 lata

3 lata/2 lata

3 lata/2 lata

Grupa
limitowa

1050.1,
blokery TNF -
adalimumab

1050.1,
blokery TNF -
adalimumab

1104.0,
Certolizumab

pegol

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

Urzedowa
cena zbytu

4 155,84 zt

4 155,84 zt

4.024,08 zt

2 997,00 zt

2997,00 zt

3996,00 zt

3996,00 zt

1998,00 zt

Cena
hurtowa
brutto

4363,63 7

4 363,63 zt

4225,28 7

3146,85 z

3146,85

4 195,80 zt

4 195,80 zt

2 097,90 zt

Wysokos¢
limitu
finanso-
\WELIE]

4363,63 zt

4363,63 zt

4225,28 zt

3 146,85 zt

3 146,85 zt

3 146,85 zt

3146,85 zt

1573,43 zt

Oznaczenie zatacznika
zawierajacego opis
programu lekowego
okreslajacego zakres
refundacji

B.33.; B.32.

B.35.; B.36.; B.33,;
B.47.; B.32.

B.33.;B.82.; B.35,;
B.36.

B.33.; B.35.; B.36.;
B.47.

B.33.; B.35.; B.36,;
B.47.

B.35.; B.33.; B.36.;
B.47.

B.35.; B.33.; B.36.;
B.47.

B.35.; B.33.; B.36.;
B.47.

Poziom
odptatno-
Sci

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny




Substancja

czynna

Etanercep-
tum

Golimu-
mabum

Inflixima-
bum

Inflixima-
bum

Inflixima-
bum

Rituxima-
bum

Rituxima-
bum

Tocilizu-
mabum

Nazwa, postac i
dawka leku

mg/ml

Enbrel, proszek i
rozpuszczalnik do
sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan do
stosowania u dzieci,
10 mg/ml

Simponi, roztwor do
wstrzykiwan, 50 mg

Inflectra, proszek do
sporzadzania koncen-
tratu roztworu do
infuzji, 100 mg

Remicade, proszek do
sporzadzania koncen-
tratu do sporzadzania
roztworu do infuzji,
01lg

Remsima, proszek do
sporzadzania koncen-
tratu roztworu do
infuzji, 100 mg

MabThera, koncentrat
do sporzadzania
roztworu do infuzji,
100 mg

MabThera, koncentrat
do sporzadzania
roztworu do infuzji,
500 mg

RoActemra, koncen-
trat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 20
mg/ml

Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

Zawartos¢
opakowania

+ 8 gazikow
4 fiol. +4
amp.-strz.+ 4
igly + 4 na-

sadki na fiol.
+ 8 gazikow

1 wstrzyki-

wacz

1 fiol.

1 fiol.po 20
ml

1 fiol.

2 fiol.po 10
ml

1 fiol.po 50
ml

1 fiol.po 10
ml

Kod EAN lub inny
kod odpowiada-
jacy kodowi EAN

5909990880881

5909990717187

5909991078881

5909990900114

5909991086305

5909990418817

5909990418824

5909990678259

Termin
wejscia w
zycie decyzji

2016-09-01

2016-03-01

2016-01-
01/2017-01-
01

2016-07-
01/2017-03-
01

2016-01-
01/2017-07-
01/2017-01-

01

2016-07-
01/2015-09-
01/2017-07-

01

2016-07-
01/2015-09-
01/2017-07-

01

2017-01-01

Okres obo-
wigzywania
decyzji

Urzedowa
cena zbytu

Grupa
limitowa

1050.2,
blokery TNF -
etanercept

3 lata 799,20 zt

1050.4,
blokery TNF -
golimumab

2 lata 3696,84 zt

1050.3,
blokery TNF -
infliksymab

3 lata/2 lata 1436,40 zt

1050.3,
blokery TNF -
infliksymab

3 lata/2 lata 1941,13 z

1050.3,
blokery TNF -
infliksymab

3 lata/2 lata 1436,40 zt

1035.0,

3 lata/2 lat:
22l Rituximabum

2445,01

1035.0,

3 lata/2 lata Rituximabum

6112,52

1106.0,

AT Tocilizumab

1 404,00 zt

Cena
hurtowa
brutto

839,16 zt

3881,68 zt

1508,22 zt

2 038,19 zt

1508,22 zt

2567,26 zt

6 418,15 zt

1474,20 zt

Wysokos¢
limitu
finanso-
wania

629,37 zt

3 881,68 zt

1508,22 zt

1508,22 zt

1508,22 zt

2567,26 zt

6 418,15 zt

1474,20 zt

Oznaczenie zatacznika
zawierajacego opis
programu lekowego
okreslajacego zakres
refundacji

B.33.

B.35.; B.33.; B.36.

B.35.; B.33.; B.36.;
B.32.; B.55.

B.35.; B.33.; B.36.;
B.32.

B.35.; B.33.; B.36,;
B.47.;B.32.; B.55.

B.33.;B.12,; B.75,;
B.91.

B.33.;B.12,; B.75,;
B.91.

B.33.

Poziom
odptatno-
Sci

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny

bezptatny




Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

Wysokosé Oznaczenie zatacznika
Kod EAN lub inny Termin Okres obo- Cena y 3 zawierajacego opis Poziom
. s . . ) Grupa Urzedowa limitu
kod odpowiada- wejscia w wigzywania hurtowa programu lekowego odptatno-
jacy kodowi EAN zycie decyzji decyzji

Substancja Nazwa, postac i Zawartosc

czynna dawka leku opakowania

limitowa cena zbytu finanso- e L .
brutto okreslajacego zakres Sci

wania .
refundacji

RoActemra, koncen-

Toclizu- tratdo sporzadzania — 1fiolpo20  gg49990678766  2017-01-01 2lata 1106.0, 280800zt 294840zt 2948402 B.33. bezptatny
mabum roztworu do infuzji, 20 ml Tocilizumab
mg/ml
RoActemra, koncen-
Tocllizu-— tratdosporzadzania g\ o4 5909990678273 2017-01-01 2lata 1106.0, 561,602t 589,68z 589,68zt B.33. bezptatny
mabum roztworu do infuzji, 20 Tocilizumab
mg/ml

Tabele sporzadzono w oparciu o Obwieszczenie Ministra Zdrowia w sprawie wykazu lekéw refundowanych (MZ 28/08/2017)




3.9.

Informacje NFZ o liczbie zrefundowanych opakowan jednostkowych oraz kwocie refundacji lekow stosowa-

Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

nych w ramach programu lekowego leczenia RZS w Polsce

Tabela 38. Informacje NFZ o liczbie zrefundowanych opakowan jednostkowych oraz kwocie refundacji lekow stosowanych w ramach programu lekowego
leczenia RZS w Polsce

\EFAVE]

handlowa
1]

Humira
Humira
Benepali
Benepali
Enbrel
Enbrel
Enbrel
Enbrel
Simponi
Inflectra
Remicade
Remsima
MabThera
MabThera
RoActemra
RoActemra

RoActemra

Kod EAN

5909990005031

5909990005055

5713219479288

5713219479295

5909990618255

5909990712755

5909990777938

5909990880881

5909990717187

5909991078881

5909990900114

5909991086305

5909990418817

5909990418824

5909990678259

5909990678266

5909990678273

Kwota
refundacji

Dane NFZ za 12 miesigecy

(okres 06.2016-05.2017)
408 799,43 zt 98,46 zt
111 858 087 zt 33 493,68 zt
277 656,24 zt 106,25 zt
3447 169,34 zt 1316,75 zt
26219131,79 zt 8374,54 zt
32 846 583,90 zt 10 408,14 zt
3572 003,28 zt 2236,11
1394 508,49 zt 2 160,94 zt
23121937,72 z¢ 6 898,52 zt
10900 276,14 zt 9 578,09 zt
13 847,16 9,39 z
13 186 188,40 zt 11 616,29 zt
48 504 961 zt 25099,20 zt
174 263 725 zt 36 131,46 zt
6 266 040,72 zt 5 885,61 zt
14 130 198,90 zt 6 638,75 zt
6 559 664,24 zt 15 395,94 zt

Liczba opakowan
zrefundowanych

Koszt
jednostkowy
opakowania

4151,83 7t
3339,68 zt
2613,24 2t
2617,94 7t
313081zt
3 155,85 7t
1597,42
645,33 zt
3351,72 7t
1138,04 zt
1474,67 2t
1135,15 zt
1932,53 2
4 823,05 zt
1064,64 zt
212844 7t

426,06 zt

Kwota
refundacji

Liczba opakowan
zrefundowanych

Koszt
jednostkowy
opakowania

Dane NFZ za 6 miesiecy

(okres 12.2016-05.2017)

150 696,59 zt 36,31zt 4149,99 zt
56 316 926,54 zt 16 915,67 zt 3329,28 zt

277 656,24 zt 106,25 zt 2613,24 4
3111 926,63 zt 1190,25 zt 2 614,52 zt
12 436 453,40 zt 4149,75 zt 2996,92 zt
12 465 666,56 zt 4190,34 zt 2 974,86 zt
1802 277,53 z 1145,64 zt 1573,16 zt

608 127,09 zt 966,52 zt 629,19 zt
11 863 657,45 zt 3540,52 zt 3350,82 zt
5730 456,43 zt 5062,24 zt 1132,00 zt

kod EAN nie wymieniony w danych NFZ

6779 354,81 zt
21394 214,97 z
80391 941,40 zt
3100 434,99 zt
7 169 026,64 zt

322121547 #

6 004,03 zt
11189,76 zt
16 837,96 zt
2 935,49 zt
3393,96 zt

7 624,29 zt

1129,13 zt
1911,94 zt
4774,45 zt
1056,19 zt
2112,29 zt

422,49 zt

Kwota
refundacji

Liczba opakowan
zrefundowanych

Koszt
jednostkowy
opakowania

Dane NFZ z ostatniego miesiaca, dla ktérego wykazano
refundacje; w okresie 06.2016-05.2017

60 953,00 zt
9102 102,51 zt
88 232,43 zt
664 865,03 zt
1962 479,93 zt
1549 558,49 zt
313 628,05 zt
108 485,40 zt
1868 054,69 zt
1112 947,95 zt
2876,42 zt
1210 416,98 zt
2904 964,08 zt
11904 758,49 zt
518 553,82 zt
1218 649,19 zt

512 609,67 zt

14,69 zt
2744,08 zt
34,50 zt
262,25 zt
679,75 zt
560,75 zt
199,35 zt
172,43 zt
557,60 zt
985,52 7t
2,00 zt
1074,16 zt
1524,83 zt
2497,01z
492,84 7t
579,08 zt

1217,98 zt

4149,99 zt
3317,00 zt
2557,46 zt
2535,23 7t
2887,06 7t
2763,37 #t
1573,25 zt
629,14 zt
3350,17 t
1129,30 zt
1438,21 7t
1126,85 zt
1905,11 zt
4767,61 zt
1052,17 zt
2104,45 z7t

420,87 zt




Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

\EYAUE] . , Koszt . . Koszt . . Koszt
handlowa Kod EAN Kwota Liczba opakowan Kwota Liczba opakowan Kwota Liczba opakowan sy

. refundacji zrefundowanych jednostkov«_/y refundacji zrefundowanych jEanStko‘A_ly refundacji zrefundowanych .
1] [T ELCIVELIE] opakowania opakowania

Cimzia 5909990734894 | 7762523,88 zt 2991,00 zt 2595,29 2552 469,94 zt 1 208,50 zt 2112,10 z 604 374,34 zt 285,50 zt 2116,90 zt

Tabela zostata sporzgdzona w oparciu o dane NFZ (skumulowane naliczane od poczatku danego roku kalendarzowego) opublikowane na stronach internetowych NFZ (adresy stron przedstawia Tabela 32, str. 109).




Xeljanz (tofacytynib)
w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym

3.10. Koszty jednostkowe lekow stosowanych w programie lekowym leczenia RZS oszacowane w oparciu o najak-
tualniejsze dane miesieczne

Tabela 39. Koszty jednostkowe lekdw stosowanych w programie lekowym leczenia RZS; w oparciu o najaktualniejsze dane miesieczne.

Jednostkowa kwota Najaktualniejszy
refundacji okres rozliczeniowy,
przyjeta w analizie w ktérym raportowa-

ekonomicznej no sprzedaz leku

Liczba mg w Kwota Liczba zrefundowanych Srednia kwota
opakowaniu refundacji mg w najaktualniejszym refundacji
jednostkowym za 1 mg leku okresie za 1 mg substancji

\EYAVE] Wysokos¢
handlowa Kod EAN limitu
leku finansowania

Substancja

czynna

Humira 5909990005031 4 363,63 zt 4 149,99 zt 05.2017 80 mg 51,87 1175,00
Adalimumab 41,52 zt
Humira 5909990005055 4363,63 zt 3317,00 zt 05.2017 80 mg 41,46 zt 219 526,04
Ce”:g;glmab Cimzia 5909990734894 422528zt 2116,90 2t 05.2017 400 mg 5,29 7t 114 200,00 5,29 7t
Benepali 5713219479288 3 146,85 zt 2 557,46 zt 05.2017 200 mg 12,79 zt 6 900,00
Benepali 5713219479295 3 146,85 zt 2 535,23 zt 05.2017 200 mg 12,68 zt 52 450,00
Enbrel 5909990618255 3 146,85 zt 2 887,06 zt 05.2017 200 mg 14,44 zt 135 950,00
Etanercept 14,02 zt
Enbrel 5909990712755 3 146,85 zt 2763,37 z 05.2017 200 mg 13,82 zt 112 150,00
Enbrel 5909990777938 1573,43 z¢ 1573,25 zt 05.2017 100 mg 15,73 zt 19 935,06
Enbrel 5909990880881 629,37 zt 629,14 zt 05.2017 40 mg 15,73 zt 6 897,36
Golimumab Simponi 5909990717187 3 881,68 zt 3350,17 zt 05.2017 50 mg 67,00 zt 27 880,00 67,00 zt
Inflectra 5909991078881 1508,22 zt 1129,30 05.2017 100 mg 11,29 zt 98 552,25
Infliksymab Remicade 5909990900114 1508,22 zt 1438,21 zt 10.2016 100 mg 14,38 zt 200,00 11,28 zt
Remsima 5909991086305 1508,22 zt 1126,85 zt 05.2017 100 mg 11,27 zt 107 416,00
MabThera 5909990418817 2 567,26 zt 1905,11 zt 05.2017 200 mg 9,53 zt 304 965,22
Rytuksymab 9,53 zt
MabThera 5909990418824 6 418,15 zt 4767,61 zt 05.2017 500 mg 9,54 zt 1248 503,55
RoActemra 5909990678259 1474,20 zt 1052,17 z 05.2017 200 mg 5,26 zt 98 568,80
Tocilizumab RoActemra 5909990678266 2948,40 zt 2104,45 zt 05.2017 400 mg 5,26 zt 231 633,00 5,26 zt
RoActemra 5909990678273 589,68 zt 420,87 zt 05.2017 80 mg 5,26 zt 97 438,20
Dane NFZ X . lloraz jednostko- lloczyn liczby mg Srednia kwota
2 Obliczenia ) . > -
. . Dane NFZ (szczegdtowe dane wej kwoty refun- w opakowaniu oraz liczby refundacji za 1 mg
Zrddfo danych . wfasne . L P . .
MZ 28/08/2017 (zobacz Tabela 24, miesieczne przedsta- . dacji przyjetej w opakowan zrefundowa- leku wazona liczba
/komentarza . w oparciu o MZ L.
str. 126) wiono w modelu w 28/08/2017 analizie ekono- nych (zobacz Tabela 24, zrefundowanych

arkuszu ,,DGL_PL"”.) micznej str. 126) mg
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