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Wykaz skrotow i akronimow
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adalimumahb

Agencia Cceny Technologii Medyeznych 1 Taryfikacii

analiza weryfikacyina

analiza wphywu na budzet (ang. budeet impact anabysis)
powierzchnia ciata [ang, body surface areq)

Europejska Agencia Lekdw [ang. European Medicines Agency)
etanercept

Eurapejska Liga do Walki z Reumatyzmem (ang. European league qoainst
Fheumatiam)

golimumab
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tiiedzynarodowa Klasyfikacia Chordb i Problemdw Zdrowotnych (ang,
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Problems)

Instytut Matkii Dziecka

tuszczycowe zapalenie stawdw

mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawduw
retotreksat
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Marodowy Fundusz Zdrowia

ogdlnopolski projekt ,,Opracowanie norm cisnienia tetniczego dla populacji
dzieci i mtodziezy w Paolsce™

schemat: populacja, interwencia, komparator, miara efektdw (ang. popula-
ton, intervention, comparison, outcome

program lekowy

instrument podziatu ryzylka [ang. risk sharing scheme|
reumatoidalne zapalenie stawdw

spondyloartrap atia

tocilizumahb

wizodziejace zapalenie jelita grubego

Zespdt Koordynacyjny ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycz-
mych

zesztywniajace zapalenie stawdw kregostupa




Golimumah Simpori®) w leczeniu wiel cstanomegn MES — andiza wphanu na budzet:

Streszczenie

Cel pracy

Celern analizy bywta ocena obcigZen budzetowych Marodowegp Funduszu Zdrowia zwiazanych
z finansowaniem ze Srodkdw publicznych preparatu Simponi® w ramach programu lekowego w
leczeniu wielostawowego mtodziefczego idiopatycznego zapalenia stawdw u dzieci o masie ciata
powyEej 40 kg, o ktdnych stwierdzono niedostateczng odpowied: na wezeiniejsze leczenie
metotreksatem. Analze kosztdw terapii lekiem Simponi® przeprowadzono na tle kosztdw terapii
lekami aktualnie finansowanymi w ramach programu lekowego leczenia MZS [PL B.33) .
adalimumabem, etanerceptem i tocilizumabem.

Metody

Zewzgledu na wninskowana refundacje produktu leczniczegn Simponi® w ramach programu lekowego
oraz brak doptat pacjentdw do analizowanych technologii medyeznych finansaowanyeh w ramach PL
B.33, analize przeprowadzono jedynie z perspekiywy ptatnika publicznego, tj. NFZ w horyzoncie
dwdch kolejrnych lat. W analizie wpbywyu na budzet uwzgledniono bezpofrednie koszty medyczne
rdznicujace pordwnywane terapie, czvli kosty zwigzane z nabyciem 1 podaniem lekdw, W analizie
nie uwzgledniono kosstdw kwalifikacii i diagnostyki w programie lekowwyrn, kosztdw zdarzen
niepozadanych oraz kosztow towarzyszgce] terapii metotreksatem, gdyz koszty te nie rdznicuja,
analizowamych interwencji. Koszty terapii szacowano w oparciu o ceny z Obwieszczenia Md z dnia 27
czerwca 2017 r. oraz dane z komunikatu DGLZ 21 lipca 2017 r. [dane za kwiecien 2017).

Analizowano nastepujace scenariusze: istniejacy, w kidrym brak jest refundacii preparatu Simponi®
0raz scenariusz nowy - po wprowadzeniu preparatu Simponi® do refundacji w ramach wnio skowanego
programu lekowego w leczeniu populacii pacjentdw z MIZS. RozwaZano 3 warianty scenariuszy:
podstawowy [najbardziej prawdopodobny], minimalny oraz maksymalmy,

Obliczenia dotyczace liczebnoici populacii oparto o dane raportowane w protokotach z posiedzen
Zespofu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatyczmych, ‘Warianty
podstawowny, minimalny i maksymalny zbudowano uwzgledniajac niepewnosd Twigzana £ 0sZacowa-
niem wielkosci populaciji dotyczaca rozktadu wieku 1 masy ciata w populacji, W wariancie
podstawoweym populacje docelows oszacowana n | roku |- ' o<
refundacii, w wariancie minimalnym odpowiednio pacjentaw, natomiast w wariancie mak-
symalnym |

W scenariuszu istniejacym przyieto [na podstawie danych z uchwaty Rady NFZ w sprawie przyjecia
okresmwvego sprawozdania z dziatalnoici Marodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2016), iz
proporcie pacjentdw leczanych ad alimumabem, etanerceptem i tocilizumabem w PLE. 33 [RZ5 1 MIZS)
odpowiadaja proporcjiom pacjentdw leczonych wymienionymi lekami we wskazaniu MZS, tj.
adalimumabem leczonych jest 34,6%, etanerceptem 37,8%, a tocilizumabem 27,8% chorych z MZ5,
W scenariuszu nowym przyjeto, iz golimumabem leczonych bedzie w pierwszym roku refundacii [
pacientdw z populacji docelowej, natomiast w drugim roku refundacii | pacientsw. |

I
Wyniki

W analizie z uwzglednieniem zaproponowane go przez Zleceniodawce instrumentu podziatu ryzyka dla
scenariusza najbardziej prawdopo dobnego, catkowity koszt leczenia (koszt lekdw i podan) wyniesie

I oo dnio w i1 roku refundacii, prey czym koszty lekdw w PL wyniosa
odpowiednio ||| GG - - o=ty preparatu simpon i® || G -0 iz

inkrermentalna wskazuje na mozliwe obnizenie wydatkdw NFZ o _w | roku oraz _
Il roku refundacii preparatu Simponi® w SAIZS, Wydatki NFZ na leki biologiczne wzrosna o |||
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I o roviednio w11 roko analizy. Redukeji ulegna natomiast wydatki NFZ zwiazane z poda-

waniem Lekdw (spadek o || ok o R~ o).

Dla scenariusza minmmalnego, oszczednoici dla budietu MNFZ wynikajace z wprowadzenia

finansowania preparatu Simponi® w analizowanym wskazaniu wyniosa ||| ro<o | |Gz
wi || roku refundacji, natamiast dla scenariusza maksymalnego odpowiednio ||| R TG

Whnioski

Minigjsza analiza wpbywu na budzet wykazata, iz wprowadzenie refundacji preparatu Simponi® w ra-
mach programu lekowego w leczeniu dzieci o masie ciata powyzej 40 kg z wielostawowym miodzien-
czym idiopatycznym zapaleniem stawdw, u ktdrych stwierdzono niedostateczng odpowiedz na weze-
iniejsze leczenie metotreksatem, bedzie wiazato sie z ||| G . =
cenie preparatu Simponi® uwzgledniajacej zaproponowany przez Wnioskodawce instrument podziatu
ryzyka, zardwno w warlancie podstawowyrm, jak iwariantach minimalnym i maksymalnym analizy.

Pozytywna decyzja refundacyina zapewni pacjentom z MIZS dostep do alternatywnej opcji terapeu-
tycznei, a prayvijecie zaproponowanego instrumentu podziatu ryzyka pozwoli na racjonalne ogranicze-
nie wyd atkdw MFZ,
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1 Cel analizy

Celem analizy jest oszacowanie obcigizen budfetowych ptatnika publicznegn zwigzanych
z refundacig preparatu Simponi®  [golirmumab) w ramach programu lekowegn w lecz eniu
dzieci o masie clata powyiej 40 kg 7 wislostawowym mtodzienczym idiopatycznym zapale-
niem stawow (M Z5) , u ktorych stwierdzono nigdostateczng odpowieds na wezesniejsze le-
czenie metotreksatem (PL B.33). Analize kosztdw terapii golimumabem przeprowadzono na
tle kosztow terapii lekami finansowanymi w ramach aktualnego programu lekoweoo leczenia
miodziencz ego idiopatycznego zapalenia stawdw o preebiegu agresywnym — adalimumabem,
etanerceptem i tocilizumabem.

Wy Tab. 1 przedstawiono problem decyzyiny analizy wphywu na budzet z uwzdednieniem

schermatu PICO.

Tab. 1. Problem decyzyjny analizy wpbywu na budzet z uwzgle dnieniem schematu PICO.

Populacja (P)

dzieci 0 masie ciata powyzej 40 kg z wielostawowym mtodzieficzym
idiopatycznym zapalenierm stawdw [(MZ5], u ktdrych stwierdzono nie-
dostateczna odpowiedz na wozeiniejsze leczenie metotreksatem

Inte rwencia (1)

golimumab [ Simpon®) stosowany zgodnie z ChPL

Kom parator (C)

« adalimumab,
¢ etanercept,
¢ tocilizumab

stosowane zgodnie z zapisami programu lekowego , Leczenie RIS i
MIZ5 o przebiegu agresywnym®

Efekty (0)

s bezpofrednie koszhty Zwigzane z wprowadzeniem preparatu
na listg lekdw refundowanmych w ramach programu lekowegn,

o wphyw na organizacje udzielania dwiadczen zdrowotnych,
o« aspekty etyczne i spoteczne

Perspekbywa analizy

perspekbywa ptatnika publicznego

Horyzont czasowy analizy

2 lata

Po rdwnywane scenariusze

scenariusz istniejacy: aktualnie realizowany
scenariusz nowy: po wprowadzenio refundacji preparatu Simponi® we
wnioskowanym wskazaniu
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2 Metodyka

Wy niniejszym rozdziale przedstawiono zestawienie wartosci i wyszcregdlnienie zatozer, na
podstawie ktdrych dokonano oszacowan dotyczacych:

o roczne] liczebnosci populacii;

» rocznej liczebnoici populacii, w ktore] wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy Fatofeniu, fe minister wiascivy do spravw zdrowia wyda decyzje o objeciu re-
fundacija, o ktdrej mowsa w art. 11 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. 0 refundacii
lekdwy, srodkdw spofywerych specialnego przeznaczenia fywisniowedn oraz wy rob
medycznych [Zwana dalej ustaws refundacying) ;

« aktualnych roczrych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
e srodkodw publiczrych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stania klinicznym
ywskazamym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowe] wydatkdw stanowigce] re-
fundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje;

« dodatkowych wydatkdw podmiotu zobowigranego do finansowania swiadczen ze
srodkowe publiczrych, jakie bedg ponoszoneg na leczenie pacjentow w stanie klinicz-
mym wsk sz anym we wniosku, stanowigoych rdznice pomigdzy prognozami, 2 wiysrcze-
golniegniem sktadowe] wydatkow stanowigce]j refundacig ceny wnioskowanegj techno-
logii, w tym minimalmych i maksymalnych warantdw dla tego oszacowania;

« ilodciowe] prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowigzaneoo do finansowania
swiadczen ze srodkdw publiczrych, jakie beds ponoszone na leczenie pacjentdw
wostanie kliniczmem wekazanym we wniosku, z wyszczeadlnieniem sktadowej wydat-
kow stanowigce] refundacig ceny wnioskowane] technologii przy zatozeniu, Ze mini-
sterwtascinwy do spraw zdrowia nie wyda decyzii o objeciu refundacia, o ktdrej mowa
weart. 11 ust. 1 ustawy refundacyinei;

o ilosciowej prognozy roczrych wydatkdw podmioty zobowigzanegn do finansowania
swiadczen Ze srodkow publiczrych, jakie beds ponoszone na leczenie pacjentow
wostanie kliniczrmym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowe] wydat-
kow stanowigce] refundacjg ceny wnioskowane] technologii przy zatozeniu, Ze mini-
ster wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzie o objeciu refundacis, o ktdrej mowa
woart. 11 ust. 1 ustawy refundacyingj.

Wy analizie zdefiniowano scenarusz istniejgcy oraz scenariusze nowe: najbardzie] pravdo-
podobny oraz minimalny 1 maksymalny [rozdziat 2.5].

2.1 Populacja

2.1.1 Szacowanie liczebnosci populacji obejmujacej
wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana tech-
nologia moze byc¢ zastosowana

Zoodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, produkt leczniczy Simponi® [golimumab)
zarejestrowany jest we
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 reumatoidalnym zapaleniu stawdw [RZ5) — w skojarzeniu z metotreksatem [MTX)
wleczeniu domstych pacjentdw z czynmym reumatoidalmgm zapal eniem stawdw o na-
sileniu umiarkowanym do cigékiegn, ktorzy uzyskali niewystarczajacg odpowieds na
leczenie lekami przec iwreumatycznymi modyfikujgcymi przebiegchomby, w bym MTx
oraz udorostych pacjentdw z cigfkim progre sywhym reumatoidalnym zapal eniem sta-
wioy, ktdrzy nie byli wozesnie] leczeni MTX,

« mtodziefczym idiopatycznym zapaleniu stawdw [MZ5) — w skojarzeniu z MTX w le-
c7Zeniu wielostawowegn idiopatycznegn zapalenia stawdw U dzieci o masie ciata co
najmnigj 40 kg, u ktorych stwierdzono niedostateczng odpowieds na wezesniajsZe
leczanie MTX,

o tusFczyoowym Zzapaleniu stawow [L25) —w monoterapii lub wskojarzeniu 2 MTX w le-
cZeniu akbywne] 1 postepujace] postaci tuszczyc owego zapalenia stawdw U doroshych,
kiedy odpowieds na poprZednie leczenia lekami przeciwreumatycznymi modyfikuig-
cymi przebiegchomoby byto niewystarczajgce,

« spondyloartropatii osiowej [SpA] — w leczeniu cigzkie], czynnej postaci zesztywnia-
jacego rapal enia stawdw kregostupa [ZZ5K) u darostych pacjentdw, ktdrzy niewsystar-
cZajaco zargagowali na konwencjonalne leczenie oraz wleczeniu osob dorostych z
clgfzka, czynng postacia osiowe] spondyloartropatii bez zmian radiclogicznych =
abiekbwrymi objawarmi stanu zapalnegn, na co wskazuje podwyzszone stefenie
biatka C-reaktywnego i/ lub wyniki badan obrazowych MEL, u ktdrych wystapita niea-
dekwatna odpowied?, albo ktdre nie tolerujg niesteroidowych lekidw przeciwzapal-
mych,

o wiZodziejgoym zapaleniu jelita grubego WG] —w leczeniu umiarkowanej lub cigz-
kiejczynnej postaci wirzodziejacego zapalenia jelita grubego u dorostych pac jentdw,
ktdrzy niedostatecznie reaguig na leczenie standardowe, w bym leczenie kortykoste-
roidarmi i &-merkaptopuryng lub azatiopryng, lub ktorzy Zle tolerowali leczenie, lub
u ktdrych byly przeciwwskazania do takiego leczenia [ChPL Sirmponi®).

Fopulacje chorych na RZ5, MIZS, £25 1 225K, u ktorych wnioskowana technologia mofe by
rastosowana oszacowano w oparciu o najbardzie] aktualny protokdt z posiedzenia Zespotu
Koordynacyjnegn ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych z 24 maja 2017
roku [Protokot nr100 ZK). W protokole wskazano liczb ¢ pac jentdw odnotowanych w poszcze-
gilnych programach lekowych leczenia biologicznegn. Wekazano, 7 tacznie odnotowano
12 742 pacientdw, w tym & F14 pacjentdu w K25, 1189 pacijentdw w MlZS, 3 262 pacientdw
w 25K araz 1 5FF pacjentdw w t75 Podano takie, i7 liczba chonych akbywnie leczomych
lekami biologicznymi wynosi 7 620, Oszacowanie liczebnosci populacii chorych, u ktdnych
golimumab moze byd zastosowany oparto o liczbe odnotowanych pacjentow.

FPopulacje chorych z czynng postacig osiowe] spondyloartropatii bez zmian radiologicziych
Z obiekbyinymi objawami stanu zapalnego oszacowano na podstawie danych z analizy we-
ryfikacyjnej certolizumabu. W AhAwskazano, i7 populacja pacjentow ze spondyloartropatia
osiowg bez zmian radiologicznych jest dwukrotnie wigksza niz populacja chongch z 225K
(Avh certolizumab w Spd 2016], awiec zoodnie 7 przedstawionymi powyiej damymi dotyczag-
cymi ZZ5K waynosi & 298 osab.

Foza FZ5, MIZ5, 7% § Sph golimumab wskazany jest takZe wleczeniu umiarkowane] lub cigz-
kiej postaci wrzodzZigjacegn zapalenia jelita grubegn. Doktadne daneg na temat epidemiol ogii
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W7 1G5 v Polsce nie sg znane. Zgodnie z opinig ekspertdw klinicznych przedstawiong w anali-
Zie weryfikacyijne] ADTMIT dla adalimumabu stosowanego w leczeniu WG, liczba pacjen-
tdw 7 postacig umiarkowansg do cigfkie] WG wynosi S00-600 [A%A adalimumab w W 1G
£015] . Ma potrzeby oszacowania liczebnoici populacii chonych z W7 1G, u ktdnych golimumab
moZe by zastosowany przyieto srednigz wartodci podanych preez ekspertow (550 pacjen-
b,

Ma podstawie danych przedstawionych powyZej obliczono, i populacia, w ktdrej wniosko-
ywana technologia moZe by zastosowana wynaosi 19 590 chonych (Tab. 2).

Tab. 2. Liczebnosci populacji obe jmujace j wsz ystkich pacjentdw, u ktdrych wnioskowana
technologia moze byc zastosowana.

Wskazanie Liczebno$¢ populacji | Zrd dto

Reumatoidalne zapalenie stawdw 6 714 | Protokdt nr 100 ZK
Mtodziencze idiopatyczne zapalenie 1189 | Protokdt nr 100 ZK

s taw dwy

tuszczycowe zapaleniu stawdw 1 577 | Protokat nr 100 ZK

II5K 3262 | Protokdt nr 100 ZK
Spondyloartropatia osiowa bez zmian 6298 | Protokst nr 100 ZK oraz A
radiologiczrych certolizurmab w SpA 2014
Wrzodziejace zapalenie jelita grubega 550 ?np;glievﬁﬂzr;%}é?m adalimu-
FoZEM 19 590

2.1.2 Szacowanie liczebnosci populacji docelowej wskaza-
nej we wniosku

2.1.2.1 Charakterystyka pacjentow

Analizowang populacie stanowig dzieci o masie ciata co najmniej 40 kg z wielostawowsym
mitodzienczym idiopatycznym zapaleniam stawdw, U ktdrych stwierdzono niedostateczng od-
powieds na woresniejsze leczenie metotreksatem. Zondnie 7 zapizami programu lekowego
(aneks 7.1] do programu B.33 ,Leczenie K25 i MIZS 0 przebiegu agresywnym™ kwalifikowane
sg dzieci od # mku Zycia [do terapii adalimumabem lub tocilizumabem) albo od 4 roku #ycia
(do terapii etanemceptem). Leczenie w programie w prZypadku pacjentow, ktdrzy ukonczyli
18 rok Zyciaw trakcie trwania terapii, mozna kontynuowad w pediatnyczmym ofrodku reali-
Zujgcym program lekowy dotyczacy leczenia MZ5 doczasu jej ukonczenia, jednak nie diuze]
niz do ukonczenia 20 roku Zycia. Tym samym w preypadku objecia refundacig galimumabu
we whioskowanym wskazaniu w ramach programu lekowego B33 lek Simponi® bedg mogli
stosowal pacjenci z masq ciata wynoszacg co najmnig] 40 kg nie diuze]j niz do ukonczenia
0. mku Hycia.

2.1.2.1.1 Dane antropometryczne

Wy wynik U przeggdu pismiennic twa nie odnal eziono doktadrych danych antropometrycznych
(wzrost, masza ciata) dzieci/miodziesy z M Z5 0 przebiegu wislostawowym. W celu wyznacze-
nia masy ciata i wzrosty pacjentdvw postuZzono sig siatkami centyl owny mi.

10
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Wy postaci siatek centylowych mozna wyrazid zaleinoid pojedynczej cechy lub wskaznika od
wieku kalendarzowegn dziecka. Ze wzdedu na znaczny dymarfizm ptciowy wigkszosci cech
somatometrycziych o cztowiska siatki centylowe konstruuje sig osobno dla dziewczat
i chtopcdw [Palczewska i Szilagyi-Pagowska 2003).

Jdnaleziono dwa zestawy polskich siatek centylowych:

1. opublikowane przez Instytut Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka, bedace wynikiem
ogolnopolskiegn projektu Opracowaniz nomm cisnienia tetniczego dla populacii
dzieci i mtodziedy wPolsce™ - PLOOBD OLAF, przeprowadzonego w grupie 17 573 drisci
wolatach 2007-2009 [projekt OLAF),

Z. opublikowane przez Instytut Matki i Dziecka [IMID] bedace wynikiem badania prze-
prowadzonegn w populacii dzieci warszawskich w1999 . [Palczewska i Miedzwiecka
1999).

£ analizy powsyzszych siatek centylowsych wynika, 7e mase ciata ok. 40 kg osigga potowa
dziewczat i chtopcow wowicku ok. 11,5 roku. Tym sarmym preyjeto, Ze populacig docelowsy
golimumabu stanowig dzieci 1 mtodzier wwieku od 11,5 do 20 at.

Mediany masy cigta i wzrostu dzieci i mitodziedy w wisku 11,5-18 lat na podstawie siatek
«OLAF" przedstawiono w Tab. 3. Do oszacowania masy ciata i wzrostu osdb wowieku 19, 1 20,
lat przyjeto zatofzenie, Ze Zmiana masy ciata i wz rostu migdzy 18, 119, rZ. oraz migdzy 19.
a 0. rnz. jesttaka sama jak migdzy 17. a 18, rn.Z. Powierzchnig ciata oszacowano na podstawis
wZzorly DuBnois i DuBois Mzdr na p.c.):

BSA = W 0425 x HO.725] » 0.007184,

gdzie: BSA - powierzchnia cigta (ang. body surface area) w s, YW - waga (ang. welght] w kg,
H -wzrost [ang. height] w cm.

Do osZacowania masy ciata i wz rostu przecietnych pacjentiw wwicku od 11,5 do 20 lat z po-
pulacii docelowej postufono sig odsetkiem dziewczat i chtopodw z polskiego rejestru pa-
cientdw z MIZS leczonych biologicznie (Zuber 2011). We wspormnianym rejestrze odsetek
dziewczat i chiopcow wynosit odpowiednio 67% 1 33%. YWyniki oszacowania preedstawiono
w Tab. 3.

Fozktad masy cigta oraz wzrostu dzieci i miodziedy 7 wielostawowym MIZS wowisku 11,5-20
lat preyviety na podstawie siatek IMID przedstawiono w aneksie 7.2. W warancise podstawo-
wym niniejszej analizy wykorzystano dane z siatek ,OLAF” [nowsze dane, reprezentatywne
dla dzieciz populacji polskie]] natomiast dane z drugiego zestawu siatek [siatki IMID) wyko-
rZystano woanalizie wrail wosci.

lest bardzo prawdopodobne, Ze rozktady masy cigta i wzrostu dzieci z wiel ostawowym Ml 725
prEyjete na podstawie siatek centylowych w sposdb wiarygodny oddajg rreczywistodc. Jak
wyhika z badania Umtawska 2009, analiza danych dla 82 dzieci z MIZ5 wwisku od 4 do 18 lat
(srednio 12,59+3,04 roku) o przebiegy choroby srednio 2,9+2,8 roku wykazata, ze dzieci
Z M5 tylko nieznacznie ustepujg wysokoscig i masg cigta swoim Zdrowym rowizsnikom.
|stotne statystycznie rdinice zaobserwowano jedynie w budowie klatki plersiowe] [wefsza
i stabiej wysklepiona)] oraz w wartosciach wskaznika biodrowo-barkowego [szersze biodra
w stosunku do szemkosci barkdw; Umnbawska 2009).
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Tab. 3. Rozktad masy ciala, wzrostu i powierzchni ciata w zaleznoéci od wieku u dzieci i
miodziezy z populacji docelowej (dane z siatek centylowych ,,OLAF™) (projekt OLAF).

Wiek (lata) | Masa ciata (kg) | wzrost (cm) | Powierzchnia ciata (m?)

Chiopoy [50 centyl]
11,5 40,0 1495 1,30
12 42,7 152,9 1,386
13 48,1 180,2 1,48
14 83,8 167,2 1,60
15 59,0 172,5 1,70
16 63,3 175,7 1,78
17 66,9 177,86 1,83
18 69,9 178, 7 1,88
19 72,9 179,8 1,92
20 75,9 180,29 1,96

Dziewczeta (50 centyl]
11,5 40,0 149.0 1,30
12 42,8 153,8 1,37
13 47,7 159,1 1,47
14 51,3 162,2 1,53
15 53,6 163,7 1,57
16 55,0 164,4 1,59
17 55,7 164,7 1,60
18 B6,2 165,1 1,61
19 B6,7 165,5 1,62
20 AT.2 165,9 1,63

12
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Wiek (lata) Masa ciata (kg) | Wzrost {cm) Powie rzchnia ciata (m?)
Przecigtny pacjent w program ie
11,5 40,0 1492 1,30
12 42,8 153,5 1,36
13 47,8 159.5 1,47
14 52,1 163,9 1,55
15 55,4 166,6 1,61
16 57,7 168,1 1,65
17 59,4 169,0 1,68
18 60,7 1696 1,70
19 62,0 1702 1,72
20 63,4 170,93 1,74

2.1.2.1.2 Rozktad wieku pacjentow z MIZS leczonych w programie leko-
wym B.33

Udziaty poszczegdlnych grup wiskouaych pacjentow z MIZS (| CD-10 MOE] leczonych w progra-
mig lekowym ,Leczanie FZ5 1 MIZS 0 przebieou agresywnym” [Tab. &) preyjeto na podstawie
damych NFZ przedstawionych w Analizie wenyfikacyine] dla adalimumabu z 2014 . [Tab. 4)
(At adalimumab w MZ5 2014). Zgodnie 2 zapisami programu lekowedo pryjeto, Ze grups
=1d stanowig pacjenci migdzy 18, a 0. rZ. Ze wzdedu na matg precyzie danych zatozono,
Zeow ramach jednej grupy wiekowe] poszczegdlne roczniki majg taki sam udziat, Oszacowane
udziaty poszczegdlnych rocznikduw przedstawiono w Tab. 6.

W ramach niniejszej analizy wwzgledniono udziaty poszczeodlnych rocznikow za okres

01-07.204, ady? sq ta dane najbardziei aktualne. |G
I

Tab. 4. Liczba pacije ntow w poszczegd Inych grupach wiekowych ze wskazaniem ICD-10 M0 8
leczonych w programie kekowym ,lLeczenie RZ5 i MIZS o przebiegu agresywnym™ w latach
2012-2014. Dane NFZ (AWA adalimumabw MIZS 2014).

Grupa wiekowa 2012 2013 styczen-lipiec 2014
iz ADA ETA ADA ETA ADA ETA
Zed 0 4 0 4 0 2
413 5 159 2 146 3 130
1317 53 147 68 137 &7 125
T8¢ 70 114 24 138 3 120
suma 128 424 156 425 167 377

Tab. 5. Udziaty poszczegolnych grup wiekowych pacje ntow ze wskiazaniem M08 eczonych
w programie lekowym ,Leczenie RZ5 i MES o przebiegu agresywnym™ w latach 2012-2014.
Dane MFZ. (AWA adalimumab w MIZS 2014).

Grupa wie- | 2012 ok 2013 rok 01-07.2014 roku
kowa (&ta) (4 na s FTa | Udziat(%) |ADA + ETA | Udziat (%) | ADA + ETA | Udziat (%)
24 4 0,72 4 0,69 2 0,27
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Grupa wie- | 2012 ok 2013 rok 01-07.2014 roku

kowa (lata) "4pa ~ FTA | Udziat(%) |ADA + ETA |Udziat (%) | ADA + ETA | Udziat (%)
4413 164 29,71 150 258,82 134 24.63
13-17 200 36,23 205 35,28 192 35,29
18< 184 33,33 222 38,21 216 39,71
Suma Rh2 100,00 BE1 100,00 B4 100,00

Tab. 6. Oszacowane udziaty poszczegdlnych rocz nikdw pacjentdw ze wskazaniem M08 le-
czonych w programie lekowym ,Leczenie RS i MIZS o przebiegu agresywnym” w latach

20M12-2014.

(lata)

\Wiek pacjenta

Udziat (%)

2012 rok

2013 rok

01-07.2014 roku

14
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2.1.2.2 Liczebnosc¢ populacji

sZacowanie liczebnoici populacii docelowe] wikazane] we wniosku preeprovwadzono w opar-
ciu o dane pochodzace 7 protokotdw z posiedzen Zespotu Koordynacyinegn ds. Leczenia Bio-
logicznego w Chorobach Reumatycznych [Protokoby nr 76100 ZK) . W protokotach sprawoz-
dawana jest liczba pacjentdw aktywnie leczomych w programach lekowych leczenia biolo-
gicznego w charobach reumatycznych [R5, MZ5, L5 1 775K, a takie liczba odnotowanych
pacjentdw tacznie araz 7 wyrdznieniem poszczegolmych wskazan.

Ma podstawie liczby odnotowanych pacjentow z MIZS oraz odnotowanych pacjentdw we
wszystkich programach obliczono odsetek pacjentdw z MIZ5 w populacii catkowitej [9,8%-
10,08). W opanciu o obliczony odsetek pacjentow z MIZS oraz liczbe pacjentow akbywnie
leczonych lekami biologicznymi we wazystkich programach lekowych obliczono liczbe akbye-
nie leczanych pacjentdw z MIZS -w maju 2017 r. byvto to 711 pacjentdw [Tab. 7).

Tab. 7. Dane dot. liczebnosci po pulacijiw programach lekowych leczenia bio logicznego cho-
rab reumatycznych [RZS, MIZS, LZS, ZZ%K) z protokotiw Zespotu Koordynacyjnego ds. Le-
czenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych.

Mr Data Liczba aktyw- | Liczba odno- Liczba odno- Odsetek Liczba ak-
proto- nie leczonych | towanych pa- | towanych pa- | pacjentow | tywnie le-
kotu (zakwalifiko- | cjentow we cjentiw z Z MIZS w czonych
wani, w toku, | wszystkich PL | MIZS populacji | pacjentdw
nawrot) we calkowitej | z MIZS
wszystkich PL
Te | 201505-27 5 853 9738 97e 10,03 583
T 20150617 534 9 F0 982 9,9% 587
e | 2050715 5 285 10014 986 9,8% 589
79 20150902 6 054 100198 999 9, 8% 593
g0 | 201540%-30 5 380 10 298 1005 9,8% 5a4d
811 2015-10-21 6 055 10 390 1Mz 2.7% 590
521 20151118 6 095 10 471 1016 Q.7% 591
g3 20151216 6 TED 10 604 1029 9.7% £00
84 | 2016401-20 6237 10 708 1034 9.7% 602
85 | 20180217 6 350 10 810 1 041 9, 6% 612
g6 | 201603-23 6 458 10 355 1 046 9,5% 617
87 | 201604-13 643 11 043 1048 9,5% 616
BE | 20160518 & 555 11 185 1 058 9,55 B20
g9 201606-22 6 639 11 328 1071 9,5% 628
0 2016407-20 6 658 11 441 1076 9,.4% 626
M| 20180907 & 804 11 821 1083 9,35 B34
92 | 2016-10-05 6 04 11 737 109 9,3% 642
3| 2016-10-26 6 374 11 830 1099 9,3% 68
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Mr Data Liczba aktyw- | Liczba odno- Liczba odno- Odsetek Liczba ak-
proto- nie leczonych | towanych pa- | towanych pa- | pacjentdw | tywnie le-
kotu (zakwalifiko- | cjentow we cjentiw z Z MIZS w czonych
wani, w toku, | wszystkich PL | MIZS populacji | pacjentdw
nawrot) we calkowitej | z MIZS
wszystkich PL
g | 2016-11-23 7 0ES 11 958 1111 9,3% 658
5| 2016-12-14 7202 12074 1120 9,3% 6ES
96 | 20170118 7 358 12191 1127 9,2% 680
9 2017 02-22 7521 12 326 1143 9,3% 697
98 | 201703-29 7488 12 497 1161 9,3% 696
9] 20170426 7478 12 617 1172 9,35 695
1001 201705-24 7 B2Z0 12 742 11849 9,3% 711

Tab. 8. Prognozowana liczba pacje ntdw z MIZS aktywnie leczonych w ko lejnych miesiacach.

analizy

Kolejne miesiace

Liczba pacjentow
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Kolejne miesiace | Liczba pacje ntdw

analizy MIZS aktywnie le-
czonych

Srednia w Il roku B

Wyiskazanie golimumabu abejmuje jedynie pacjentdw z wielostawowym mtodzienczym idio-
patycznym zapaleniem stawow, natomiast do aktualnego programu lekowego [PL B.23) kwa-
lifikowani sg pacjenci z MIZS wpostaci wielostawowe], nielicznostawowe], £ MIZS z dominu-
jacym zapaleniem btony naczyniowe] oka, MZ% 0 poczatku uogdlnionym 2z dominujgcymi
objawami uktadowymi, o poczgtku uogolnionym z zajeciem co najmnie] 2 stawdw lub co
najmnie] £ stawdw i towarzyszacg gorgczka.

Ma podstawie publikacji dotyczace] polskiego rejestru pacientdw z mtodzienczym idiopa-
tycznym Fapaleniem stawdw leczomych lekami biologiczmymi [etanerceptem i adalimuma-
bem) przyieto, i@ wielostawowa postac MIZS dotyozy 48,2% pacjentduw z MIZS leczonych w
programie lekowym [Zuber 2011) . Przy takim zatozeniu w | roku analizy populacia akbywnie
leczonych pacjentow z wislostawowym 7S w programie lekowym wyniesise - pacjentdw,
aw |l mku ] pacijentéw.

Zoodnie 7 kryteriami wigczenia do aktualnego PL B33 MIZ5, do programu kwalifikowane 53
dzieci wwieku powyie] 2 lat do terapii adalimumabem lub tocilizumabem araz powyZiej 4
lat do terapii etanerceptem. Matomiast dla golimumabu knyterium umozliwiajacym rozpo-
cZecie terapii nie jest wiek, a masa ciata povwyZe] 40 kg, Brak jest szczegdtowych danych
dotyczacych rozktadu wieku lub masy ciata pacjentdw z MIZS aktualnie leczonych w ramach
programu lekowego.

Wy scenariuszu podstawowymw el wyznaczenia rozktady masy ciata i wz mstu pacjentdw z
wiglostawowym Ml Z5 postuzono sig siatkami centylowymi [rozdziat 2.1.2.1.1). Z analizy siatak
centylowych wynika, Ze mase ciata ok. 40 kg osigga potowa deiewczat i chtopo dw wwigki
ok. 11,5 roku. Tym samym preyieto, fe populacig docelowsy golimumabu stanowig dzieci |
mitodzie? wwisku od 11,5 do 20 lat. Udziat poszczegilnych grup wiskowych pacjentde z MIZ5
w o programie lekowym przyjeto na podstawie danych MFZ przedstawiomych w analizie weny-
fikacyinej adalimumabu z 2014 roku (%A adalimumab w2 2014) § oszacovwano, 12 pacjenci
wowiaku 11,5-20 lat stanuwiq- populacii w programie lekowym [rozdziat 2.1.2.1.4).

wzgledniajac powyisze zatoZenia dotyczace masy ciata oraz wisku pacjentdw przyjeto, iz
woscenaruszu podstawowym liczba pacjentdw akbywnie leczomych wl roku analizy wyniesie
B pcientéw, aw il roku analizy [ pacjentéw.

Wy scenariuszu minimalnym zatcfona, i@ rozktad masy ciata u pacjentdw w programie leko-
wytm jest zgodny 2 rozktadem masy ciata w populac]i z badania klinicznego golimumabu GO-
KIDS [Ryc. 1) (EMA 2016). Zgodnie 2 prredstawionym rozktadem 54,9% populacii stanowig
pacjenci o masie cigta powyie] 40 kg (Tab. 9). Przy takim zatoZzeniu populacja docelowa
wynosic badzie - pacjentdw v | roku analizy oraz - pacjentdw w |l mku analizy.

Wy scenanuszu maksymalmym pryjeto natomiast konserwabywne podeidcie, iF wezyscy pa-
cjenci leczeni w ramach programu lekowego MIZ5 majg mase ciata wigkszg niz 40 kg,
w Zwigzku 7 czym populacia docelowa wynosic bedzie - pacjentdw ' | roku analizy, a
w | roku [ pacjentéw.
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Tab. 9. Odsetek pacjentdow z masa ciata =40 kg na podstawie danych z badania GO-KDS

(EMA 20156).

Masa ciata (kg) Liczba pacjentdw
0-10 0
10-20 29
20-30 24
3A0-40 25
40-50 30
50-50 29
G0-70 23
F0-80 4]
&0-90 ]
Q0100 1
100-110 1
Pacienci £ masa ciata »40 kg 95173 (54, 9%)

Ryc. 1. Rozktad masy ciata w populacji z badania GO-KIDS {EMA 2016).

+£

Freque

Body Wesght kg

Tab. 10. Licze bnosci populacji doce lowe jwskazane j we wniosku.

Scenariusz Licze bnosE po pulacji Zridto
I rok Il rok

Majbardziej prawdo- Protokoty 7k, siatkd centylowe, rozkiad
padobny [podsta- [ | B | viekow PLz 2w adalimomab w bIZS
iy Oy | 2014

o Protokoby ZK, rozkiad masy ciata z ba-
Min imalny - M| i Go-kins (EMA 206]

Protokeoby ZK, 100% pacjentdw w PL 2

Maksymalny - - masg ciata =40kg
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2.1.3 Szacowanie liczebnosci populacji, w ktérej wniosko-
wana technologia jest obecnie stosowana

Lgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 27 czerwca 2017 o w sprawie wykazu
refundowanych lekdw, srodkdw spofyvwezych specijalnegn przeznaczenia Zywieniowedn orag
wy robdw medycznych produkt leczniczy Simponi® jest aktualnie refundowany w ramach
trzech programdw lekowych:

* leczenia reumatoidalnego zapalenia stawow 1 mtodzienczego idiopatycznego zapal e-
nia stawdw 0 przebiegy agresywnym [we wikazaniu EZ5) [PLB.Z3),

» leczeniatuszczycowegn zapalenia stawdw o przebiegu agresywnym [FL B.25],

o |eczenia inhibitorami THF alfa chorych z cigfks, akbywng postacig zesztywniajgcego
Zapalenia stawow kregostupa [PLE.35).

Liczebnoid popul ac ji, w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana oszacowano
na podstawie danych NFZ dotyczacych refundacii za okres maj f016-kwiecian ZM7 przedsta-
wiomych w Tab. 11 [Komunikat DGL) .

Wie weszystkich wymisnionych programach lekowych golimumab podawarny jest w dawce
zaodnej z ChPL Simponi®, tzn. 50 mg raz w miesiaou. W przypadku pacjentdw, ktdngwch masa
ciata jest wigksza niz 100 kg mozliwe jest Zwigkszenis dawki leku do 100 mg raz w missigcu.
Ma potrzeby oszacowania liczby pacjentow, U ktdnyech wnioskowana technol ogia jest obecnia
stosowana, Zatozono, 17 wszyscy chorzy otrzymuja golimumab w dawce 50 mg raz w mis-

siacu.
Ma podstawie Sredniej miesigczne] liczby zrefundowanych opakowan produktu Simponi® z

ok rasu 12 miesigoy obliczono, iZ w ramach trzech wymienionych programow lekowych leczo-
nych jest 50 pac jentdw.
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Tab. 11. Liczba zrefundowanych opakowai produktu lecz niczego Simponi® w okresie maj 2016- kwiecien 2017 Komunikat DGL).

Substancja [Mazwa, postac i Zawartosc [Kod EAN maj- |cze- lip-16 | sie-16 | wrz- paz- lis-16 | aru- sty- Wwt-17 |mar-17 [kw-17
czynna dawka leku |opako- 16 16 16 16 16 17
pwea nia
Golimuma- | Simponi®, roztwar |1 wstrzyki- |5909990717187 508 575 596 513 5e7 504 603 700 532 554 605 581
burn do wstrayliwan, 50 |wacz
mg
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2.1.4 Szacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej
whnioskowana technologia bedzie stosowana przy za-
tozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacja

hzacowanie roczne] liczebnosci populacii, w ktdre] wnioskowana technologia bedzie stoso-
wana prZy ZatoZeniu, Ze minister wiasciwy do spravw Zdrowia wyda decyzje 0 objeciu refun-
dacig prEeprowadzono w oparciu o zataZzenie,

B o oooza uzyskana od Zleceniodawcy) .

(rozdziat 2.5.4).

fondnig 7 powyZszym ZatoZeniem woscenariuszu podstawowym (najbardziej prawdopodob-
mym] populacia, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana pray poeytywnej de-
cyzji refundacyine] wyniesie . pacjentdw w | roku analizy oraz . pacjentdw w |l roku
analizy. W scenariuszach minimalnym i maksymalnym liczba pacjentow leczonych golimuma-
bemw ramach programu lekowego wyniasie odpowiadnio . i . v | roku analizy oraz .
i w1l roku analizy (Tab. 12).

Tab. 12. Licze bnosci populacji, w kidre j wnioskowana techno logia bedzie stosowana przy
zalzeniu, ze ministe r wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja.

. . Licze bnosé populacii
Wariant analizy
I rok Il rok
Majbardziej prawdopodobmy [ | [ |
b imalny [ | [ |
Maksymalny B B

2.1.5 Podsumowanie szacunkéw rocznej liczebnosci popu-
lacji

Fodsumowanie szacunkdw roczne] liczebnosci populacii przedstawiomych w rozdzistach
£.1.4- 2.1.4 zestawiono w tabeli ponize].

Tab. 13. Podsumowanie szacunkdw roczne j licze bnosci po pulacji.

Licze bnoéc populacji Odnosnik do roz-
I rok Il rok dziatu

I Rozdziat 2.1.2

Populacija

Pacienci ze wskaza-
niem okreslonym we
wniosky

wnioskowana technolo-
gia jest abecnie stoso-
WA A

Rozdziat 2.1.3

Pacjenci, u ktarych
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Licze bnosc po pulac i Odnoénik do roz-

Populacija .
L I rok Il rok dziatu

Pacjenci stosujacy
wnioskowang technolo-
gig w scenariuszy no-
wyrm wariant najbar-
dziej prawdopodobny

Rozdziat 2.1.4

Pacjenci stosujacy
whioskowang technolo-
gie w scenariuszu no-
widIm wariant mini-
rnalmy

Rozdziat 2.1.4

Pacijenci stosujacy
wnioskowang technolo-
gie w scenariuszu no-
wyrm wariant makosy -
malmy

Fozdziat 2.1.4

2.2 Perspektywa analizy

7 e wzgledu na wnioskowang refundacie produktu leczniczegn Simponi® w ramach programu
|ekowegn oraz brak doptat pacjentdw do analizowarnych technologii medyczne], analize
preeprowadzono jedynie Z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Marodowsgo Funduszu
Zdrowia [NFZ).

2.3 Horyzont czasowy analizy

Wy analizie przyijeto #-letni honyzont obserwacii. Przyjety honyzont analizy wynika z czasu
obowigzywania pienwsze] decyzji refundacyjnej. Majac na uwadze termin przygotowania
analizy iczas konieczny na przeprowadzenie postepowania administracyijnego dotycrzacedn
whniosku 0 refundacig, horyzont czasowy obejmuie lata F018-2019,

2.4 Analizowane koszty

Wy ramach niniejszei analizy rozwarano uwzd ednienie nastepujacych kosztdw bezpoiradnich
medycznych:

o kosztiw lekdw biologiczrych,

 kosztow podania lekdw,

o kosztiw kwalifikacji pacjenta do leczenia biologicznego w programie,
» kosztow monitorowania i oceny skutecznosci leczenia w programie,

o kosztow leczenia zdarzen niepozadanych,

» kosztow metotreksatu oraz jego podania.

Fo przeanalizowaniu wynikow analizy klinicznej oraz tresci programu lekowe o w ramach
ninigjsze] analizy uwzgedniono wytacznie koszty roinicujace oceniane technologie me-
dyczne to jest:

17
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» kosztwnioskowanego leku,
» koszt technologii opcjonalmych,

« koszt podania lekduy

Koszty nierdZnicujace wraz Z podsumowaniem powodu nieuwzgednienia ich w analizig
wphawl na budZzet przedstavwiono w tabeli ponize]. Koszty nierdznicujgce uwzg edniono je-
dynie w oszacowaniu aktualnych rocznych wydatkdw podmioty zobowigzanego do finanso-
ywania swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie kli-
nicznym wskazamy m we wniosku [rozdziat 3.1).

Tab. 14. Koszty nierdznicujace , nieuwzgle dnione w ramach ninie jsze j analizy.

T¥p kosztu Uzasadnie nie

Koszt kwalifikacii do leczenia biolo- | Koszt kwalifikacji kazdego pacjenta do leczenia biologicz-
gicznego w analizowanym programie | nego w analizowanymm programie jest jednakowy.

K.oszt porad i diagnostyki w progra- K.oszt monitorowania leczenia kazdego pacjenta w progra-
mie mie jest jednakawny,

Koszt leczenia zdarzen niepoZada- W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania golimurmabu
mych i komparatordw w Analizie klinicznej nie wykazano rdzZnic

porniedzy technologiami medycznymi,

Koszt metotreksatu oraz podania me- | ZatoZzono Ze wszyscy pacjenciz analizowanej populacji le-
totreksatu czeniw programie prayimuja dodatkowo metotreksat,
WT ¥ jest terapig preferowang do stosowania w potaczeniu
z lekami refundowanymi w ramach programu B.33 U pa-
clentiw z MZS,

2.4.1 Koszt wnioskowanego leku

2.4.1.1 Uzasadnienie kategorii odptatnosci i kwalifikacji do grupy li-
m itowej wnioskowanego leku

YWhioskodawca wnioskuje o refundacie produktu leczniczego Simponi® w ramach programu
lekoweon leczenia mtodzienczego idiopatycznegn zZapalenia stawdw 0 preebiegu agresyw-
Ny,

fondnie 7 art. 14 Ustawy o refundacii lekdw, smdkow spofywczych specialnegn przeznacze-
nia Dywienioweago oraz wy robdw medycznych [Ustawa refundacyina Z011) Minister wiasciny
do spraw Zdrowia, wydajac decyzje o objeciu refundacia, dokonuje kwalifikacii do nastepu-
jacych odptatnosci:

1] bezptatnie - leku, wyrobu medycznego majacegn udowodniong skutecznosc wlecze-
niu nowotworu ztosliwegn, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystovwego (ub
zaburzenia rozwojowego albochoroby zakarne] o szczegilnym zagrod eniu epidemicz-
mym dla populacii, albo leku, srodka spoiywicz ego specjalnedgn przeznaczenia fywie-
nioweago stosowanedo w ramach programu lekowegn;

] nyczattowe] - leku, srodka spofyweczego specijalnegn prZeznaczenia dywieniowego,
wy robu medycznedo:

a. wymagajgcegn, 7godnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania diure] nir
A0 dni oraz kiorego miesigczny koszt stosowania dla swiadczeniobiomcy przy

£3
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odptatnosci 30% limitu finansowania przekraczatby 5% minimalnego wynagro-
dzenia za prace, ogtaszanegn w obwigsrcreniu Preresa Kady Ministriw wyda-
My na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o mini-
mal nym wynagrodzeniu za prace, albo,

b. zakwalifikowanago na podstawie art. 7# lub jego odpowiednika, albo

C. wymagZajgcegn, rgndnie 7 aktualng wiedrg medyczng, stosowania nie diuze]
niZz 20 dni oraz ktorego koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy odptat-
nosci 530% limitu finansowania preek raczatby 30 % minimalnego wynagrodzenia
Za prace, ogtaszanedn w obwieszczeniu Prezesa Rady Ministriw wydanym na
podstawie art. Z ust. 4 ustawy z dnia 10 paZdziernika 2002 r. o minimalnym
wynagrodzeniu za prace;

2] 50% - leku, Srodka spofywczego specijalnedn prieznaczenia fywieniowego, wyrobu
medycznegn, ktdrny wymada, zoodnie 7 aktualng wiedzg medyczng, stoscwania nie
dtuze]j niz 30 dni;

4] 30% - leku, srodka spodywcrego specjalnedo przeznaczenia Dywieniowegn, wyrobu
medycznego, kiory nie zostat zakwalifikowany do poziomow odptatnosci okreslonych
w pkt 1-3.

W Zwigzku 2 powyiszym whioskodawca wnioskuje o refundacjg produktu leczniczegn Sim-
poni® w ramach kategorii odptatnodci ,bezptatnie™.

Obecnie produkt leczniczy Simponi® znajduje sie w owykazie lekow refundowanych (gnipa
limitowa 1050.4 blokery TNF — golimumab) (Obwieszczenie M 27 czerwca 2017). Wniosko-
wane warunki refundaciiobejrmuig pozostanie produktu leczniczego Simponi® w obacne] gni-
pie limitowsa].

2.4.1.2 Opis schematu podziatu ryzyka (RSS)
Zlecenindawca zaproponowat instrument dzielenia nzyka (RSSEGE
.-

|
2.4.1.3 Koszt golimumabu { Simponi®)

Koszt opakowania golimumabu [cena bez RS5) przyieto w oparciu o Obwieszczenia Ministra
fdrowia z dnia #7 czernwca 2017 w sprawie wykazu refundowarych lekduy, Srodkow spoiye-
czych spacjalnego preeznaczenia Zywisniowego oraz wyrobow medyczrych. Y Tab. 151 Tab.
16 preedstawiono koszt golimumabu bez uwzd ednienia orar z wwzglednieniem instrumentu
podziatu ryzyka.

Zoodnie z ChPL Sirmponi® aolimurmab podawany jest w dawce 50 mg raz w miesigou, a wisc
miesiecznie zuiywane jest jedno opakowanie leku.

4
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Tab. 15. Koszt golimumabu [ Simponi®) bez RSS.

w sty ki acz

wstraylkivean, 50 mg; 1

Opakowanie Cena zbytu | Urzedowa | Cena hur- | Wysokosc li- Koszt 1
netto (zi) cena zbytu | towa mitu finanso- | mg dla
izt) brutto wania MFZ
izt) izh) izt
simponi®, roztwor do 3423,00 3 69,84 3 BE1,E8 3 BE1,68 77,63

Tab. 16. Koszt golimumabu { Simponi®) z uwzgle dnie niem RSS.

Opakowanie

Cena hurtowa brutto {z1)

Koszt 1 mg dla HFZ (z1)

Simponi®, roztwar do wstroyvki-
wan, 50 mg; 1 wstraykiwacz

2.4.2 Koszt technologii opcjonalnych

2.4.2.1 Koszt lekow

Koszt technologii opcjonalnych obliczono na podstawie danych z kamunikatu DGL o wielkosci
kwoby refundaciii ilosci zrefundowanych opakowan jednostkovwych lekow za kwiecien 2017
(Komunikat DL, W Tab. 17 podano koszt za mg adalimumabu, etanerceptu oraz tocilizu-
mabu wazony liczby zrefundowanych opakowar.

Wy ramach analizy wraZliwosci testowano wpbyw na wyniki niniejszej analizy oszacowania
kosztu technologii opcjonalnych na podstawie cen z Obwiaszczenia MZ 2 dnia 47 czerwca

7
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Tab. 17. Koszt technologii opcjonalnych na podstawie danych NFZ dotyczacy refundaciji za kwieciedn 2017 {(Komunikat DGL).

tevoru doinfuzji, 20 mgml

Mazwa , postac 1 dawka leku Fawartosc opakowania Kod EAH Liczba zrefundo- | Wartos¢ refun- Cena za opa- | Liczba mg | Kosztza mg z
wamych opako- dacji - kwiecien | kowanie (zf wopako | p. HFZL wa-
wan - kwiecien 17 (zh waniu Zony liczba
F. 10 ) zref. opako-

wan (zf

Ada timumab

Hurmira, rogtadr do westrzvkieat, 40 mg 2 fiol.+ 2 sz, 5909990005031 9,44 32 165,54 4149,99 80 41,5721

Hurnira, rozbwdr doswstray kv, 40 mg 2 arnp.-strz. + 2 geeiki nasgezone | 5909990005055 2611,43 BedT 224,95 332279 &0

alkohaolerm

Etanercept

Berepal, roztedr dowstravk baal w amputko | 4 ampewstrz.pa 1l S71S219479255 7S 7303242 265150 200 14,6565

sravkawce, S0 mg

Benepali, rozoadr dowstraek ivan wewstroy- | 4 wstrz.pod mil S71S219470295 22575 2o0711 52 261666 200

kiwaczu, 50 mg

Enbrel, roztwiar do wetrzykivat w am pLtko- 4 amp-stz.pol mil+4 gazikiz 509990815255 67350 195274055 25917, 200

sravkawce, S0 mg alkaholern

Enbrel, roztudr do wetrzykiveah wewstravk - dvestrzpol ml+ 4 gazikiz alko- | 5909990712755 57294 1699211 26 2955,79 200

watzly S0 g bl et

Enbrel, proszek i rozpuszozalnik do sparzgdze- | 4 fiaol. +4 amp-sr+ 4 igv + 4 S090907FF 7935 15413 28969302 157327 100

i roztworu doswstravk iaan, 25 mgdiml nasadki nafiol. + § gazikdw

Enbrel, proszek i rozpuszczalnik do sporzgdza | 4 fiol +4 armp-ste+ 4 ighv + 4 50900030281 13523 8508548 62919 40

ria roztwory dovwestragk eah do sosowaniay | nasadki nafiol + 5 gazik o

drieci, 10 mgdml

Tocilzumab

RoaActernra koncertrat do sporzgdzaniaroz- | 1 fiol.pal0 mi So0999057 5259 46409 45526514 105209 200 5, 2609

tevoru doirfuzji, 20 mgfml

Rodcternra, koncentrat do sporzgdzania roz- 1 fiol.po20 ml S09990673266 54108 113362599 210435 400

tevaru dairfuzii, 20 mgiml

Rodcternrg koncentrat do sparzgdzania roz- 1 fiol.pod ml S9990e7 5273 1234,% 519524453 420589 an

0
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2.4.2.2 Dawkowanie

fondnie 7 zapisem programu lekowegn B.33 Leczenie RZ5 i MIZS 0 przebiegu agresywmym”™
yw populacii pacjentdw z MIZ5 adalimumab, etanercept i tocilizumab nalezy podawad zgodnie
7z dawkowaniem okreslomygm w aktualnej Charaktenystyce Produktu Leczniczego [ChPL)
z wzdadnieniem rekomendacii ELULARSACE. PoniZzej przedstawiono oszacowanie Sradnich
dawek powyFszych lekow wleczeniu wielostawowego MIZ5 zondnie z dawkowaniem zaleca-
myrm w ChPL.

2.4.2.2. 1Adalimumab

faodnie z ChPL dla leku Humira zalecana dawka adalimumabu dla pacjentdw z wisalos tawo-
wym mtodzienczym idiopatycznym zapaleniem stawdw, wowieku od # do 12 lat, wynosi 24

mginT pc.:

o« do maksymalnej pojedyncre] dawki 20 mg ADA [dla pacjentdw w wieky od 2 do < 4
lat] oraz

o do maksymalne] pojedyncze] dawki 40 mg ADA [dla pacientdw w o wieky od 4 do 12
lat)

podawanegn co drugl tydrien we wstrzyknigciu podskdnmym.

I pacjentow wwigku od 13 lat stosuje sie dawke 40 mg podawang co drugi tydzien nigzalez-
nie od powierzchni cigta (ChPL Humira).

Uszacowanie srednigj dawki ADA stosowane] w anal iZzowane] populacji przedstawiono w ta-
beli ponizej.

Tab. 18. $rednia wazona dawka adalimumabu stosowana w analizowane j populacii.

Wiek (lata) Powierzchnia ciata (m?) | Dawka {(mg) Udziat w populaciji doce -
lowej (%)

2.4.2.1.2Etanercept

Zgodnie z ChPL dla leku Benepali oraz Enbrel w leczeniu mtodzienczegn idiopatycznego za-
palenia stawdw 7alecana dawka etanerceptu to:

« 04 mgikg masy ciata [do dawki maksymalne] 25 mg) podawana we wstrzyknieciu
podskdrnym dwa razy w tygodniu Z przenwami co 3 - 4 dni lub

« (0,8 mg/kgmasy ciata (do dawki maksymalne] 50 mg) podawana raz w tygodniu (ChPL
Benepali, ChPL Enbrel).

Uszacowanie srednich dawek etanerceptu stosowarnych w analizowane] populacji przedsta-

wiono w tabeli ponize] . |
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Tab. 19. $rednie wazone dawki etanerce ptu stosowane w analizowane j po pulacii.

WWiek (lata) Masa ciafa (kg) Dawka (mg) Udziatw populacji do-
ce lowe j (3]
| | | |
| | | __|
|| | | |
|| | | |
|| I I |
| | | |
| | | |
|| | | |
|| | | |
|| | | |
| | |
|
I

Fonadto w ramach szacowania sredniej dawki ETA przyjeto na podstawie danych z holender-
skiegn rejestru pacjentdw z MIZS, 7o 19,18% pacjentdw przyimuje etanercept w dawce 0,8
mg/kg m.c. podawane] raz w tygodniu (Prince 2009 . Uwzgedniajgc czgstosd stosowania
dawki 0,8 mg/kg m.c. oszacowano srednig liczbe podan ETA w miesigou 1 drednig dawke
preypadajgca na jedno podanie [Tab. 20).

Tab. 20. Oszacowanie sredniej liczby podaii w miesiacu i $re dnie j dawki etanerce ptu przy-
padajacej na jedno podanie przy wzglednieniu czestosci stosowania dawki 0,8 mg/kg m.c.
w populacji z MIZS.

Czestost iniekcji Liczba podaii w mie- Srednia dawka w Srednia dawka mie-
sigcu jedimym podaniu sigczna (mg)
(mg)

2.4.2.2.3 Tocilizumab

fondnig 7 ChPL dla leku FoActemra w leczeniu wielostawowegn mtodzienczegno idiopatycz-
nego zapalenia stawdw [widZ5) zalecana dawka tocilizumabu u pacjentdw powyze] 2 roku
Tycia wynosi 8 mgf kg, podawana raz na 4 tygodnie U pacjentdw o masie clata wigkszej lub
rownej 20 kg, lub 10 mg/ kg, podawana raz na 4 tygodnie U pacjentow 0 masie ciata ponize]
30 kg (ChPL FoActemra).
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Uszacowanie Srednie] dawki TOC| stosowane] w analizowane] populacii przedstawiono w ta-
beli ponizej.

Tab. 21. Srednia waZzona dawka tocilizumabu stosowana w analizowane j po pulacji.

Wiek (lata) Masa ciala (kg) Dawka (mg) Udziatw populacji do-
ce lowe j (3]

2.4.3 Koszt podania lekdéw biologicznych

Wy analizie uwzgedniono koszt podania lekdw biologiczrych. ZatoZzono, 7 golimumab, adali-
mumab 1 etanercept podawane sg w ramach Swiadczenia: preyjecie pacjenta w trybie am-
bulatornyinym zwigzane z wykonaniem programu, natomiast tocilizumab w ramach fwiadcze-
nia: hospitalizacja zwigzana z wykomywaniem programu o drieci. YWcena punktowa swiad-
cZen Zostata okreslona na podstawie Zarzadzenia Prezesa MFZ MNr 2878017, Koszt jednegn
punktu okreslono na 52 zt na podstavwie Informatora o umowach MNFZ.

Wy analizie podstawowe]j zatozono, 7 golimumab, adalimumab i etanemceptu
podawany bedzie w ramach swiadczenia previecie pacienta w trybie anbulatoryinmgm Zwig-
zane z wykonaniem programu, natormiast tocilizurmab u |G rodavany bedzie
yw ramach swiadczenia hospitalizacio zwiqgana z wykonaniem programu u dzieci, W analizie
wrazliwosci testowano natormiast scenariusz, wo ktdrym |Gz ozomuie gotirmu-
mab, adalimumab i etanercept samodzielnie, natomiast w preypadku tocilizumabu -
B ocbeva sie wowarunkach szpitalnych a [l warunkach ambulatondnych.

Jszacowanig liczby podan poszczegolnych lekow biologicznych w roku przedstawiono w Tab.
£2 [przy zatofeniu, 17 rok ma 365 dni).

Tab. #2. Oszacowanie liczby podan poszczego lnych lekdw biologicznych w roku.

Lek Czestosc podain za ChPL Oszacowana liczba
podan w roku

Golimumab raz w rmiesigou 12

Adalimumab co drug tydzien 26




Golimumah Simpori®) w leczeniu wiel cstanomegn MES — andiza wphanu na budzet:

Etanercept dwa razyw tygodnio [dawka 0,4 mgfkg mc) 104
razw tygodniu [dawka 0,8 mglkg mc) 52
przy zatoZeniu, Ze odsetek pacjentdw przvj- 94
mujacych dawlkeg 0,8 mglkg wynosi 19,18%
[Prince 2009)

Tocilizumab raz na 4 tygodnie 13

Tab. 23. Koszty jednostkowe zwiazane z podaniem lekdw.

Kod Mazwa Wycena punk- Koszt (zi)
towa

R.OE.07.0000004 | prayjecie pacjenta w trybie ambulatornyjnym 2 10, 0
mwigzane Z wykonaniem programu

5.08.07.0000002 | hospitalizacja zwiazana z wykonaniem pro- 10 520,00
grarmu u dzieci

2.4.4 Koszty leczenia w programie lekowym

2.4.4.1 Koszt kwalifikacji do programu lekowego

Koszt kwalifikacii do programu lekowegn i weryfikacji leczenia biologiczneoo okredlono na
podstavwie procedury kwalifikacii 1 wenyfikacji leczenia biologicznego w chorobach reuma-
tycznych (kod 5.08.07.0000006]) na 6,25 pkt [Zarzgdzenie Prezesa MNFZ MNr 2872017 . Koszt
jednego punkt okreslono na 52 zt na podstawie Informatora o umowach MNFZ. Koszt kwalifi-
kacii do programu lekowego MZ5 1 wenyfikacii leczenia rdwny jest zaterm 325,00 zt [Tab.
4].

Wy Zwigzku z tym, iF koszt kwalifikacii do programu lekowegn nie jest kosztem rdznicujacym
dla analizowanych tarapii, nie zostat on wwzgledniony w analizig BlA. Kozt ten uwzgledniono
jedynie w oszacowaniu aktualnych rocziych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finanso-
wania swiadczen ze srodkow publiczrych, ponoszonych na leczenie pacjentow wstanie kli-
niczrym wiskazamym we wniosku [rzdziat 3.1).

Tab. 24. Koszty kwalifikacji do programu lekowego MIZS.

Kod Mazwa Wycena punk- Koszt (zi)
towa
B.OE.07 0000006 | kawalifikacja i wenyfikacja leczenia biologicz- 6,25 325,00
nego w chorobach reumatycznych

2.4.4.2 Koszt diagnostyki w programie lekowym

Koszt diagnostyki w programie lekowym okreslono na podstawie procedury diagnostyki
w programie leczenia RZ5 i MIZS 0 przebiegu agresywnym [kod 5.08.08.0000042) na 14,4 pkt
(farzgdzenie Prezesa MNFZ Mr 2877017). Koszt jednego punkt okreslono na 52 zt na podstawie
Informatora o umowach MFZ. Koszt diagnostyki w programie lekowym rdwmy jest zatem
748,80 zt [Tab. 25).

Poniewa? koszty diagnostykiw programie lekowym nie sg kosztem roZnicujgcym dla analizo-
warych terapii, nie zostaty one uwzgednione w analizie BIA. Kozt ten uwzgledniono jedynia
wooszacowaniu aktualnych roczrych wydatkdw podmioty zobowigzanego do finansowania
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swiadczen ze srodkdw publiczrych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stania klinicznym
wsk azanmym we wniosku [rozdziat 3.1).

Tab. 25. Koszt diagnostyki w programie kczenia RZS i MIZS.

Kod Mazwa Wycena punk- Koszt (zi)
towa

5.08.08.0000042 | Diagnostyka w programie leczenia reumatoi- 14,4 748,80
dalnego zapalenia stawdw i mtodzienczego
idiopatycznego zapalenia stawdw o prze-
biegu agresywmym

2.4.5 Koszt metotreksatu

fondnie 7 zapisami programu lekowego (PL B.33) wezystkie leki biologiczne naledy podawad
Z metotreksaterm w skutecznej klinicznie i tolerowane] przez chorego dawce, chyba, Ze wy-
stepuig przecivawskazania do stosowania metotreksaty. Jalecana dawka MTX wynosi 10-20
mgf e fydzien [maksymalnie 30 maf tydzied) W preypadkly wystapienia przeciawaskazan do
stosowania metotreksatu, naledy rozwadyd podawanie lekdw biologicznych z inmym, wymie-
nionym w programia lekiem modyfikujscym przebieg choroby/immunosupresyinym w obo-
wiggljace] dawce.

Wy Zwigzku Z tym, i@ nig odnaleziono wiarygodnych damych dotyczacych odsetka pacjentow
w programiz lekowym stosujgoych MTE lub inne leki modyfikujgce preebiegchomby oraz ze
wZzgdledu na fakt, iz terapia metotreksatem jest terapig preferowana, zatozono, iZ wszyscy
pacjenci w programie lekowym stosujg metotreksat. Poniewaz koszt MTX nig jest kosztem
rdZnicujgcymanalizowane technologie medyczne, nie zostat on uwzgledniony w analizie Bl A,
Koszt ten uwzdedniono jedynie w oszacowaniu aktualnych roczriyvch wydatkdw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadcren ze drodkdw publicz mych, ponoszanych na leczenis
pacjentdw w stanie kliniczrym wskazanym we whniosku [rozdziat 3.1). Zatcfono dawkowanis
metotreksatu na poziomie srednie] z przedziaty wskazanego w PL B.33 zn. 15 mg/m?ity-

dzien. Srednig powierzchnie ciata dzieci z populacii docelowe] oszac owano w aparciu o siatki
OLAF na 1,64 .

Ma podstawie danych z Obwieszczenia MZ z ZF czerwca 017 . oraz danych dotyczacych
liczby zrefundowanych opakowan lekow w okrasie maj 2016 - kadecien 2017 (Komunikat DGL)
oszacowanno srednig ceng ma metotreksatu na 3,96 24 [sZczegitowe dane wraz 7 abliczeniami
przedstawiono w modelu BIA dotgczonym do wniosku na zaktadce Aktualne wydatki
MNFZ_dane™.

Ma potrzeby oszacowania kosztu terapii MTX przyieto, i7 lek przyjmowany jest samodzielnie
prZez pacjentdu, w Zwigzku 7 czym nie uwzg edniono kosztdw podania leku.

Tab. 26. Dane uwzgle dnione przy obliczeniu kosztu terapii metotreksatem.

Parametr Wartosd
Dawkowanie me totreksatu 15 mg/m2/ tydzien
srednia powierzchnia ciata 1,64 m?

Cena za mg MTX waZona ilodcia zrefundowa- 2,96 =

mych opakowan

31



Golimumah Simpori®) w leczeniu wiel cstanomegn MES — andiza wphanu na budzet:

2.5 Scenariusze analizy

2.5.1

Scenanusz istniejaoy odpowiada ilodsciowej prognozie roczrych wydatkdw podmiotu zobo-
ywigzanego do finansowania fwiadczen ze srodkdw publiczrych, jakie bedg ponoszoneg na le-
cZenie pacjentow wstanie kliniczmym wskazamymwe wniosku, 7 wyszczegdl nieniem skiado-
wej wydatkdw stanowigce] refundacig ceny wnioskowane] technologii przy zatofeniu, Ze
minister wiascivwy do spraw zdrowia nig wyda decyzji o0 objeciu refundacia, o ktdrej mowa
woart. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji 0 podwyZszeniu cany, 0 ktdrej mowa w art. 11 ust. 4

Listawny.

Aktualnie program lekowy MIZS obejmuje 2 leki: adalimumab, etanercept i tocilizumab. Od-
setek pacjentdw leczonych poszczegolnymi lekami oszacowano na podstawie danych
Z uchwaty Fady NFZ w sprawie przyjecia okresowedn sprawozdania z dziatalnosci Narodo-
wedo Funduszu Zdrowia za IV kwartat 20016, W uchwale raportowane sg liczby pacjentdu
leczonych poszezegdlmymi lekami w programie lekowym B.23 [RZS 1 MIZS) W Tab. 27 przed-
stawiono dane dotyczace adalimumabu, etanerceptu i tocilizurmabu. ZatoZzono, i proporcie
pacientow leczonych ADA, ETA T TOC! w PL B.3% [RZS 1 MIZS) odpowiadajs, proporcijom pa-
cjentow leczonych wymisnionymi lekami jedynie we wskazaniu MJ7Z5, a zatem adalimuma-
bem leczaonych jest 34,6%, etanerceptem 37,8%, a tocilizumabem 27,6% chongch z MIZS.

Scenariusz istniejacy

Tab. 27. Liczba pacjentow leczonych adalimumabem, etanerce ptem i tocilizumabem w PL
B.33 w 2016 roku Uchwata Rady NFZ Nr 4/2017/1ll).

Leczenie szpi- | Produkt rozliczeniowy Liczba rozliczo- | Liczba Odsetek
talne Kod S EaTE I'I‘:,I"C|:I jedr!ustek osobobje- | pacjentdw
rozlicze nio - tych pro- z MIZS
wych gramein
Lekiw progra- 5.08,09,0000001 | ADALIKIMAE LM 788 544,76 1301 34, 63
mie lekowym - - P - POZAJELI-
leczenie reuma- TOWD [PAREM-
toidalnego zapa- TERAL] - 1 MG
lenta stawdw i ' 0e g 0000018 | ETANERCERTUM 2 220 609, 58 1423 27,8%
rl"ntll:u:lzmnl:zegn -P - POZAIELI-
idiopatycznego TOWO (PAREM-
zafpalenia sta- TERSL] - 1 MG
w0 PrZe-
biegu agresww- | 5.08.09.0000072 | TOCILIZUMA- 4 407 568,38 1038 27, 6%
iy EUM- P - POZA-
JELITOWD [P A-
REMTERAL] -1
G

2.5.2 Scenariusze nowe

Warianty scenariusza nowego odpowiadaig ilosciowe] prognozie roczrnych wydatkdw pod-
miotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow publiczrych, jakie bedg pono-
sZone na leczenie pacjentovw w stanie klinicznym wikazanym we wniosku, Z wyszczegdlnie-
niem sktadowej wydatkdw stanowigce] refundacje ceny wnioskowane] technologii przy za-
tozeniu, e minister wiasciwy do spraw Zdrowia wyda decyzje 0 objeciu refundacia, o ktorej
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mowa woart. 17 ust. T ustawy lub decyzje o podwyiszeniuceny, o ktdraj mowa wart. 11 ust.
4 Lstansy.

Wi sCcenariuszu nowym prognozowany udziat poszozegdlnych lekdw w programie leczenia MIZ%
oszacowanao na podstawie danych z uchwaty Rady MFZ w sprawie preyjecia okresowego spra-
wozZdania z dziatalnosci Marodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2016 [rozdziat 2.5.1)

oraz zatuzenic, I
I (- o102 2y

od Zleceniodawcy]. {2 wrzdedu na pordwnywalng skutecznosd i bezpiecrenstwo golimu-
mabu, adalimumabu, etanerceptu i tocilizumabu, wykazane w analizie klinicznej dotaczone]

do wniosku, zatozenie o przejeciu | nenku wdaje sie bvé prawdopodobne. |G

I 7 | 05ZaCOWana

przedstawiono w Tab. 28,

Tab. 28. Prognozowany udziat poszczegd Inych lekdw w programie lekowym MIZSw i ll roku
refundacji golimumabu.

Lek Aktualnie | rok BlA Il rok BlA

Golimumab

Adalimumab

Tocilizumab

Etanercept

2.6 Analiza wrazliwosci

FoniZe] opisano warianty zatoZen testowans w ramach analizy wrazliwosci.

2.6.1 A1- oszacowanie dawek lekéw na podstawie rozktadu
masy i wzrostu pacjentéw z siatek IMiD

Fozkiad masy ciata, wzrostu 1 powierzchni clata w raleznosci od wisku u drieci i mtodziesy
Z populacii docelowe] na podstawie z siatek centylowych IMID przedstawiono w angksie 7.2,

Srednie dawki komparatordw oszacowane z uwzglednieniem siatek |MiD przedstawiono w ta-
belach ponize].

1. Adalimurmab

Tab. 29. Srednia waZona dawka adalimumabu stosowana w analizowane j populacii oszaco-
wana z uwzgle dnie niem danych ant ropometrycznych z siatek IMiD.

WWiek (lata) Powierzchnia ciata (m?) | Dawka (mg) | Udziatw populacji doce lowej (%)
B

. Etanercept
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Tab. 30. Srednie waZzone dawki etanerce ptu stosowane w analizowanej populacji oszaco-
wane z wzglke dnieniem danych antropometrycznych z siatek WiD.

Wiek (lata)

Masa ciata (kg)

Dawka (mg)

Udziatw populacji do-

ce lowej (%)

Fonadto w ramach szacowania sredniej dawki ETA przyjeto na podstawie danych z holender-
skiego rejestru pacjentouw z MIZS, Ze 19,18¥% pacjentdw przyjmuje etanercept w dawce 0,8
mg/ kg m.c. podawane] raz w tygodniu (Prince 2009) . Uwzgd edniajac czestosd stosowania
dawki 0,8 mg/kg m.c. oszacowano srednig liczbe podan ETA w miesigou i srednig dawks
przypadajaca na jedno podanie [Tab. 31).

Tab. 31. Oszacowanie sredniej dawki etanerce ptu przypadajacej na jedno podanie przy
uwzgle dnie niu czestosdci stosowania dawki 0,8 mg/kg m.c. w populacji z MIZS.

Czestosc iniekcji

Liczba podaii w mie -
siacu

Srednia dawka w
jednym podaniu

(mg)

sieczna (mg)

Srednia dawka mie-

3. Tocilizumab

Tab. 32. Srednia waZzona dawka tocilizumabu stosowana w analizowanej populacji oszacowana
z wzgk dnieniem danych antropometrycznych z siatek IMiD.

Wiek (lata)

Masa ciata (kg)

Dawka (mg)

Udziatw populacji do-

celowe j (%)
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Wiek (lata) Masa ciala (kg) Dawka (mg) Udziatw populacji do-
ce lowe j (%)

B2 - odsetek podar ambulatoryjnych GOLI, ADA i ETA
réwny ] i odsetek podan szpitalnych TOCI réwny

FoniZze] przedstawiono oszacowang srednig liczbe podan GOLI, ADA § ETA w roku 2 uwzged-

nientern zatozenia, ze |Gz r=tervie w wannkach ambulatoryinych a ||
wowarunkach domowych. Ponadto w tabeli ponize] przedstawiono fredni koszt podania TOC

z uwzgdednienien zatozenia, ze | podan nastepuie wwarunkach szpitalnych a ||
yw warunkach ambulatarny jrych.

Tab. 33. Srednia liczba $wiadcze i zwiazanych z podaniem leku w miesiacu.

Parametr GOLI ADA ETA TOCI

Odsetek podan ambulatoryinych [szpitalnych w
proypadky tocilizumabu)] (%)

Liczba &wiadczen zwiazanych z podanierm leku w
raku

Koszty podania [zt

2.6.3 A3 -etanercept w dawce 0,4 mg/keg m.c. stosowany u

B racjentow

Lewzdadu na nigpewnosc co do cZastosci stosowania etanercaptu w dawce 0,8 ma/kg m.c.
podawanegn raz w tygodniu w ramach analizy wrazl twosici testowano zatofenie, e - pa-
cjentow leczonych etanerceptem przyijmuje dawke 0,4 mafkg m.c. podawang dwa ragy w ty-
godniu. Oszacowana $Sradnia dawka etanerceptu w jednym podaniu wyniosta 22,99 mg,
a srednia liczba podan w roku wyniosta 104,

2.6.4 A4 - ceny komparatoréw z Obwieszczenia MZ

Wy ponizszych tabelach przedstawiono koszt dla NFZ 1 mg adalimumabu, etanerceptu i toci-
lizumabu oszacowany napodstawie cen lekow zaczerpnigtych z Obwieszczenia Ministra Zdro-
wia z dnia #F czerwca 017 .
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Tab. 34. Koszt adalimunabu (Humira) na podstawie O bwie szcze nia Ministra Zdrowia z dnia

27 czerweca 2017 r.

kiwan, 40 mg

2 amp.-strz. + 2 gaziki nasa-
czone alkohalem

Opakowanie Urze dowa Cena hurtowa | Wysokosc k- Koszt 1 mg dla
cena zbytu brutto (zt) mitu finanso- | HFZ (zl)
(zt) wania (zt)
Humira, roztwdr do wstray- 4 155,84 4 363,63 4 363,63 B4 GE
ktwran, 40 mg; 2 fiol .+ 2 strz,
Hurmira, roztwar do wstraoy- 4 155,54 4 363,63 4 363,63 54,55

Tab. 35. Koszt etanerceptu (Be nepali, Enbrel) na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdro-

wia z dnia 27 czerwca 2017 r.

Opakowanie

Urze dowa

cena zbytu
(zt)

Cena hurtowa
brutto (zt)

Wysokosc i
mitu finanso-
wania [zt)

Koszt 1 mg
dla HFZ (z1)

Benepali, rozbwdr do wetrzy-
kdwran w amputlko-stray-
kawce, B0 mg; 4 amp.-
wstrz.po 1 ml

2 997,00

3 146,85

3 146,85

16,713

Benepali, roztwor do wstrzy-
kiwan we wstroykivaczu, 50
mg; 4 wstrz.po 1 ml

2 997,00

3 146,85

3 146,85

15,73

Enbrel, roztwar do wstrayki-
wan w amputko-straykawce,

B mg; 4 amp.-strz.po 1 ml +
4 gaziki z alkohalem

3 994,00

4 195,80

3 146,85

16,713

Enbrel, roztwdr do wstrzyki-
wan we wstrzykiwaczu, 50
mg; 4 wstrz.po 1 ml + 4 ga-
ziki z alkoholem

3 996,00

4 195,80

3 146,85

15,73

Enbrel, proszek irozpusz-
czalnik do sporzadzenia roz-
twary do wstraylkcdwan, 25
mgiml; 4 fiol, +4 amp.-
strz.+ 4 ighy + 4 nasadki na
fiol, + & gazildw

1 998,00

2 097,90

1 573,43

16,73

Enbrel, proszek irozpusz-
czalnik do sporzadzania roz-
tworu do wstrzykiwan do
stosowania u dzieci, 10
mafml; 4 fiol. +4 amp.-
strz.+ 4 ighy + 4 nasadki na
fiol. + & gazikiw

799,20

839,14

029,37

15,73

Tab. 36. Koszt tocilizumabu {RoActemra) na po dstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z

dnia 27 czerwca 2017 r.
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Opakowanie Urze dowa Cena hurtowa | Wysokosc li- Koszt 1 mg
cena zbytu brutto (zt) mitu finanso- | dla NFZ (z8)
izt wania (zi)

FobActernra, koncentrat do 1 404,00 1 474,20 1 474,20 7,37

sporzadzania roztwora do in-

fuzji, 20 mg/ml; 1 fiol.po 10

mil

Foactemra, koncentrat do 2 BOE,00 2 948,40 2 948,40 7,ar

sporzadzania roztworu do in-

fuzji, 20 mgsml; 1 fiol.po 20

rml

FobActernra, koncentrat do B61,60 89,48 89,48 7,37

sporzadzania roztworu do in-

fuzji, 20 mg/ml; 1 fiol.po 4

mil

2.7 Podsumowanie tabelaryczne zatozen

Ponife] restawiono w formmie tabelanyczne] podsumowanie zatozen analizy wphywu na bu-

diet.

Tab. 37. Podsumowanie tabelaryczne zatoZze i analizy wplywu na budzet.

Parametr

Wartogc

Fozdziat

Ogalne

Perspekbtywa analizy

MFZ

2.2

Horyzont czasowy

2 lata

2.3

Liczebnoic populacji doce lowe]

Scenariusz

| rok BlA

Il rok BI&

2122

Sc. podstaw oy

Sc. minimalny

sc. maksymalny

Udziat we nynku

Lek

Zc. istniejacy

| rok Bl&

Il rok Bl

214,252

Golimumahb

Adalimumab

Etanercept

Tocilizumab

srednia dawka leko w jednym podaniu

Golimurmab

2422

Adalimumab

Etanercept

Tocilizumab

Srednia liczha podan w raku

Golimumab

12

2.4.3

Adalimumab

rJ
=38

Etanercept

]
I

L
)
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Parametr Wartosc Rozdziat
Tocilizurmab 13

Koszty lekdw [za mg]

Golimumab ] 2.4.1.3,
&dalimumab 41,57 =t 2.4.211
Etanercept 14,66 7t
Tocilizumab 5,26 =

Koszty podan

Golimumab m0d =t | 2.4.3
adalimumab 104 =
Etanercept 104 =
Tocilizumab F20 =

Kt
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3 Wyniki

3.1S5zacowanie aktualnych rocznych wydatkéw NFZ

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdue
publiczrych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wnio-
sku obliczono z uwz glgdnigniem:

« kosztu wnioskowanego leku,

« kosztdw technologii opcjonal mych,

o kosztiw podania lekdw,

o kosztow programu lekowego [koszt kwalifikacii i wenyfikacii, koszt diagnostyki] .
s kosztu metotreksatu [rozdziat 2.4).

Ma potrzeby oszacowania aktualnych rocznych wydatkow MNFZ zatozono udziat poszczegol-
mych lekdw binlogiczmych w programie lekowym zgodny 7 udzistem opisarmym dla scenariusza
istniejgcegn [rozdziat 2.5.1].

Dszacowanie aktualnych rocziych wydatkdw MNFZ przedstawiono w Tab. 38. Obliczano, i7
aktualmy catkowity koszt leczenia w programie lekowym pacjentow z MIZS 2 masg ciata po-

wyze] 40 kgwynos! || r =y czym koszt golirmumabu wynosi [

Tab. 38. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkdw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku.

Liczba pacjentdw

Liczba pacjentdw akbywnie leczomych w PL

Liczba pacjentdw leczonych golimumabem

Liczba pacjentdw leczonych adalimumabern

Liczba pacjentdw leczonych etanerceptem

Liczba pacjentdw leczonych tocilizumabem

Aktualne roczne wydatki HFZ [z1)

Koszt kwalifikacii i weryfikacjiw PL
Koszt diagnostyld w PL
Koszty lekdw w PL

Koszt golimumabu

Koszt adalimurmabu

Koszt etanerceptu

Koszt tocilzumabu

Koszt podania lekdw w PL

Koszt podania golimurmabu

Koszt podania adalimumabu

K.oszt podania etanerceptu

Koszt podania tocilizumabu
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Koszt metotreksatu

Catkowity koszt lecze nia w PL e

3.2 Wariant najbardziej prawdopodobny

Wy scenariuszu istniejgoym taczne oboigfenia budzetowe Zwigrane 7 leczeniem pacjentiw Ze

wskazaniem ok reslonym we whniosku wyniosz, ||| ' rokv oraz | ) ok
analizy, przy czym koszty lekdw w PL wyniosg odp owiednio |GGG =0 39

Analiza z uwzglednieniem R55

W scenariuszu nowym catkowity koszt leczenia w PL wyniesic |GGG o d-o-
wiedniow | il rokuy refundacji golimumabu, pray czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowied-

nic | - t koszty gotimurmabu | (7=b. 40).

Analiza inkrementalna wskazuje na || v datkow NFZ o || v ok oraz |
B | oku refundacii golimumabu w MIZS (Tab. 41). Wydatki NFZ na leki biologiczne

I B ocoovicdnio w1l roku analizy, natormiast [T eona
wydatki NFZ zwigzane z podawaniern lekdw (|GGG ' ok o

roku] .

Analiza bez uwzglednienia RS5

W scenariuszu nowym catkowity koszt leczenia w PLwyniesie |GG T od-c-
wiednio w | i1l roku refundaciji golimumabu, przy czym koszty lekow w PL wyniosg odpowisd-

nic ||| . -t koszty golimumabu [T T =t 200.
Analiza inkrementalna wskazuje na [ datkow vFZ o R ok orz R

B !l roku refundacii golimurmabu w MIZS (Tab. 41). Wydatki NFZ na Leki biologiczne ||

o GG B odrowiednioow |11 roku anatizy. ||| 222 natomiast
wydatki NFZ zwigzane z podawaniem lekaw (|GGG | o i o -

roku] .

Tab. 39. Zestawienie wynikdw analizy dla wariantu najbardziej prawdopodobnego — sce-
nariusz istnie jacy.

Kategoria kosztdw (zi) Perspektywa NFZ
| rok Il rok

L. pacientdw z MZS w PL [ | [ |
L. pacjentdw leczomych GOLI | |
L. pacjentdw leczomych ADA [ | [
L. pacjentdw leczamych ETA [ | [ |
L. pacjentdw leczonych TOCH [ | [ |

Koszty lekiw w PL e e
Koszt GOLI | |
Koszt aDa _ _
Koszt ETA ] ]
Koszt TOCI ] ]
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Kategoria kosztow (zt)

Perspektywa NFZ

| rok

Il rok

Koszt podania lekdw w PL

Koszt podania GOLI

Koszt podania ADA

Koszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

Tab. 40. festawienie wynikow analizy dla wariantu najbardziej prawdopodobnego — sce-

nariusz nowy.

Kategoria kosztow (zt)

Perspektywa NFZ (bez R5S)

Perspekiywa NFZ {z RSS5)

| rok

Il rok

I rok

Il rok

L. pacjentdw = MIZ5 w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentdw leczonych ETA

L. pacjentow leczonych TOCI

Koszhy lekdw w PL

K.oszt GOLI

K.oszt ADA

Koszt ETA

K.oszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

K.oszt podania GoOLI

K.oszt podania ADA

K.oszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

Tab. 41. Zestawienie wynikiw analizy dla wariantu najbardzie j prawdo po dobnego — analiza

inkreme ntalna.

Kategoria kosztdw (zi)

Perspektywa NFZ (bez RSS)

Perspektywa NFZ [z R5S)

| rok

Il rok

I rok

Il rok

L. pacjentdw z M Z5 w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentaw leczonych ETA

L. pacjentdw leczonych TOC

K.oszty Le kb w PL
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Kategoria kosztow (zt) Perspektywa NFZ (bez R5S) Perspekiywa MFZ {z RSS)

| ok Il rok I ok Il ok

K.oszt GOLl

K.oszt aba,

Koszt ETA

Koszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

K.oszt podania GOLI

K.oszt podania ADA

K.oszt podania ETA

K.oszt podania TOC

Catkowity koszt lecze nia w PL

3.3 Wariant minimalny

Wy scenariuszu istniejgoym tgczne obcigfenia budietowe zwigzane z leczeniem pacjentdw ze
wskazaniern okreslornym we wniosku wyniosa [T 1 roko oz | > 11 oku

analizy, przy czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowiednio ||| Gz T =t. 22.
Analiza z uwzglednieniem RS5

W scenariuszu nowym catkowity koszt leczenia w PL wyniesic ||| GG T od00-
ywiednio w11l roku refundacii golimumabu, prey czym koszty lekduw w PL wyniosg odpowied-

nio || . - v koszty gotirmumabu [T T (=t 43
Analiza inkrementalna wskazuje na [N wdatow FZ T - ) ok orez |

B | roku refundacii golimumabu w MIZS (Tab. 44). Wydatki NFZ na leki biologiczne
odpowiedniow | 11l roku analizy. || ve2na natomiast

wydatki NFZ zwigzane z podawaniem Lekdw ([5G v ' o<

roku] .

Analiza bez uwzglednienia R55

W scenariuszu nowym catkowity koszt leczenia w PL wyniesie ||| GzG- T -d-c-
wiedniow !l il roky refundacji golimumabu, prey czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowied-

nic || T -t koszty golimumabu | T (7=t 23).
#inaliza inkrementalna wskazuje na [ wdatkow NFZ o | roku orz [

lw [l maku refundacii golimumabu w sl 25 [Tab. 44). Wdatki MNFZ na lekibiologiczne wzrosng

o [ B ccroviednio w1l oku analizy. || 2 <2ha natormiast
wydatki NFZ zwigzane z podawaniem Lekow ([5G o< o

roku] .

Tab. 42. Zestawienie wynikow analizy dla wariantu minimalnego — sce nariusz istnie jacy.

Kategoria kosztdw (zi) Perspektywa NFZ
| rok Il rok
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L. pacjentdw = MIZS w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentow leczonych ETA

L. pacjentdw leczonych TOC

Koszhy lekdw w PL

K.oszt GOLI

K.oszt ADA

K.oszt ETA

K.oszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

K.oszt podania GoOLI

K.oszt podania ADA

Koszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

Tab. 43. Zestawie nie wynikiw analizy dla wariantu minimalnego — sce nariusz nowy.

Kategoria kosztdw (zt)

Perspektywa NFZ [bez RS5)

Perspektywa NFZ {z R5S)

| rok Il rok

I rok Il rok

L. pacjentdw z M Z5 w PL

L. pacjentaw leczonych GOLI

. pacjentdw leczonych ADA

L
L. pacjentdw leczonych ETA
L

. pacientdw leczomych TOCI

K.oszty Le kb w PL

B.oszt GOLI

F.oszt Al

K.oszt ETA

Kaoszt ToCl

Koszt podania lekdw w PL

Koszt podania GOLI

Koszt podania ADA

K.oszt podania ETA

K.oszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

Tab. 44. Zestawienie wynikdw analizy dla wariantu minimalnego — analiza inkrementalna.

Kategoria kosztow (zt)

Perspektywa NFZ (bez R5S)

Perspekiywa NFZ {z RSS5)
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| rok Il rok I rok Il rok

L. pacjentdw z #AZ5 w PL

L. pacjentow leczonych GOLI

. pacientdw leczonych ADA

L
L. pacjentdw leczonych ETA
L

. pacjentdw leczonych TOCI

Koszhy lekdw w PL

K.oszt GOLI

K.oszt Al

K.oszt ETA

B.oszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

K.oszt podania GoOLI

Koszt podania ADA

Koszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

3.4 Wariant maksymalny

Wy scenariuszu istniejacymtaczne obcigienia budizetowe wigzane z leczeniem pacjentiow za
wskazaniem ok reslonym we wniosku wyniosa, ||| TR | oku oraz w ll roku

analizy, przy czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowiednio ||| EGEGzGGG T ™=t
45).

Analiza z uwzglednieniem RS5

W scenariuszu noweyrn catkowity koszt leczenia w PLwyniesie ||| G- TGN od-c-
wiedniow !l il roky refundacji golimumabu, prey czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowied-

nic || T -t koszty golimumabu [N T (=t 45
Analiza inkrementalna wskazuje na ||| odatkew NFZ | | ok orez [

B - | roku refundacii golimumabu w MZS (Tab. 47). VWydatki NFZ na leki biologiczne

I o ovvicdnio w111 roku anal izy. [T v eznanatomiast
wydatki NFZ zwigzane z podawaniem Lekdw ([5G oo

roku] .

Analiza bez uwzglednienia R55

W scenariuszu nowym catkowity koszt leczenia w PLwyniesic ||| GG T od0o-
wiedniow !l il roky refundacji golimumabu, prey czym koszty lekdw w PL wyniosg odpowied-

nio [ | I vty koszty golimurmabu [N ¢ I (7=0. 46) .
Analiza inkrermentalna wskazuje na |y datkow NFZ o || ok orsz [

lw [l maku refundac]i golimumabu w sl 25 [Tab. 4F). Wydatki MNFZ na leki biologiczne wzrosng

o [ R - dpoviednio w11l roku analizy. [T sie natomiast wydatki
NFZ zwigzane z podawaniern Lekdw ||||5GKGEEE_ v ok i o e 0 orok).
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Tab. 45. Zestawienie wynikdow analizy dla wariantu maksymalnego — sce nariusz istnie jacy.

Kategoria kosztdw (zi)

Perspektywa NFZ

| rok

Il rok

L. pacjentdw z MZ5 w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentdw leczonych ETA

L. pacjentaw leczonych TOCI

K.oszty Lebadu w PL

K.oszt GOLI

B.oszt Al

K.oszt ETA

B.oszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

Koszt podania GOLI

Koszt podania ADA

Koszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

Tab. 46. Zestawie nie wynikiw analizy dla wariantu maksymalnego — sce nariusz nowy.

Kategoria kosztdw (zi)

Perspektywa NFZ [bez RS5)

Perspektywa NFZ [z R5S)

| rok

Il rok

I rok

Il rok

L. pacjentdw = bMZS w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentdw leczonych ETA

L. pacjentdw leczonych TOC

Koszty lekdw w PL

K.oszt GOLl

K.oszt aba,

Koszt ETA

Koszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

K.oszt podania GOLI

K.oszt podania ADA

K.oszt podania ETA

K.oszt podania TOC

Catkowity koszt lecze nia w PL

=
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Tab. 47. Zestawienie wynikdw analizy dla wariantu maksymalnego — analiza inkrementalna.

Kategoria kosztdw (zi)

Perspektywa NFZ (bez RS5)

Perspektywa NFZ (z R55)

| ok

Il rok

I ok Il rok

L. pacjentdw z MZ5 w PL

L. pacjentdw leczonych GOLI

L. pacjentdw leczonych ADA

L. pacjentdw leczonych ETA

L. pacjentaw leczonych TOCI

K.oszty Lebadu w PL

K.oszt GOLI

B.oszt Al

K.oszt ETA

B.oszt TOCI

Koszt podania lekdw w PL

Koszt podania GOLI

Koszt podania ADA

Koszt podania ETA

Koszt podania TOCI

Catkowity koszt lecze nia w PL

3.5 Analiza wrazliwosci

fatoFenia analizy wraZl iwosci przedstawiono w rozdziale 2.6, Testowano 4 warianty analizy:

Wiyniki analizy przedstawiono w tabeli ponize].

A1 — oszacowanie dawek lekdw na podstawie rozktadu masy ciata i wz rostu pacjentow

Z siatek 18D,

AZ — odsetek podar ambulatoryirych GOLI, ADA 1 ETA rdwwny - i ndsetek podan

szpitalnych TOCI rawny i

A3 — etanercept w dawce 0,4 mg/kg m.c. stosowany U [ pacientdw,

A4 — ceny komparatordw 7 Obwigszozenia M2,

Analiza z vwzglednieniem R55

Trzy 7 czterech testowanych wariantow analizy wraZl iwosci wykazahy, 17 wprowadzenie fi-
nansowania preparatu Simponi® we wnioskowanym wskazaniu zwigzane jest z || na-

ktaddw budietowsch (||GGz 2o B ' roku refundacii), przy czym zakres

zrmian w ostosunku do scenariusza podstawowegn wynost od [ do R Naiwicksy
wphyw na wyniki analizy miato preyjecie cen komparatordw z Obwieszczenia M.

W wariancie analizy, w ktonym testowano odmisnne niz w scenarnuszu podstawowym odsatki
podar ambulatonyimgch 1 szpitalmych, wprowadzenie refundacii preparatu Simponi® moze

bye zwizgzane z |G n=xzd0w budzetowych T - ' ok

refundacji, zmiana w stosunku do scenariusza podstawowegn o |-
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Analiza bez uwzglednienia RS5

Wy trzech pierwszych wariantach analizy wrarliwosc i wprowadzenie finansowania p reparatu
Simpani® w populacii docelowe] zwigzane jest z || naktadow budzetowych [od [
B || roku refundacii), przy czym zakres zrmian wostosunku do scenarusz pod-
stawowego wynosi od [ do I

Wy warancie analizy dla cen komparatormdw z Obwieszcrenia M wprowadzenie refundacii

preparaty Simpon'® zwiezane jest z

w I roku refundacii (zmiana w stosunku do scenariusza podstawoweszo o |-

Majwickszy wphyw na wyniki analizy miato zatozenie uwzdedniajgce ceny komparatoriw z
Obwieszczenia MZ.
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Tab. 48. Progmozowane dodatkowe obciaze nia budzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza wraz liwosci.

Wariant

I rok [zt)

Zmiana vs sc. pod-
stawowy (bez-
wzgledna, zi)

Zmiana vs sc. pod-
stawowy (procen-
towa)

Zmiana vs sc. pod-
stawowy (bez-
wzgledna, z1)

Zmiana vs sc. pod-
stawowy (procen-
towa)

Analiza bez RSS

Sc. podstaw oy

a1

a2

&3

il

Analiza z RSS

Sc. podstaw oy

a1

a2

&3

&d
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4 Ograniczenia i dyskusja

Celem analizy byta ocena obcigizen budfetowych Marodowego Funduszu Zdrowia zwigzanych
z finansowaniem ze srodkdw publiczrych preparatu Simponi® woramach programu lekowego
yw leczeniu wielostawowego mtodzienczego idiopatycznego zapal enia stawdw U dzieci 0 ma-
sie ciata povwyZe] 40 kg, u ktonych stwierdzono niedostateczng odpowie ds na wozasnigjsze
leczenie metotreksatem. Analize kosztdw terapii lekiem Simponi® przeprowadzono na tle
kosztow terapiilekami aktualnie finansowanymi w ramach programu lekowego leczenia MlZS
(FL B.33] ti. adalimumab em, etanerceptem i tocilizumabeam.

e wzgledu na wnioskowang refundacie produktu leczniczego Simponi® w ramach programu
lekowegn oraz brak doptat pacjentdw do analizowanych technologii medycznych, analizg
przeprowadzono jedynie z perspekbywy ptatnika publicznego, tj. NFZ w honzoncie dwidch
kolejrych lat. W analizie wphbywu na budZzet uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne
rdfZnicujgce pordwmawane interwencje, czyli koszty zwigzane z nabyciem i podaniem lek du
Wy analizie nie uwzgedniono kosztow kwalifikacji i diagnostyki w programie lekowym, kosz-
tdw rdarzen niepozgdanych arar kosztdw towarryszace] terapii metotreksatem, odye koszty
te nie roZnicujg analizowanych terapii. Koszty terapii szacowano w oparciu 0 Obwisszczenia
MZ 7z dnia 27 czerwca 2017 oraz dane DGLz #1 lipca 2017 [dane za kudecien 2017).

Analizowano nastgpujace scenariusze: istniejacy, w ktorym brak jest refundacji preparatu
Sirmponi® w MZS oraz scenarus nowy - po wprowadzeniu preparatu Simponi® do refundac
woramach wnioskowanego programu lekowegn, FozwaZzano 3 warianty scenaruszy: podsta-
wowy [najbardzie] prawdopodobny], minimalny oraz maksymalmy.

Obliczenia dotyczace liczebnodci populacii docelowej oparto o dane raportowane w proto-
kotach z posiedzen Zespotu Koordynacyijnegn ds. Leczenia Biologicznegn w Chorobach Feu-
matyczrnych. Warianty podstawowy, minimalny | maksymalny rdznity sig liczebnodcig popu-
lacji docelowe], ze wrzgedu na testowanie roZznych sposobow sZacowania odsetka pacjentow
Z masgciata powyie] 40 kgw programie lekowym MZS. Wwariancie podstawowym do osza-
cowania wislkosci populacii wykorzystano rozktad masy ciata dzieci z siatek centylowych
araz rozktad wisku wsrod pacjentow z MZ5 leczomych w ramach PL B.35 z damych MEZ (Al
adalimumab w MIZ5 014], a populacje docelows oszacowano na - pacjentow w | roku i
-pacjentu'wwll roku refundacji. W wariancie minimalnym, rozktad masy ciata w populac]i
Faczerpnietn 7z badania golimumabu GO-KIDY [EMA 2016), a populacie osZacowano na - i
- pacientdw odpowiednio w | i1l roku refundacji. W wariancie maksymalmym zatoZono
konsenwatywnie, 7 wszyscy pacjenci z wielkostawowsym MIZS leczeni w PL charakteryzujg
sig masg ciata powyiei 40 kg — liczba pacjentow w | moku wynosi -, aw Il roku refundacii
B pacientow.

Wy scenariuszu istnigjacym przyjeto (na podstawie danych z uchwaty Rady MNFZ w sprawis
prEyiecia okresowego sprawozdania z dziatalnoici Narodowegn Funduszu Zdrowia za IV kwar-
tat 2016], i7 proporcije pacjentdw leczonych ADA, ETA T TOCI w PL B.33 [FZ5 i MIZ5) odpowia-
dajg proporcjom pacjentdw leczonych wyrmienionymi lekami we wskazaniu M ZS5, 1. adali-
mumabem leczonych jest 34,6%, etanerceptemn 37,8%, a tocilizumabemn #7,6% chorych z
MIZS. WY scenariuszu nowym preyieto, & aolimumabem leczonych bedzie w pianwszym roku
refundacii - pacijentdw z populacii docelowe], natomiast w dmigim roku refundacii -
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pacjentdw [prognoza wzyskana od Zleceniodawey) . (|G

Wy analizie z uwzglednieniem zap roponowanego przez Zleceniodawce instrumentu podziatu
ryzyka dla scenariusza najbardziej prawdopodobnego, [ = budzetu NFZ wyni-
kajace z wprowadzenia finansowania preparatu Simponi® w analizowamym wskazaniu wyniosg,

ok. [ GG T o dpowiedniow i1l roku refundacii.

Dla scenariusza minimalnego, [N <= budzetu NFZ wynikajace z wprowadzenia

finansowania preparatu Simponi® w analizowanym wskazaniu wyniosa ok. ||| TGzKG- TR
B w1 i1 roku refundacii, natormiast w scenariuszu maksymalnym odpowiednio [

Do ograniczen analizy wpbywu na budzet naledy brak szczegitowsych damych na temat wiel-
kosci populacii pacjentdw, ktdrzy bedg kwalifikowali sie do leczenia produktern Simponi®.
Dane dotyczace liczebnosci populacii z MIZS oparto o informacje raportowanse w protokotach
Z posiedzen Zespotu Koordynacyinego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Feumatycz-
mych, a wigc dane odzwiarciedlajace mFeczywisty sytuacie w Polsce. Ostatnie dostgpne dane
Z protokotovw pochodzity z maja 2017, Ma podstawie tych danych oraz trendu zmiany liczeb-
nosci populacii £ ostatnich 2 lat prognozowano liczbe pacjentdu z MIZ5 w kol ejmych dwiach
latach. Ma nigpewnosd oszacowan liczebnosci populacii wphywa brak szczegdtownsyich danych
dotyczacych rozktadu masy cigta [lub wisku)] w populacii pacjentow z Ml ZS leczonych w ak-
tualmym programie lekowym. Problem ten zaadresowano jednak w analizie scenariuszowei
uwzgledniajge rdine odsetki pacjentdw w programie lekowym z masg ciata powyiej 40 kg
(na podstawie siatek centylovwaych i damych MFZ, na podstawie rozktadu masy ciata z badania
50-KDS oraz zakiadajac, 12 100% pacjentdw w PL charakternyzuje sig masg ciata powyZej 40
kg .

Mie pdnaleziono takie szczeootowych danych dotyczgoych udziatu poszczegolnych ek w
aktualnym programig leczenia Ml 25, Odnal eziono jedynie dane dotycracegn categn programu
lekoweogn B.23 [R5 1MI25). W analizie zatozono, iZ proponcje pacjentow leczonych adalimu-
mabem, etanerceptem i tocilizumabemw PLEB.33 [RZ5% 1 M Z5) odpowiadajg proporcjom pa-
cientdw leczomych wymieniomymi lekami we wikazaniu MIZ5.

Dgraniczeniem analizy jest rdwniez sposob szacowania srednich dawek ADA, ETA T TOCI. Dawy-
kowanie powyZszych lekodw zaledy od powierzchnif masy cigta pacjenta. W MIZ5 dbugotrivaty
proces chombowy moze prowadzid do zaburzen rozwojowych 1 zahamowania wzrostu. Ze
wzgledu na brak danych antrapometngcznych dla pacjentdur z wielostawowsym MZ5 rozktad
masy ciata i wzrostu pacjentow z populac ji docelowe] prayieto na podstawie danych z siatek
centylowych, co mofe Zawydye oszacowane dawki. Jednakze analiza preeprowadzona preer
Urmtawsks, i wep. wykazata, Ze dzieci z MIZ5 tylko nieznacznie ustepujg wysokoscig i masg
ciata swolm zdrovaym rawigsnikom (Urtawska 2008).

Dodatkowym ograniczeniem przy szacowaniu sredniej dawki ADA, ETA 1 TOCI jest przyjecie
rozkiadu wigku pacjentow z MIZS na podstawie danych MFZ, z ktdrych moina obliczyd wy-
tacznie udziaty poszczegdlnych grup wiekowych w programie, a nie udzigty poszczegdl nych
rocznikdw. fewzdedu na powyisze zatofono, Ze w ramach jednej grupy wiskowe] poszcze-
gilne roczniki maja taki sam udziat.
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5 Aspekty etyczne, spoteczne, prawne, wptyw
na organizacje udzielania swiadczen

Mie zidentyfikowano fadnego istothego wphywu pozytywne] decyziji refundacyinej dla oma-
ywiane] technologii na aspekty etyczne, spoteczne, prawne a takie organizacie udzielania
swiadczen.

7 ondnie z wnioskiem refundacia preparatu Simponi® ma sie odbywad w ramach istniejacegn
programu lekoweoo leczenia M7Z5 [PLB.33) . W Zwigzku z tym pozytywna decyzja o finanso-
waniu preparatu Simponi® we wnioskowanym wskazaniu nie spowoduje znaczacych zmian
arganizacii udzielania swiadczen zdrowotnych, ody? terapia bedzie realizowana w tych sa-
mych osrodkach co terapia w ramach istniejgcego programu lekowego.

FoniZze] przedstawiono komentarze do obszardw etycznych i spotecznych wskazanych wiy -
tycznych oceny technologii medyczmych AOTMIT 2016,

CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INME NIZ STOSUJACE TE TECH-
NOLOGIE {(WPLYWY Z EWNE TRZNE)?
Czy i ktdre grupy pacjentdw mogg byd faworyzowane na skutek zatoZen przyijetych w analizie?
Mie zidentyfikowano grup chorych, kbdre mogq byé faworyzowane,
Czy niekwestionowany jest rdwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrze-
bach?
Tak.

Czy spodziewana jest duza korzyic dla waskie] grupy osdb, czy korzyid mata, ale powszechna?
Spodziewana Jest duza korzysd dla wgskief orupy pacjentdw,
Czy technologia jest odpowiedzig na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie uposle-

dzanych?
Technolo gia fa nie dobyezy qrup spofecznie uposledzonych,

Czy technologia stanowi odpowiedz dla 0s8b o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktdrych
nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia albo dostep do leczenia jest ograniczony?

Mie . e whloskowamym wskazaniy w ramach PL B, 33 dostepne 57 3 leki biolo giczne,
CZY POZYTYWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECZNE?
Czy moze wphywad na poziom satysfakeji pacjentdw z otrzymyawane opieki medycznej?
Spodziewane fest zwigkszenie poziomu satysfake i pacientd w,
Czy moze grozic niezaakceptowaniem postepowania przez poszezegdlnych chorych?

Jak kazde leczenie, terapia preparatem Simpon® moze byd niczaokeeptowsng przez po-
szezegdinych pacjentdw,
Czy moze powodowad lub zmieniad stygmatyzacje?
Mado prawdopodobne,
Czy moze wiywobywac Lels
Mado prawdopodobne,
Czy moze powodowad dylematy moralne?
Mado prawdopodobne,

Czy moze stwarzad problemy dotyczace ptoi lub rodzinne?
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Mato prawdopodobhe,
CZY DECYZ JA DOTYCZACA TECHNOLOGIH NIE KOLIDUJE 7 PRAWEM?
Czy nie stoi w sprzecznoici z aktualnie obowiazujacymi regulacjami prawnymi?
Mg zidentyflkowano sprzecznaic Z regulacjami prawnymi,
Czy stwarza koniecznoéd dokonania zmian w prawie/ przepisach?
e zidentyfikowano reguiae i prawnych wymaga jgoych zmian.
Czy oddziatuje na prawa cziowieka lub pacjenta?
Technolo gia nie oddziai o ha prawa cztowieka 1 pacjenta.
CZY STOSOWANIE TECHNOLOGIH NAKEADA SZCZ EGOLNE WYMOGI?
Czy jest koniecznosc szeczegdlne go informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak, Podobnie jak w przypadky wszystkich fnnyeh technologif me dycanych,
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci poste powania?
Tak, Podobnie jak w przypadky wszystkich fnnyeh technologif me dycanych,
Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pa-
cjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?
Tak. Podobnie gk w praypadky wazystkich inmych technologil medycziyeh,
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6 Whnioski

MNiniejsza analiza wphywl na budfzet wykazata, 7 wprowadzenie refundacii preparatu 5im-
poni® woramach programu lekowegn w leczeniu dzieci o masie ciata powyZe] 40 kg z wielo-
stawowym mtodzienczym idiopatycznym zapaleniem stawdw, U ktdnych stwierdzono niedo-
stateczng odpowieds na wozesniejsze leczenie matotreksatem, bedzie wigzato sig z -

B o - onic MFZ, przy cenie preparatu Simponi® vwzg edniajace]

Zaproponowany przez Wnioskodawcg instrument podziatu nyzyka.

Wy analizie podstawowe] uwzgladniajgee] Fhh, a takfe wariantach minimalnym i maksymal-

nym, wykazano [

Fozytywna decyzia refundacyina zapewni pacjentom z MIZ5 dostep do alte matywnej opci
terapeutycznej, a preyjecie zaproponowanego instrumentu podzistu rnyzyvka pozwoli na ra-

cjionalne ograniczenie wydatkow MNFZ .
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7

Aneks

/.1 Tresé programu lekowego

Zatacenik B33,

LECZENIE REUMATOIDALNEGO ZAPALENIA STAWOW I MELODZIENCZEGO IDIOPATY CZNEGO ZAPA-

LENIA STAWOW O PRZEBIEGU AGRESYWNYM (ICD-10 M 05, M 06, M 08)

ZAKRES SWIAD CZENIA GWARANTOWANEGO

SCHEMAT DAWKOWANIA LEKOW W PRO-

BADANIADIAGNOSTYCZNE WYKONY -

gk jest to wakazane w opiaie programu, udzial pa-
cjetta w programie wiyh aga wEyskania akceptacii za
podredrd ctwern aplikacii SMPT przez Zespdl Koot-
dymacyjny do Spraw Leczenia Biologicznego w Cho-
tobach Reumatyezngeh, powolperary przez Prezesa
N &t odowego Funduszu Zdrowia. Do czasu dktualiza-
cji aplikacii EMPT, dopuszeza sig udziat pacjenta w
programie na podstawie dkceptacii Zespobs Koot dy-
tiacynego do Spraw Leczetda Biologicenego w Cho-
tobach Reumatyezigreh, ueyskane] w itny sposdb nit
za podredidctwem aplikacii 3MPT. Ponadto, gdyjest
to zaznaczone W opisie program i voziat pacjenta
moze wiyth agad weyskaria indywidualne) zgody Ze-
spohy, o ktdrym moow s powyze].

nal ey podawad zgodnie = dawkowand em okre-
flonym w oaktualne] Charaliderystyee Produliha
Leczriczego 2 wwzgednieniem rekomendacyi
EUL ARJACE.

21 Powyisze lek podaje sie z metotreksatem Ow po-
staci doustrie] lub podskarne)) w shuteczne] ki-
miczmie i tolerowane] preez chorego dawce,
chyba, Ze wystepuyy rzeciwwskazania do stoso-
wania metotr ek sati.

W przypadkoy wystapierda przecivww skazat do sto-
sowratia metotreksatn nal ey romw 22y podawarde
adalimumabny, certolimumabn pegol, etanerceptu
ot az tocilizgn abu tgezrie = sulfasdazing Iub le-
flunomidem w obowigzwgeych dawkach

SWIADCZENIOBIORCY GRAMIE WANE WRAMACH PROGRAMTU
REUMATOIDALNE ZAPALENIE STAWOW
1. Kryieria lavalifikacji: l. Dawkowanie: 1. Badania przy pierwszej kwalifikacji do p ro-
17 Podezas pierwsze] kawalifikacii do programu oraz Iy Inkibitory THE alfa tocilizuam ab i orbukspmab gramu:

17 czyndk revn atod dalyey w surowiey lub aCCP —
kiedykolwiek w przeszloded;

21 priba tuberkdinowa lub test O uantiferon;

3 obecnodd antygzena HB s,

4 przeciweida andy-HCV | 2w przypadka
poeytyerneso wyniky — oznaczenie PCR HCOV
metodsy ilodeiowry,

51 antygen witasa HIV (HIV Agidb Combad;

61 RTG klatki piersiowe] = opisem (maksymaltie
do 6 miesipey przed kuealifikacig)

Ty EEG z opisem.

2. Badania przy pierwszej, albo kolejnych
lavalifikacjach do programu, jeielihadanie
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21 Doterapii inhibitorem THE alfs alho tocilizum abem

£

kwalifilaye sie pacjentdw = rozpoznadem BES, u
ktdrych nastapito niepowodzerie terapli co najmde]
daroma lekatni modyfikgy qovmd przebieg chorobiyle-
kami immunosupresyjroand, takimi {ak metotrelosat,
leflunomid sulfasalazyma oraz leki antymalaryezie,
zgodiie z chowigzygeymi zalecendami EULAR, =
ktdryeh kazdy zastosowany byt przez co najmrde] 4
thiesigre w monoterapii b terapdl taezone) (o tym
po mepowodeenin terapii metotrelizatem w postact
doustiie] lub podsldrne):
4] = duigaktyernodeig choroby, wdokum entowang
w trakeie dewdchbadad lekarskich w odstepie 1-
3 miesiecy. Duty akbrernodd choroby shrierdza
sie, gdvjest spebnione jedno = pordEszych ey
teridw:
- wartodé DAS 28 —wigkszaniz 5,1 albo
- wartodd DAS — wieksza iz 37 albo
- wartodd ADAT —wieksza niz 26 lub
b = itgwrmi postadami BES, rezaleinie od wat-
togei DAS 28, DAS, 3DAL 4.
- = postacig uogdlmong (Zespdt 3tilla u doro-
shyrch) 1ub
- = RZ3z wiirng amyloidozg lub
- = RE3z towarzyszacyn Tapalendem naczyf
Do terapii inhibitorem THF alfa kwalifiliyg sig, bez
kotdecznioged spelnieria kiyterium plt 1 pplt 24) cze-
goi dotyezgee] RED nirdejsmego program, pacy enci
poddard leczeriu BZ3 wram ach program dw leko-
wych:
jedoym lub dwoma inhititorami THE alfa lub toedi-
zumahetr, u ktdych:

1)

2)
4)
5)
6)
)
)

10)

1)

hylo w ykonane wezesniej nif 1 miesiae (+ 14
dni) przed lovalifikacja:

motfologa krwi, & w przypadi pacj entdw
kwalifikow atryeh do leczerda tocilizumabem -
motfologakewi 2 rozmazem o4 OZNAcTer em
bezwzgledne] liczhy gramnilocytdwr

obioj etnochd ormych,

pythi kevi (PLTY;

odezyn Biernackiego (OB,

stezetie biatka C-realdsamnegzo (CRFY;

steerdie kreatynity w sw owicy,
amminotransferaza asparagind anoa (A spaT;
amminotransferara alaninowa (A124T),

badarde ogdlne moczu(do decyzji lekarzd);
stezenie immunogobulin G 1 M w swrowicy - u
pag etrtdwr kwalifikow arrreh do leczerda
ryrtuk sy aben;

stezerie cholesterolu cdkowitego, LDL, HDL,
trdj giceryddwr - upaej ertdw loaralifik owanyeh
do leczemia tocilizumabem.

Monitorow anie leczenia:

Dl ord tor ow atd e terapii inbdbitorem THE alfa lub

tocilizumabem - po 20 driach (+ 14 dniyi 120

driach (£ 28 dnd) od pierwszego podania sub-

staticji czyime] nalezy wykonad:

al  morfologie krwi, aw preypadias pacj et dwr
leczotych tocilizumabem - motfologla
kiwi = tOEMAT e OF AT OZNACTELHEm
bezwzgledne iczhy gramnilocytowr
o etruo chd ormycly,

b plytkd krwi (FLTY;

¢l odezyn Biernackiego (OB,

25
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wystapida cigzka reakcja weruleniowa na sub-
stanci e czyig lub poth ocrniczy lub

wystapity ciptlie dziatania miepozgdane wie-
mozliviajgoe kontyrmowanie terapii, ktdre me
ustepy g mimo dostosow e anda dawld leku
zgodnie z ChPL lub

stwiet dEonio brak albo utrate odpowiedsi naza-
stosowane leczenie (zgodnie = definic]q zawarty
w ktyteriach wylgczemna = programu w progra-
mach lekowych dotyezgeyeh leczenia REE).

Zagtosowratie trzeciego inkibitora THF dfa w pro-
grattiach lekowyeh dofyezgeych leczenia RES mog-

liwe jest tylko 1 wylgeznie w przypadku, kiedy prey-

czyiy odstawienia plerwszego tlub drugiego lekuz
te] grupy u datiego paci enita bydy obj awy ndetol eran-

cji ilub deiatania riepotgdane, ktdryeh woopirdi le-

katza prowadzacego na podstawie dostepre] wiedzy
medyezne] mozna wnikngd stosuge iy lek = grapy
irhitdtorde THE alfa,

btk symabem, u ktonrcl

wystgpita ciezka reakcja vezulerd owra na sub-
staticj e czytig lub pom ocniczg lub

wystapidy ciptlie dziatania riepozgdane wie-
mozliwiajgoe kontymiowarie terapdl, ktdre rie
ustepny g mimo dostosow e anda dawkd leku
zgodnde z ChPL lub

sbwrier dzono brak alho uirate odpowiedei na za-
stosowatie leczerie (zgodnie £ definic g zawarty
w kryteriach wylgrzenia = programu w progra-
mach lekowych dotyezgeyeh leczenia RES).

Kwralifikacja do terapii inhikitorem THE alfa po
wozedtie] sEym leczerdu rytulc syrm abem jest mozlivea

4

d)  stefene bidka C-reakitywnego (CRFY,

gl steferie kreatyriny w s owlcy,

fi  AspAT i AIAT,

g stezerie cholesterolu catkoowitego, LDL,
HDL, troy gliceryddw - u pac] entdwr
leczotych tocilizum dhem

oraz obliczyd wartodd wekenka DAT 25 lub
DAS lub 3D AT, atakie dokonad oceny sktecz-
fuodel Tastosowrane] tetapi.

Tezeli terapia jest kontyrnuow ana powyEsze po-

wiatzad po kazdyeh kolejroreh 120 dndach (£ 22

ch).

Dl ord tor ow atd e terapii rybidsym abem - po 180

draach (£ 22 dod) od pierwszego podarda sub-

staticji czyime] leku biologleznego nal edy wir

konad:

al  morfologie krwi;

B odezyn Biernackiego (08,

¢l steZenie bigdha C-reaktywnego (CRP),

d)  stefenie kreatyriny w surowicy,

gl SaphT 1 ALAT,

i stezerde immunogloblinG 1 W w swo-
wicy

otar obliczyd wartodd wakainika DATS 28 lub

DAZ lub 3D AT, atakie dokonad oceny slotecz-

tiodei leczenia.

Tezeli terapia jest powtarzana powyzsze powta-
rzad po katdych kolejngyeh 180 dodach (£ 28 did)
od ponowrnezo podarda leka

Monitorwwanie programu:

36
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dopiero po uphywie 6 miesiecy od podania ostatnie

dawr i ik symabu e wrzgl edid endem potenc) alnego

tyzykai korzyéed.
41 Do terapdi tocilizum abem kwalifilog g sie, bez ko-

tiecznodol spettienia kryteriom pkt 1 ppkt 22) czpdol

dotyczgee] BES nindejszego programu, paci et pod-
dard leczeriu RES w ramach program dw lekowyehs

al  jedoym, deoma lub trzema intdbitorami THE alfa u
ktdtyroh:

wystqpida cigtka reakcja ueruleniowa na sub.-
starc] g ez lub poth ocrniczy lub

wystapily cipzkie dziatarda riepozgdane wie-
mozliviajgee kontynaowatd e terapid, kidre me
ustepy g mimo dostosow e anda dawld leku
zgodnie z ChPL lub

stwierdkono brak albo utrate odpowiedzi na za-
stosowate leczende (zgodnie = definic] q zawarty
w ktyteriach wylgczemna = programu w progra-
mach lekowych dotyezgeych leczenia RES;

btk symabem, u ktonrcl

wystgpita ciezka reakcja vezulerd owra na sub-
staticj e czytig lub pom ocniczg lub

wystapidy ciptlie dziatania riepozgdane wie-
mozliwiajgoe kontymiowarie terapdl, ktdre rie
ustepny g mimo dostosow e anda dawkd leku
zgodnde z ChPL lub

sbwrier dzono brak alho utrate odpowiedzi na za-
stosowatie leczerie (zgodnie £ definic g zawarty
w kryteriach wylgrzenia = programu w progra-
mach lekowych dotyezgeyeh leczenia RES).

Eowralifikacia do terapii tocilizumabem po wozedie]-

sEym leczeniu rytuk sy abem jestmozlivra dopieropo

D

4

gromadzenie w dokumentac)i medyczne) pa-
cjerta darych dotyezgeych monitorowandia le-
czeriai katdorazowe ich przedstawianie na 29
datd e kontroletdw Narodowego Funduszu
Zdrowia,

uzupelriarie danych zaw artyeh w rejestrze
(BMPT) dostepryan za pomocy splikacii inter-
tietonrre] udostepriong pzez OW NFZ, z cze-
gtotliwodeig zgodng T opdseth Programy Oraz ta
zakoficzerie lecTetia,

prekazyar and e informacii spraw oz daw czo-roz-
liczemdowryeh do MFE: inform agje przekaziye
gig do NFZ w formie papderowe) lub w formie
eleltroniczie), zgodnie = with agatdatni opubli-
kowatymi prrez Narodowy Fundusz Zdrowia

of
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5)

&)

7

uptyraie & miesigey od podaria ostatrd e dawld ryhuke-
gyrmabu e wazgledierd em potencianegp ryeykaiko-
tzyéc.
Do terapid rybidosym abem lowalifilougg sie, bez ko
tiecznodol spettienia kryteriom pkt 1 ppkt 22) czpdol
dotyczgee] BES nindejsze go programu, pacjenc pod-
dard leczeriu RES w ramach program dw lekowyehs
jedoym, dhroma lub rzema inkbibitorami THE alf'a
lub tocilizign abemn, u ktdrych
- wystgpita ciezka realicja uezulerd owa na sub-
starc] g ez lub poth ocrniczy lub
- wystgpily ciezkie dziatarda riepozadane wie-
mozliviajgee kontyrmowatd e terapil, ktdre e
ustepy g mimo dostosow e anda dawld leku
zgodnie z ChPL lub
- stwierdzono trak albo uirate odpowiedzi naza-
stosowate leczende (zgodnie = definic] q zawarty
w ktyteriach wylgczemna = programu w progra-
mach lekowych dotyezgeych leczenia EZ30.
W rammach programéw lekowych dotyezacych lecze-
tia BES nie jest mozlive zastosoward e wiece] s
piecin leldw biologicznych, wtyan nie wiecy Hiz
dwiach inhibitordw THE alfa w preypadkuich nie-
skutecznodel oraz wicce] i trzech inhibitordw THF
alfa, jedli preyezyms odstawierda preynajmie] jed
tiego T tich brta rdetoleranc a lub dziatania mepoy-
darie.
W ramach programunie dopuszeza sie mozliwodel
potiowe] lowalifikacii do terapii substancig czyrung,
ktdrg pacjent byt leczony w przesziodcl nieskutecz-
tuie.

o8
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21 Kwralifikacia pacjenta do drugiego lekui kolejngreh w
tamach programu lekowego tie wimaga zgody Ze-
spoha B oot dynacyjnego, jedl jest zgpdna = opisem
programu.

0y W oprzvpadbach, w ktdrrch pacy ertowt grozi kalee-
two lub zagrozone jest jego Zyde, decyzig Zespotu
Eoordynacyjnego do Spraw Leczeria Biologicznego
w Chorobach Rewn ayezrgreh, pacjent moze byd za-
kwalifikowary do leczetda biologicznego w ez
padku riespelrierda czeded kryteridw opisarych w
programie, jesli leczende jest zgodne = aldualnie obo-
wigz geymd rekomendac ami oraz wiedzg me-
dyczhg.

107 W oprzypadkn kobiet wian agana jest zgoda na Srria-
dom g kontrolg wodzed), zgodnie = Char aldterystyky
Produltu Leczniczego, ktdryn odbywa sie leczende
biologiczie.

2. EKryteria stanowiace przecivwskazania do
wlzialuw programie:

Przeciww ghazania do udzisty w programie wynikajg =
prEecivns skazad do stosowanda okredloreh w Charakte-
tystykach Produlktder Leczriczych poszezegdltuyeh sub-
statiji czyrtrrch wetyeh w programie lekowym, =
wwz glednierem rekom endacji EULARSACE.

3. Czas lkczenia w programie:

1 Erteria b alifikaci i wylgezenia z programu okre-
flajg czas leczenda w programie.

21 Crasleczerda dang substaneg czyung wramach pro-
g athu prTy pletw sy podawanin leku biologez-

o9




Golimumab (Simponi® w leczeniu wiglostanowegn MIZS — andiza wpbawu na budaet

4

)

2)

)

tiego tie moze byt dhgszy nik 12 miesecy, = za-
shtzezerdem pkt 3 ppktl w czedel dotyezgee) BRES -
tie|SEegn ft Ogtatn .

W przypadlos czasowe] prretwy wleczeriu dang
substanc)g czynng dhufsze] miE miesiqge T prZyCEIyh
wwagadnionych klirdcznie, czas leczenda i schemat
mordtorowatia Wega wiydhZenin o ckres proeneyy w
podawardia leku,

O graniczerde czasi leczeria w prograthie witiksa
jqce  pkt 3 ppkt 2 oraz pkt 4 ppkt 4 nie dotyezy pa-
o ertdw leczotrych rytuksymabem = wrragl na insey
schemat podawania leloai oceny slastecznodel, ktdre
zostaty okredlone w Charakterystyce Produltu Lecz-
ticzego otaz tekomendacjach EULAR.

Ervieria wylaczenia z programu:

nie strierdzerde po 3 miesigeach (£ 14 dnd) od
pletrwszego podatia inhibitora THF alfa dbo tocili-
Tutrabu osiggniecia oo najmnd e wrdarkow ane) ak-
tyarninge choroby mierzone] wakagnikiem DAZ 38
= 51 albo DAS £3,7, albo 3DAT = 26,

tie strrierdzerde po 6 miesigrach (£ 28 dnd) od
pletrwszego podatda substancii czyrae] leku biolo-
giczhiego osiggrdecia remisji lub niskie] abitsarnoded
choroby, gdy osiggriecie w tyam czasie remisi fie
jest mozlive. Miernikiem riskiej aktyernogei cho-
roby jest DAS 28 £ 3.2 albo DAS 22,4, albo 3D AI
Z 1. Miernikiem temisjijest wartodd DAZ 28 <326
albo DAS £1A, albo 3DAT £3,3;

utrata adekwatne] odpowiedzi naleczere, 4.
stwierdzerie w trakeie dwich kolejnyeh wizyt mo-
nitonigeych zaostrzerda tak, Ze paciert przestaje
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spetniad kiyteria remisii lub niskiej aktywnogei cho-
toby, jezell vzyskanie remisji nie bito mozliwe;
utrzym yw ande sig prrez okres 12-15 miesiecy remd-
gi lub tiski e abbywrniodel choroby - jefeli uzyskanie
retmisii nie bylo mozlive w cigge plerw szych sze-
gcinmiesecy terapii dang substanc]g czyimng prey
i8] plerwszym podaward,

wystgpienie dziatat) s eporgdanyely, ktdre w oping
lekatza prowadzgcego oraz zgodide z Charaliterye
stykg ProduktuLeczmiczego, ktorym prowadeona
jest terapia, #3 preeciww shazaniami doleczenia
datiy substate] § czirmg,

jedli v chorego zapezestato podawatia lekdw =
grupry intibitordw THF alfa lub toclimmabu z po-
wodumyskania miskie] aktywnoda chorobylub re-
migii doszlo v niego do nawroty aktywne) choroby
w okresie pordze 12 tygodod, wiedy decyzja o dhs
godel leczeria, dawkowardni czestodel podawania
leln biologlezne o o nawrtoci e 1 {OR0WTTTN UZY-
skarin niskie] akbywnodel choroby lub remisi, na-
lezy do lekarza prowadzgee go;

lekarz prowadzgey moke zwrdcid sie do Zespoty
Foordynacyjnego do Spraw Leczeria Biclogicz-
nego w Chot obach Reumatyeznyeh o weyratenie
zgody na kontyraci e leczeria dang substanc g
czyrug w uzasadniotye b sytuacjach klini czrgreh w
preypadkund evEyskanda preez chorego rskie] ak-
tyernodel chorobyzgodnie 2 plt 4 ppkt 2, szezegdl-
e upacertdwr T wy deiowy bardzo duzyg aktywrno-
goig choroby tlub wystepowariem oz yrnilcdwar zhe
prognozy. Bez zgody Zespoba Koor dynacyjnego
dalsze leczenie dang substatic] g czymng w przypadia

&1




Golimumab (Simponi® w leczeniu wiglostanowegn MIZS — andiza wpbawu na budaet

1

2)

4

bralouweyskaria niskie) aktywnodel chorohy po é
miesigoach terapil nie jest moglive.

Eryteria ponownego wlyczenia do programu:
Pacjent, ultdrego zaprzestano podawaria substancyi
czyrue] leku biologiczne go zastosow ate] zgodnde =
zapisatmi frogrami = powods veyskarda remisi lub
niskie] aktywnodel choroby i v ktdrego w trakeie ba-
datd a kontrolnego studierdzonn et ot aldmatie
choroby, jest wiyczany do leczena wramach pro-
gramu bez kwalifikacii.
Mawrdt aktyrarne) choroby stwierdza sie gdy, w sto-
surkn do wartodel obliczone] w momencie odsta-
wienia substancil czynne] leku biologicznego, nasty-
pit werost wartodel:
4 DAZ 28 owiece nigl 2, tak Ze jego wartosé
jest wigkszaniz 3,2 albo
by DAS o wiecej ra® 1,2, tak Ze jego wartosd jest
wieksra niz 2.4 albo
¢l BDAT owigee rig 5, tak fe jego wartode jest
wieksza niz 11,
Pacjert jest whaczany do ponownego leczenia sub-
staticiq czyrng, ktore] zastosow atd e wiywrolato co
najmnief sk aktywnodé choroby.
Do programu moze byl ponowrd e whaczony pa-
cj ett, wktdrego zaprzestano podawania substanci
CEVIE Witnierdong w programie i zastosowatie]
zgodie = jego tredeig = powodu wystgpietda dzia-
Tafi i epozgdanych, ktdre ustapity po odstawrieniu
lek g zastosowatiym leczemin i w opindi lekarza
provwadzace 2o powe ot do terapil t sam g suwbstancig
cEymng rie stanowl ryzyka dla pacjenta.
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4

Kryteria Javalifikacji:

Podezas pierwsze] kwalifikacji do progratu oraz
giby jest to wakazane w opisie programu, udziat pa-
cjenta w programie wian aga wEyskaria akceptacii za
podtedrd chwem gplikacji EMPT przez Zespdl K oot-
dynacyjny do Spraw Leczerda Biologicznego w
Chotobach Bewn atyezrgrely, powolyer ary przez Pre-
zeza Marodowego Funduszu Zdrowia Do czas ak-
tualizacii aplikacii 3MPT, dopuszeza sip udziat pa-
cjerta w programie na podstawie akceptacii Zespoha
Koordynacyjnego do Spraw Leczeria Biclogicz-
fiego w Chor obach Reumatyeznyel, uzyskane) w
ity sposdh rif za podredrd ctwem aplilaci MEPT.

Ponadto, gdy jest to zaznaczone w opisie programu,
ndeial pacjenta moe wiymagad veyskanda indyaridu-
alnej zgody Zespoby, o kdrym mowa poaryze].

Do programu ke alifikgje sie pacjentder od 2 rolu
Zyeia (do terapii adalimum abem lub tocilizum abem)
albio od 4 roku Zyeia (do terapii etanerceptem), spel-
niajgoych kryterla rozpoznati a;

wielostaw owej postaci miodzieficzego idiopatyez-
fiego zapalenda stawdw (MIZD) = co najmrme) 5
ohtrzela etymi stawami i co najmide] 3 stawami o
ograriczate] tuchomodel oraz bolesnogol g, prey-
spieszotyrm powyze] normy OB lub CRP i oceng
przez lekarza akbywnodel choroby na co ajmie) 4
w l0-pukctonre skali, mimo leczendia dwoma, wiy-
miendofymi w progratie leloami moodyfilog qomni
przebieg chorobeydekami immunosupresyjormi w
obowigzugeych dawkach Ow tyam metot eksatem)
prEez mirdmum 3 miesigoe katdym albo

1. Daw kow anie:

1.

Adalimxnab, etaner cept 1 tocilizumab nalezy po-
dawrad zgndiie = dawkowardem cloredlonan w
aktualne] Charalderystyce Produlkin Leczriczego
z uwzglednieniem tekomendacii EULARACE.
Powyisze lekd nalefy podawad 2 metotreksatem
wskuteczne klindeznde 1 tolerowrate] pezez chio-
rego dawee, chyba, Ze wystepug preecivwwshaza-
tia do stosowrard a metotrelosatn,

Woprzypadls wystapienia przeciww skazal do
stosow atd a metotr ek saty, nalesy rozwatyd poda-
warde adalimumab, etanercepti oraz tocliz-
mabu e i, Wit erd o W oo gramie le-
kem modyfiky qoym przebie g chorobyfimmuno
supr esyitn W obowigzgoe] dawce.

1.

1
4
k)
4
=)

&)

Y

2)

4
)
&)

&)
9

Badania przy pierwszej lavalifikacji do pro-
gramu:

proba tuberlndinoera lub test Quantiferon,
ohecnogé artygerma HE s,

przeciwcida anty-HCV |

attygen wirasa HIV (HIV Agféh Comba;
BTG klatki piersiowej = opisem (maksymaltde
do & miesipey prred kwalifikacig);

EEG z opisem.

Badania przy pierwszej, abo kokjnych kwa-
lifikacjach d o programu, jeieli ostatnie oma-
czenie wykonano wczesniej niz 1 miesiae

(+ 14 dni) przed podaniem pierwsze] dawld
substancji czynnej lelu hiobgicznego:
motfologa krwi, a w przypadiu kwalifik ow a-
tua do terapdi tocilizuh abem - motfologa kewdt
T fOZfHAZE Oraf oZhaczeniem bezwzgledne
liczhy grarlocytdw obo ettochionmryrely,
plytki krwi (PLT);

odezyn Biernackiego (08,

stezerie biatka C-realdywnego (CRF);

stefede kreatyniny w swr owicy,
aminotransferaza asparagind anowa (A spAT);
aminotransferaza alaninowa (A14T7,

badarde ogdlne moczu(do decyzji lekarza);
gtezerie cholesterolu cdlowitego, LDL, HDL,
trdj giceryddw - upacientdw ko alifik owanych
do leczenia tocilizumabem,

M onitorow anie leczenia:
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mielicznostawowe] postaci MIZS, rozszerzagoe sie
i przetrarate] ponad 6 miesiecy, prey wystep govch
czyrikach ziej progonoey (wg ACE) iz obectindeig
cofgmtde] 2 stavedw obrzekidetyeh lub = ogratd-
czong ruchomoseiy 1 bolesnodeigi oceny przez leka-
tza aktywnodo choroby na co najmndej 5 w 10-
punktow e skali z towarzyszgoyim bdlem, thlivwodeig
luab obietn a tymi cechami, mimo leczerda dwota,
wyrietd oty woprograthie lekami modyfikuyg-
cyini przebieg chorobylekami immunosigpresy] -
tyand w ohowigzy geych dawkach (w tym metotrel-
satemn) przez mindmam 3 miesigoe kazdwm albo
LIZES = domimy oy zapa ende i blony naczyrdo-
wej cka tiepoddajgern sie leczeniu deroma, wy-
miendonymi w progratie leloami modyfilog qormi
przebieg chorobeydekami immunosupresyjormi w
obowigzujgeych dawkach (w tym metotr eksatem)
prEez mirdmum 3 miesigoe katdym, riezaleznie od
ilogei zajetych stawduar.

Ponadto do terapii tocilimumabem lowralifikugg sie
pacijenici od 2 roku Zycia, = rozpoznaniem

LIZS o poczatku vogdlndonym (rozpoznanie na
podstawie keyteridw [LAR = 1997 1) 2 domirn g-
cyind objawatni uktadowsmi, v ktéryeh mimo stoso-
warda przer co najmie] 2 tygodme petyeh dawel
glik ok ortyk o ster odddw (FEE) (doustrie 1-2 mghke
. c.fdobe, maksrmalide 60 mgfdobe Tub metylo-
preduizoloma10-30 m gk g moo fwlew przez 3 did i
ewentualnie powtarzane preez kolejne tygodnde)
utrzyn e sic lub wystapits ponownie gorgezkai
utrzyn g se ukladowe objawy wyrsokie aktywno-
éci choroby, romumiane jako wartods 5 lub wiece) w
10-pumnktowre skali, wg ocery lekarza albo

11 W ciggu pierwszyoh szedeiu miesieoy tarapil
datg substanc] § coyrmng, Wiynlenione nizej ba-
darda nalezy wykonad rie rzadeie] niz co 90 dud
(£ 14 ded):

a] morfologia krwi, a w przypadkupaci entdw
leczotrych tocilizwm dhem - motfologla
ktwiz tOEMAZEt OF AT OENACTETemm
bezwzgledne) Lezhy grarmlocytéw
obiy ettio chd oty cby

b1 odezyn Biernackiego (OB,

¢l stezemie bidka C-reakitywnego (CRF),

d)  stezerie kreatyriny w s owlcy,

gl AspAT 1 AIAT;

fi  stezerde cholesterolu catloowitego, LDL,
HDL, troy gliceryddw - u pac] entdwr
leczotych tocilizum dhem

oraz dokonad oceny skteczrogcl Tastosow ang

terapii.

Tezeli terapia jest honbtyruowana powyZsze
powtarzad po kazdych kolejnych 120 didach (£
28 drd).

4. Monitorowanie programu:

17 gromadzenie w dokumentacii medyezne] pa-
cjerta datrych dotyezgeych monitor owanda le-
czeriai katdorazowe ich przedstawianie na 25
dard e kontroler dw Narodowezo Funduszu
Sdroaria;

21 umpelriarde danyeh zaw artych w rejestrze
(BMPT) dosteprman za pomocy aplikacyi intes-
tietonwr e udostepriong pzez OW NFZ, = cze-
stotliwodeig zgodng = opiseth Programy OFas na
zakoficTetie lecTetia;
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MIZ3 o poczgtku uogdlnionym (Yozpoznatie na
podstawie kryteridw [ILAR = 1997 1) = zajeciem co
namrie] 5 stawdw lub z zajeciem co najmrde] 2 sta-
wiw i towarzyeszgeg gorgezky powyie) 2800, u kta-
rych aldsrana choroba ubrzymuie sie prEes oo naj-
mide] 3 miesigre i niewystarczajqeo odpowiada na
leczenie GRS w dawee nie rigsze] iz 0,5 mafks
. c.fdobe oraz metotreksatem w obowigzu ace)
davrce (ewentualtie w postaci podshdrne]), podawa-
1Y PrEeT co fajmide] 3 miesigoe albo, woprzy-
padku nietolerancii metoty elizatiy, invgrm lekiem mo-
dyfiku)geym przebieg chorobydeliem immsoss-
presyjrarm, podawanym w obowigzujgce] dawce
PLZeT co najtnrie] 3 miesigoe.
Do programu koaralifikugg sie takie pacjenci poddard
leczerin MIZE inhibitorem THF alfa lub tocilizu-
mabem wratmach programu lekowego, u ktonrch
4] wystgpita ciezka reakeja uezulend owa na sub-
staticj e czytug lub pom ocndezy leku lub
b wystgpity ciezlde dziatarda miepozgdane unie-
mozliviajgee kottyrmowanie terapii, kidre mie
ustepny g mimo dostosow e anda dawkd leku
zgodnie z ChPL luhb
¢l stwierdEono brak albho utrate odpoeriedzi na za-
stosowane leczenie (zgodnie = definic]q zawarty
w ktyteriach wylaczenda z programu w czedel
dotyezace] MIZS niniejszego programy leko-
wegn).
Do programu koaralifikowand g4 rdwndes paci et
uprzednio leczend tocilizum abiem w ramach hospita-
lizacii wedhug jednorodiych grap pacj entdwr (TG
pod warankiem, fe przed rozpoczeciem terapii spet-

prekazyar ard e informaci spraw ozdaw czo-roz-
liczemdowryeh do MFE: inform agje przekaziye
gig do NFZ w formie papderowe) lub w formie
eleltroniczie), zgodnie = with agatdatni opubli-
kowatymi prrez Narodowy Fundusz Zdrowia
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miali kryteria whqczenia do programu oraz nie spel
nili kryteridw zakoficzerda wdziaty w programie —
poEyskarin akceptacii Zespotu Koordymacyjnego
do 3praw Leczeria Biologicznego w Chorobach
Rewn atyeznyeh.

61 Pacjentz rozpoznaniem MIES, ktdry ukoticzyt 12
rok zycia moge by leczony, w zaleznodel od obe azu
klirdeznego choroby, na zasadach okredlotych w
programach lekowyreh dotyezgoyeh terapid RES albo
EZS, albo 223K Jedi cbraz chorobynie odpo-
wiadajedne z tychpostacd leczenie prowadzone
jest w programie dotyezgoym MIZES.

71 W ramach programunie dopuszeza sie mozlivodel
potowe] kowalifikacii do terapii substane) g czynng,
ktérg paci et byt leczony w przesztodel nieskatecz-
tuie,

&1 Kwalifikacja pacjenta do drugiego leku i kolgnych
w ram ach programulekowego rie wymaga zgody
Zespotu Koot dynacyinego, jedi jestzgodna 2 opl-
Bt ot oSy amu,

Y Obowigzuigee dawld lekdw m odyfilay qeych prze-
bieg chor oberlek dw im munosupe e sy tch wirnosza
dla: metotreksaty —10-20 mgimStydeied (maksy-
malnde 30 m gftydzied), sulfazalazsy —20-50
mgkg m.cdobe, cyldosporyny & —3-5 mgkg
m. c.fdobe, chlorochitey (ewentalnie hyydrokeychlo-
tochityd) —4-6 mgkeg m.c.fdobe, azatiopryg — 1,0-
25 mghkgm cfdobe, jezeli leczerie jest dotrze to-
lerowratie.

0% W prEypadiach, w ktdnpch pacjentowi grozi kalec-
twro lub zagrozone jest jego Eycie, decyzjy Zespoti
Koordynacyjnego do Spraw Leczeria Biologicz-

nego w Chor obach Rewmatyezoyel, pacjent moze
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byé zakw dlifikowaty do leczerda biclogeznego w
preypadkund espelnderda czedel kiyteridw opisansrch
w progratiie, jedi leczenie jest zgodne £ akiualnie
obowigzuggeymi tekoth endaci ati oraz wiedzy the-
dyrzng.

Iy W przypadion miesigezlogigoeych dziewez gt wym a-
gahajest zgoda na dwiadom g kontrole wodzerd,
zgodiie z Charakterystyks Produktu Leczriczegn,
ktdeym odbiwa sie leczerie bicloglezhe.

2. Eryteria stanow iace przecivwskazania do Javali-
fikacjido programu:

Przeciwnw skazania do udzisty w programie winikajg =
przecivnw skazatt do stosowania obkredlonyeh w Charalite-
rystykach Produltdw Leczriczych poszezegdlnych sub-
staticji czyrrych wetych w programie lekowym, =
uwzglednieriem rekom etidacii EULARSACE.

3. Czas kczenia w programie:

11 Kryteria bowralifikacii 1 wytqezenia = programu okre-
glajg czasleczenia w progratie.

21 Crzasleczeria dang substatc g czynng w ramach
progratmu prry pierwszym podawardu leku
hiclogicznego rie moge bird dhessy nit 24
miesigce, T Zastrezeniem plt 5 pplt 1 wozeded
dotyezgee] MIZE riniejszego o ogram,

3 W oprzypadka czasowe] prrensyy wleczerdn darg
substaticg czynng dugsze] nif miesige T fEyrTyvL
uzazadid ctych Mirdezme, czas leczetiai schemat

motdtorowania ulega wydhzeniu o okres prEenary w

podawanin leku.

6f
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Pacjent bedgey w trakeie terapit, kdry ukofczyt 18
rok Zycia, moze kontyraoead terapie w pediatyez-
fyn ofrodi realizyg goym program lekowy dotw
czgoy leczenda MIZE do czasujej ukoficzenia, jed-
nak rie dhize] nit do ukoficzerda 20 rolos Eyveia, po
uzyskanin indywidualne] zgody Dyrektora O ddziahe
Wojewddzkiego NFZ.

Eryteria wylaczenia z programu:

bral: adeloar atne] odpowiedei na leczeme, stwiet-

dzotry po 3 pierwezych miesigeach (£ 14 dnd) terapii

datg substane] § czyrmng. Adekwatng odpowieds na
leczenie defiriujemy jako:

4] poprawre o conajmriej 30% od wartodel w-
gciowych po 3 pierwszych miesiqoach terapii
wedlugz oceny Gianriniego — u pacjettdw  roz-
peznariem MIZS z domimyg geymi objavwami ze
stroruy staw dw,

b ustypienie objawdw uktadowsch po 3 plenw-
szych miesigrach terapii — u pacjentdw = rozpo-
zati e MIZE z domimajgeymi objaw ami ukda-
dowrmi;

utrata adekwatne] odpowiedzi na leczenie

stwierdzona po kolejnyeh 3 miesigeach (14 dr);

miespelmienie kryteridw poprawy ACE Pediatric 50

po plerwszych 12 miesigoach (£ 28 dind) leczenia a

wiec nieEyskarie prz ynajmrde] S0-procentowe

poprawy w 3 2 6 nastepy aoychparametr dw, przy
jednoczestrrm bral pogorszenda o 30% w wiece

niF jednym = pordzszych param etr o

4] liczha stawdw = czyrunrm Zapal erd e

b liczba stawdw = ograniczerdem rachomoded,
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¢l oceta aktywnodel choroby dokonana przez
lekarza fia 10- cerntymetrowe] skali ¥ AT,

d)  oceta ogdlnego samopoczucia dokotana przez
todzica lub chore dziecko nia 10- centyam etr owre

gkali W AZ;

g]  wskatnik stanu funbcj onalnego deiecka (np.
CHAQ),

fi laboratoryjty wskainik ostre) fazw (OB lub
CRE.

utrata kryteridw poprawy ACR Pediatric 50 w
trakocie kolejnyeh wizyt monitong geypch po kakdych
kolejroreh 130 dndach (£ 28 dd);

utrziymm yward e sie preez okres 12 miesipey kiyteridur
popr ary ACR Pediatric 50,

1 pacj ettdw zakwalifikowanych do leczeria na
podstawie pktl pplt 20) (MIZE z domingjacym
zapalendem ooy naczyrowe] oka) riespetnia goych
jednoczednie kiyteridw kwalifikacii okredlomyreh w
pltl ppktda) i 20 oraz 34 1 3k —trak veyskaria
istotne] klirdezide poprawy w zakresie zapalenia
blony naczyrdowe] okapo perwszychl miesigeach
(£ 28 dd) potwier dzone] badandem okulistyezoomm
oraz utrzyan ywarde sie istotne] Kindcze poprawy
przez okres kolejnych 12 miesiecy,

wystapienie dziata miepozgdargyely, ktdre w opind
lekatza prowadzgrego oraz zgodide =
Charakterystylg Produkto Leczrdczego, karym
prowadzona jest terapia, 24 przeciwwskazardami do
leczenia dang substanciq czymns,

jedli uchorego zaprzestano podawaria lelidw =
grupy indibitordw THE alfa lub tocilizaymabn z
powodh: spetrienda i wrzymywarda sie keyteridwr
poprary ACR Pediatric 501 doszlo uniego do

6%
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)]

)

2)

nawrotu aktyane) choroby w okresie ponige) 12
tygodid, wiedy decyzja o dhugodel leczenia,
dawkowaniu i czestodel podawanda leku
biologicznego po nawtocie 1 ponosisan spebid erdn
kryteridwr poprawy ACR Pediatric 50, nalezy do
lekatza prowadzgcego;

lekatz prowadzgoy moze zwrdcidé sie do Zespotn
Eoordynacynego do Spraw Leczerda Bicdlogicznego
w Chorobach Reumatyeztareh o wirazerde zgody na
kontyracie leczenia dang substancig czymng w
weagadnionych sytuac ach Kinicznyeh w przypadiog
riespelrdenda preez chorego kiyteridw poprawy
ACR Pediatric 50 zgodnie z pkt 4 ppkt 3,
szezegiliie v paciertdw £ vy deiowrg bardzo dusy
altywnodeig choroby 1lub wrstepowr and em
ceyruik dw zlef progrnozy. Bez zgody Zespolu
Eoordynacyjnego dalsze leczenie dang substaticig
cEymng W przypadku ndespetid erd a keyterider ACE
Pediatric 50 po 12 miesigeach terapii nie jest
mozliwe.

Kryteria ponownego wlaczenia do programu:
Parjent ultdrego zapezestano, zgodnie = pkt 4 ppkt
5, podawaria substancii czynne] leku biologicene go
zastosoware] Zgodnie T Zapisami programii v
ktdrego w trakicie badaria kordrolnego st erdz oo
tawt it aktyerne] choroby, defind owane jako brak
utrzyrn yw atda sie kryter dw poprawy ACE Pediatric
50, jest wigczany do leczerda w ramach programu
hez kwalifikacyi.

Pacjent jest wigozany do ponowne go leczerda
substaticig czynng, ktdre zastosowanie
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spowodow dto spelriende keyteridw poprawy ACE
Pediatric 30.

Doprogramu moze byl ponow e wigczony
pacjent, u ktdrego zaprzestann podawatia substancii
CEYIIIE] Wythienione] W ptogramie 1 Zastosowarie]
zgodrie = jego tredrig z powodu wystgpiends deiatan)
niepoigdanycly ke ustgpily po odstawi erdu leks
bgE zastosowarym leczerdu i w opirdi lekarza
prowadzgeego powrdt do terapdi tg samyg substaticj g

cEyrg tie stanowi ryzyka dla pacjenta
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/.2 Rozktad masy ciata, wzrostu i powierzchni ciata w
zaleznosci od wieku u dzieci i mtodziezy z
populacji docelowej na podstawie z siatek
centylowych IMiD

Wiek {lata) | Masa ciata (kg) | wzrost (em) | Powie rzchnia ciata (m2)
Chtopoy [50 centyl]
11,5 40,0 149.0 1,30
12 42,7 152,4 1,36
13 481 1594 1,47
14 53,1 166,4 1,58
15 58,0 171,9 1,68
16 63,9 176,3 1,79
17 67,2 178,79 1,85
18 68,1 1792 1,86
19 69,0 1795 1,87
20 69,9 179,8 1,88
Dziewczeta (50 centyl]
11,5 40,0 T150,0 1,30
12 42,0 152,% 1,35
13 46,6 15,1 1,45
14 50,6 181,7 1,52
15 53,9 163,2 1,67
16 55,6 164,3 1,60
17 56,5 165,0 1,62
18 56,8 165,4 1,62
19 57,1 165,8 1,63
20 57,4 1a6,2 1,64
Przecietny pacjent w program ie
11,5 40,0 1497 1,30
12 42,2 182,7 1,35
13 47,1 159,2 1,46
14 51,4 163,3 1,54
15 55,3 186, 1,861
16 58,3 168,3 1,66
17 60,0 169,64 1,69
18 60,5 170,00 1,70
19 61,0 170,3 1,71
20 61,5 1707 1,72

i
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7.3 Opis modelu

Do wniosku dotgczono model analizy wpbywu na budzet umozliwiajgey preesledzenie i po-
widrzenie kalkulacji opisamych w dokumencie. Ponize]j w tabeli przedstawiono budowe mo-
delu BIA.

Model umozlivia wybdr warantu analizy [scenariusz podstawowy, minimalmy, maksymalny
oraz analizaz/bez uwzgednienia E55) na gtownych arkuszach modelu [opcja nigdostepna na
arkuszach pomocniczych) poprzez wybdr wariantu z listy rozwijane]. Dodatkowo na arkuszu
LAnaliza wraZliwosc i_wyniki™ mozl vy jest wybor z listy rozwijane] jednego z 4 warantow
analizy wragl taosci.

Ma gtownych arkuszach modelu dostepne sq preyciski odsytajgce do poszczeddlnych czesci
analizy tzn. populacia, koszty, nynek, so. isthiejgcy, so. nowy, analiza inkrementalna i analiza

wirazl wasci,

Tab. 49 Budowa mo de lu analizy wptywu na budzet.

Rodzaj Arkusz Opis atkusza
Podstawowe in- | Wprowadzenie Podstawowe informacje o analizie
formacije
Dane wejiciowe | Populacia Oszacowanie liczebnosci populacji docelowe]
Koszty Koszty lekdw oraz koszty podan
Rynek Zaktadany udziat poszczegdlnych lekdw w PL
Wirniki analizy Sc.oistniejaoy Wirnilki scenariusza istniejgcego
SC. NOwy Wyniki scenariusza nowego

Analiza inkrementalna

Whniki analizy inkrementalnej

Analiza wrazli-
WS C

Analiza wrazliwosci warianty

Opiswariantdw analizy wrazliwosci wraz z da-
mymi e JEci oy mi

Analiza wrazltwoici wyniki

Wyniki analizy wrazliwosci

Aktualne wy-
datkiMFZ

Alktualne wydatki NFZ

Oszacowanie aktualnych, rocziveh wydatkdw
MNFZ

Arkusze pomoc-
nicze

Simponi®_Cena

Cena Simponi® bez R5S [na podstawie Ob-
wiesgczenia M) oraz £ uwzglednieniem R5S

Komparatory_Cena

Cena komparatordw [na podstawie danych
DGL oraz Obwieszczenia M|

Koszt podan

Oszacowanie czestosci podan w roky oraz
kosztu podan lekdw

Rozkiad wieku w programie

Oszacowanie rozkiadu wieko w PL B.33 na
podstawie danych MFZ

Siathki OLAF

Dane antropometryczne z siatek centylowych
OLAF

Dawlkowanie CLAF

Oszacowanie dawkowania komparatordw na
podstawie danych z slatek OLAF

Siathkd IMiD

Dane antropometryczne z siatek centylowych
IM4iD

Dawkowanie [MiD

Oszacowanie dawkowania kamparatordw na
podstawie danych z siatek IMiD

73
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Rodzaj Arkusz Opis arkusza

Aktualne wydatki NFZ_dane
roczrych wiyd atkdw NFZ

Dane wejsciowe do oszacowania aktualnych,

7.4 Zgodnosé z minimalnymi wymaganiami

Tab. 50. Zgo dno$c o pracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy wptywu na budzet

{wedtug Rozporzadze nia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.).

Wymaganie

Fozdziat/Tabela

8 2, Informaci e seniarte w andBizach musag b akcdug ne ng dzien Zlodenia wniosky, o0 naimni e wZg-
fresi e sotecznodcd , bezni ecz e stag, ©en oraz pogiomm | sposaby finensewania techno bo @i whioskowig-
nef i technolagi opjonalngch,

Dane o cenach 2 0b-
wiesaczenia MZ 2 dnia 27
c2enuca A7 r, dane
DGL 221 lHpoa 217
(dane za kwiecien 2017)

§ &, 1 Analiza wphaa na budEet zaviera:

*+  ozmcowanie rocznej liczbross popul acji

o obemuigoej wezystkich pacierhdi, U khdnch whicskomnana technologia mose by
Zashosomwana,;

Rozdziat 2, 1.1

o docelowei, wkazane] we whiosky;

Pozdziat 2, 1.2

o w kbdrej technologia wniodomana jest checnie stosowana

Rozdziat 2. 1.5

* asmcoianie rcane] licEbnods popul a5, w khdrej wniogkawana technol ogia bedzie shoso-
Wana prEy 2ahEenil, 2 minisher wisesinn do spraw 2dramia wda decyzie o objeciu refunda-
A

Rozdziat 2. 1.4

* oo anie Achuanych rocaych wydatkdm podm oty 2obowigzanegn do finansowania
aniadczn (...) ponoszomych na leczenie pacjentdw w stamie kliniczrm wakazan,m we wnic-
1, 2 wysErE@dinieniem doadome j wydatkdm stanowiaoe ] refundacie ceny wnioskowans]
technologii, oile wystepu e,

Fozdziat 31

+ ilodciong progno=® rocanch ydatdn podmiotl 2obowigzanezo do finansowania aviadczn
(.1, jakie bedg ponoezone na leceenie pacjentdn w stanie klTiczrym wakazanym we wniosku
Z mnysrczegi nieniem soadome] weedstkdn stanowizoej refundacie ceny whinskowane j tech-
noogii pray zatozeniu, & mnizter whtciny do spraw 2dmwia nie wyda decyzji o objeciu e-
fundacia (..,

Rozdziat 5.2

+ ileEciowg prognoz mocznych wydatidn podmioty zobowigganegzo do finansowania awiadczn
[...], jakie beda ponoszone na leczenie pacientow w stanie kniczrm wakazanym we wnioski
z wnEzczepdnieniem skadowej wydatkdn stanowigos] refundacie ceny whicskowmwane j tech-
nologi pray 2shoeniu, =& minister wkaEcing do spran 2dmwia vwda deoy=zie o objeciu refun-
daciq f..J;

Rozdziat 5.2

+  nsmconanie dodatomnch wypdatdm (), jdkie beda ponoszone na leczenie pacientdn w
skanie klinicanym wskazanym we whiodu, stanowigoych roznice pomiedzy prognozami (L)

Rozdziat 5.2

* minimalry i maksymdry wariant cezacowania [,

Watant minimalry roz-
dzizt 3.3

WL Na budaet,

Warant maksymany roz-
dziat 3.4
+  zestawienie tabe anwEne warkodd, na padstawie kidrych dokonano oszacowan () oraE pro- Rozdziat 2.7
e (.
*  ysEcEedinienie ZatozEn, na podstanie khdrch dokonano cszacowan () oEzprognoz (., Rozdziat 2
1 s2megilnoesi 2atnEn dotycagcch kinalifikaci wnioskomane j techno ogii do gropy limito-
wej 1 wyEnaczenia podstany [mity
+  dokument elekironiczny, umod iniajacy powtorzenie wszystkich kalku acii, w wyrik kibnech | Dokument B=daczona
U2yskano oezacowania .. oraz prognozy .
6,2 Cezacowania (...) oraz prognozy [..) dokorwane 53 w horyzoncie czasowyn wkaiciveym dla andizy | Andize prasprowadzono

1w Z=lefmim horyzoncie
Czasonym; Roadziat 2,3

4
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Wymaganie

Rozdziat/Tabela

& 6,3 Cezaconan, o kbdnch mowaw wst, 1 pkt 3, 61 7 oraz prognozy, o ki neh mawa w ost, 1 pkt i b,
dokonuje sie w s2epeadinodsi na podstanie oszacoiari, o kbdrech momwa w ost, 1 pkt 13 20 () Jedi
nie jest modive preedetawienie wianygodnych oszacowan, o kbdnech mowaw wst, 1pkt 11 2, andiza
pktl Na budeet moxE zawieras dodatkowe wariant, wkbdnm osmacomania te uzysano w oparciu o
irne dane.

Cezacoiania, o khdnich
mowa i ust, 1pkt 3,61
7 Oraz prognogy, o kb
rych mowa wust, Tpetd
i b, prEprowadDonn na
podstanie omZacomar,

0 ktdrch mowa wust, 1
pkt 17 2.

§ 6.4 Jezeli wnioskawane warurki objecia refundaciz cbejmujg instum enty deielenia wayka (.., 0522
COWEMNIE [...) OraZ prognozy | poninny e preedstanions w nashepu jgowch warantach:

Z wzgd ednieniem propondwanesn insthomenty dzidenia nagks,

bez uwzd ednienia proponowanezn nistnmenty dzidenia nayka

Whkonano

§ 6,5 Jezeli wnioskawane wararki objecia refundaciz cbejmujg ubwarzenie nowe j, odrebnej gnopy limi-
toue i, ana iza wipkanu na bodzet zawiera wekazanie dowoddn spetnienia wwmagan, o khanch moma
art, 15 ust, 3pkt 11 3 ustavy.

Rozdziat 2.4.1.1

& 6,6 Je2eli wninsomane warunki objecia refndaciz cbejmujg kwd ifikacie dowspdne i, ismisjacej
grupy limitoweej, andiza wpbtiu na budiet zawiera wskazanie dowoddw spetnienia krbericw, o kkdnch
mona w art, 150k, 2 iwwmagania, o kbdeedh mowa w ark, 15 ust, 3 pit 2 ustanny,

Rozdziat 2.4.1.1

& 3, ird 2y, 0 kidrnch mawa w61, muszs 2anieracs

dane biblicg mficane wezystkid wkorzystanyeh publikacji, z zachowaniem stopnia sZzegdho-
s Umod iwiajqoego jedmommacang identyfikacie kadde] = wndiorzystanwch publikacii;

wakazanie inmch 20det inform acji @warkych w andizach, w seeginoesi ddbdw pravwnych
otaz danych ceobowch autordw nispubl kowanych badan, anal 2, eksperbyz i opind,

Bibliografia

5
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Spis rysunkow

Fyc. 1. Fozktad masy cigta w populacii 7 badania GO-KIDS [EME 2076) . .o ien el

18

i
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Spis tabel

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.
Tab.

Tab.

Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.

Tab.
Tab.
Tab.

Tab.

1. Problem decyzyiny analizy wphywu na budZzet z uwzg ednieniem schematu PICO.

Z. Liczebnoici populacii obejmujace] wszystkich pacjentow, U ktonych

whinskowana technologia moZe by Zasi0sOWaNa. o v e e e e e e v e e ree e en e eaes

3. Fozktad masy cigta, wzrostu i powierzchni ciata w zalefnosci od wisku U dzieci i
mh:udzlezy z DDDU[EIC]] duceluwe] [c:lane z siatek -::entyluwch ,,CIL&F”] [prDJekt
OLAF). . .

4. Liczba pacjentow w puszczeguln*ﬁ:h grupa::h w1ekuwch e wskaraniem [CD-10
MOE  |leczonych w programie lekowym leczenie EZS 1 MIZS o0 przebiegu

agresywym™ wolatach 2012-2014. Dane NFEZ (A0 adal imumab w MIZS 2014, ...

5. Udziaty poszczegolnych grup wigkowych pacjentow ze wskazaniam MDE
leczonych w programie lekowym ,Leczenie RZ5 1 MIZS o przetﬂeg_l agrasywhym”
v latach 2012-2014. Dane MFZ. [AWA adalimumab w MIZS 2014, . .

. Osracowans udzla{y poszoregolmych rocznikdw pacjentdw ze wikazaniem MDB
leczonmych w programis leku*.wm ,,Leczeme FZS1MIZS 0 przeblegu agrasywnym”
w latach Z012-2014. . . . e .

F. Dane dot. liczebnodci populacii w programach lekowych leczenia biologicznegn
chorob  reumatycznych  [RZ5, MIZS, LZ2%, Z725K]) z protokotow  Zespotu

Koordynacyijnegn ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych. .........

o, Prugnuzuwana liczba pa:jentnjw z M5 aktwnie leczunych Wi knlejnych
migsigcach. .

9, Odsetek pac:]entuwz masqma{a =40 kg na DDdStEIWle dan*_.,rch z badania GO-KID%
([EMA 2018]). . eeeeena. . .

10. Liczebnosci populacii docelowe] wskazane] we whnioskU. ..o oo e eens

11. Liczba zrefundowanych opakowar produktu leczniczego Simponi® w okresie maj

F0M6- kwiecier ZOTF (Komunikat DGl . e e e e e e e e e e eae

1Z. Liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana
prey Zatofeniu, fe minister wasciwy do spraw zdrowia wyda decyzie o objeciu

L T =Ty = PP
13. Podsumowanie szacunkdw roczne] liczebnosci populaciiv. .ot
14. Koszty niermdinicujgce, nieuwzglednione w ramach niniejsze] analizy...............
15. Koszt golimumabu [ STmpont®) Bz RS i e e e e e

16, Koszt golimurmabu [ Simponi®) z uwzg ednieniem BSS. e e

1F. Koszt technologii opcjonalnych na podstawie danych NFZ dotyczacy refundacyi

Za kwiacief 077 Komunikat DGL] . oo e e e e e v r v e e e e eaes
18. Srednia wazona dawka adalimumabu stosowana w analizowane] populacii........

19, Srednie waFone dawki etanerceptu stosowane w analizowane] populacii..........

0. Qsracowanie Sradnie] liczby podan w miesigou 1 Srednie] dawki etanerceptu
preypadajace] na jedno podanie prey wawzglednieniu czestosci stosowania dawki

0,8 Mgl kg muc . w popUlac T Z M S e e

1. Srednia wazona dawka tocilizumabu stosowana w analizowanej populacii. .......

10

wen 12

13

R

14

15

ven 16

.13

18
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Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.
Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.

Tab.
Tab.

Tab.

Tab.

2. Uszacowanie liczby podan poszczegdlnych lekdw biologiczmych w roku............
£3. Koszty jednostkowe zwigzane z podaniam [lekdv. .o e e
4. Koszty kwalifikacji do programu lekowego MIZS. e
5. Koszt diagnostykiw programie leczenia BES iMIZ5. il

6. Dane uwzd ednione przy abliczeniu kosztu terapii metotreksatem. ...

£F. Liczba pacjentow leczonych adalimumabem, etanemepteml tocilizumab erm v
PLB.Z3w 2016 roku [Uchwata Rady MNFZ Nr4;’201?f|||]

£8. Prognozowany udzist puszczegcllnych lekdw w programis lekmwm MALZS e |1
roku refundaciji golimumabu. .

79. Srednia wafona dawka adalimumabu stosowana w analizuwanej populacji

oszacowana 2 uwzd ednieniem danych antropometnacznych z siatek IMID. ...,

0. Srednie wazone dawki etanerceptu stosowane w analizowane] populacii

oszacowane 7 uwzglednieniem damych antropometnycznych z siatek IMiDL ... ...

A1, Oszacowanie sredniej dawki etanerceptu przypadajace] na jedno podanie pray

Lz ednieniu czestosci stosowania dawki OB mgfkg m.c. wpopulacii z MIZ5. ...,

32. Srednia wafona dawka tocilizumabu stosowana w analizowanej populacii

oszacowana 2 uwzgednieniem danych antropometrnycznych z siatek IMID. ...,

33. Srednia liczba swiadcz e zwigzanych z podaniem leku w miesiaoU, vue v vevnee e,

34, Koszt adalimumabu [Humira) na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrovwia =

o R oY Tt T

35, Koszt etanerceptu (Benepali, Enbrel) na podstawie Obwieszczenia Ministra

Zarowia Z Ania 2T CTamiC A F T T e et ottt e et e e e e e e am e e aanneannn anneean e

A6, Kpszt tocilizumabu [FoActemra) na podstawie Obwiaszczenia Ministra Zd rowia

i g b= A vt =1 o o= . 1

3F. Podsumowanie tabelanmczne ratozen analizy wphyw na budzet., ol

28, Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania fwiadczen
Ze srodkdw publiczrych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie kliniczmym

L = T TR =

39, Jestawienie wynikow analizy dla wariantu najbardziej prawdopodobnego —

et 1= L1 L L )y PP

40, Zestawisnie wynikdw analizy dla wariantu najbardziej prawdopodobnego —

41, Zastawienie wynikdw analizy dla warantu najbardziej prawdopodobnego —

= = =T N L = L0 L= L1 =

43, Zestawienie wynikdw analizy dlawariantu minimalnego — scenariusz istniejgoy.

43, Zestawienie wynikow analizy dla wariantu minimalnego — scenarnusz nowy.......
44, Zestawienie wynikow analizy dla warantu minimalnego —  analiza
LT =T T=T 1= L= PP
45, Zestawienie wynikow analizy dla warantu maksymalnego — scenarus
L == PP
46, Zestawdenie wynikdw analizy dla wariantu maksymalnego — scenarusz nowy. ...
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Tab. 47. Zestawienie wynikdw analizy dla warantu maksymalnego — analiza

L LR L= LRRE= 11 = PR

Tab. 48. Prognorowane dodatkowe obcigfenia budietowe w honzoncie 2 lat - analiza

LT v T o

Tab. 50, Zgodnosd opracowania 2 minimalnymi wymaganiami dla analizy wphywu na

budiet fwedtug Kozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dn. 02042002 r) . e ennnns

A6

.48
Tab. 49 Budowa modelu analizy wpbawl na budiet. e e
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