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Wykaz skrotow

AEs Zdarzenia niepozgdane (z ang. Adverse Events)

AK Analiza Kliniczna

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD Analiza Problemu Decyzyjnego

AW Analiza Wrazliwosci

AWMSG All Wales Medicines Strategy Group

BIA Analiza wptywu na budzet ptatnika (z ang. Budget Impact Analysis)
BID Dwa razy dziennie (z tac. Bis In Die; ang. Twice a day)

BUD Budezonid

CADTH Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health

CEA Analiza kosztéw efektywnosci (z ang. Cost Effectiveness Analysis)
ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

CMA Analiza minimalizacji kosztow (z ang. Cost Minimisation Analysis)
CUA Analiza kosztéw uzytecznosci (z ang. Cost Utility Analysis)
CUR lloraz kosztéw i efektéw (z ang. Cost Utility Ratio)

DDD Definiowana Dawka Dobowa

DGL Departament Gospodarki Lekami

DPI Inhalator suchego proszku (z ang. Dry Powder Inhaler)

FM Formoterol

FVC Natezona pojemnosc zyciowa (z ang. Forced Vital Capacity)
GUS Gtéwny Urzad Statystyczny

HAS Haute Autorite de Sante

HTA Health Technology Assessment

LY Lata zycia (z ang. Life Years)

Mz Ministerstwo Zdrowia

NCPE National Centre for Pharmacoeconomics

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

NICE National Institute for Health and Care Excellence

NPZ Narodowy Program Zdrowia

PBAC Pharmaceutical Benefits Advisory Committee

POChP Przewlekta Obturacyjna Choroba Ptuc

POz Podstawowa Opieka Zdrowotna

PPP Perspektywa Ptatnika Publicznego

PPP+P Perspektywa Ptatnika Publicznego i Pacjenta
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pMDI Inhalator cisnieniowy z odmierzang dawka (z ang. pressurized Metered-Dose Inhaler).
PTAC Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee

QALY Lata zycia skorygowane o jako$¢ (z ang. Quality-Adjusted Life Years)

SMC Scottish Medicines Consortium

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
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Streszczenie

Analiza ekonomiczna

Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena zasad-
nosci finansowania ze $rodkéw publicznych
(Narodowego Funduszu Zdrowia) produktu
leczniczego Symbicort (budezonid + formote-
rol, w postaci aerozolu inhalacyjnego, ktory
podawany jest za pomocga inhalatora cisnie-
niowego z odmierzang dawka — pMDI), stoso-
wanego w leczeniu przewlektej obturacyjne;
choroby ptuc (POChP).

Metodyka

Oceniang interwencjg jest produkt leczniczy
Symbicort bedacy aerozolem inhalacyjnym,
ktory podawany jest za pomocg inhalatora
cisnieniowego z odmierzang dawka (BUD/FM
pMDI). Kazda dostarczona dawka leku Symbi-
cort (opuszczajgca ustnik inhalatora pMDI)
zawiera: 160 mikrogramdéw/dawke inhalacyjna
budezonidu i 4,5 mikrograma/dawke inhala-
cyjng dwuwodnego fumaranu formoterolu.

Analize ekonomiczng poprzedzito przeprowa-
dzenie analizy klinicznej (przeglad systema-
tyczny dowoddéw naukowych), w ktérej oce-
niono skuteczno$¢ i bezpieczenstwo interwen-
cji oraz technologii alternatywnych. Kompara-
tory wybrano w oparciu o aktualng polska
praktykg leczenia oraz badania kliniczne wia-
czone do analizy klinicznej.

Wsrod opcji terapeutycznych refundowanych
w Polsce w leczeniu przewlektej obturacyjnej
choroby ptuc znajdujg sie produkty lecznicze

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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zawierajgce w swoim sktadzie budezonid
(w dawce 160 mcg lub 320 mcg) i formoterol
(w dawce 4,5 mcg lub 9,0 mcg): Bufomix Easy-
haler, DuoResp Spiromax oraz Symbicort Tur-
buhaler, ktére zawierajg proszek do inhalacji,
podawany za pomocg inhalatora suchego
proszku (DPI, z ang. dry powder inhaler).

Na podstawie wynikow analizy poréwnawczej
mozna wnioskowa¢ o podobnej biodostepnosci
(profil farmakokinetyki), skutecznosci klinicznej
i bezpieczenstwie oraz réwnowaznosci tera-
peutycznej produktu leczniczego Symbicort
pMDI w odniesieniu do komparatoréw, w
zwigzku z czym do wykonania analizy ekono-
micznej wybrano technike minimalizacji kosz-
tow (CMA, z ang. cost-minimization analysis).

Poniewaz warunki refundacji rozwazanej in-
terwencji i komparatoréw przewidujg wspot-
ptacenie ze strony $wiadczeniobiorcéw analize
przeprowadzono z perspektywy podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkdéw publicznych oraz tacznej perspektywy
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $Srodkow publicznych i $wiadcze-

=2
(@]
=)
o
-5
o
o
g

Do oszacowania S$redniego kosztu leczenia
komparatorami wykorzystano sredni jednost-
kowy koszt za DDD szacowany na podstawie

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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cen z MZ 26/04/2018 oraz liczby sprzedanych
DDD kazdego z preparatow w okresie od stycz-
nia 2017 roku do marca 2018 roku. W analizie
podstawowej przyjeto, ze koszt jednostkowy
BUD/FM DPI wyniesie 3,567 zt/DDD z perspek-
tywy PPP oraz 4,324 z#/DDD z perspektywy
PPP+P.

Ze wzgledu na roznice w finansowaniu lekow
wyniki analizy przedstawiono w dwdch popula-
cjach wiekowych chorych na POChP: do 75
roku zycia oraz w wieku powyzej 75 lat (bez-
pfatne leki dla pacjentow).

Dla kluczowych parametréow modelu przepro-
wadzono analize wrazliwosci.

Niniejszg analize przeprowadzono zgodnie
z wytycznymi przeprowadzania analizy ekono-
micznej:

e Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia
zdnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, jakie musza
spetnia¢ analizy zawarte w uzasadnie-
niu wniosku o objecie refundacja
i ustalenie urzedowej ceny zbytuy,
Srodka spozywczego specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego, wyrobu me-
dycznego;

e  Wytycznymi Oceny Technologii Me-
dycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016).

Wyniki

Analiza podstawowa

Perspektywa ptatnika publicznego

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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nomicznej. Najwiekszy wptyw na wyniki analizy

wrazliwosci miata przyjeta cena jednostkowa
komparatoréw.

Whioski koncowe

Podstawg oceny nowych formulacji obecnie

nawczej mozna wnioskowa¢ o podobnej bio-
dostepnosci (profilu farmakokinetyki), bezpie-
czenstwie oraz réwnowaznosci terapeutycznej
produktu leczniczego Symbicort pMDI w od-
niesieniu do komparatoréw — budezonidu
i formoterolu DPI, zaréwno w postaci jednego,
jak i oddzielnych inhalatoréw. Takze préby

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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kliniczne z randomizacjg przeprowadzone
w docelowe] populacji chorych na POChP po-
twierdzity podobng skutecznos$¢ kliniczng
i bezpieczenstwo preparatu Symbicort pMDI
w porownaniu do skojarzenia budezonidu
i formoterolu stosowanych w oddzielnych in-
halatorach, a takze jego wyzszo$¢ nad monote-
rapiami substancjami sktadowymi oraz placebo
(Symbicort AK 2018)

Szczegdlnie w grupie chorych z zaawansowang
postacia POChP wystepujg trudnosci z poda-
niem lekow wziewnych za pomocg inhalatorow
typu DPI, ktére wymagajg od chorego jak naj-
mocniejszego i jak najbardziej gwattownego
wdechu (Laube 2011). Lek Symbicort stanowi
odpowiedZ na niezaspokojong potrzebe zdro-
wotng w tej grupie pacjentéw, gdyz wystepuje
w postaci inhalatora cisnieniowego z odmie-
rzong dawka, ktérym inhalowaé sie powoli,
koordynujagc moment wyzwolenia dawki leku
z wdechem (Laube 2011).

Wyniki analizy minimalizacji kosztéw z perspek-
tyw pfatnika publicznego wskazujg, ze terapia
lekiem Symbicort w postaci pMDI jest tanisza
niz terapia BUD/FM DPI.

W zwigzku z powyzszym zasadne wydaje sie
objecie finansowaniem ze srodkéw publicznych
rowniez skojarzenia budezonidu i formoterolu
podawanego w jednym inhalatorze cisnienio-
wym z odmierzang dawkg, co stanowi odpo-
wied? na niezaspokojone potrzeby czesci cho-
rych na POChP.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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Analiza wptywu na budzet ptatnika

Cel

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydat-
kow podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia Swiadczen ze Srodkéw publicznych (Naro-
dowego Funduszu Zdrowia) w przypadku pod-
jecia decyzji o refundacji produktu leczniczego
Symbicort (budezonid + formoterol, w postaci
aerozolu inhalacyjnego, ktory podawany jest za
pomocy inhalatora cisnieniowego z odmierza-
ng dawka, stosowanego w leczeniu przewlektej
obturacyjnej choroby ptuc (POChP).

Metodyka

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0,
w zwigzku z planowanym ztozeniem do Mini-
stra witasciwego do spraw zdrowia wniosku
o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny zbytu produktu leczniczego Symbicort
(160 mikrograméw + 4,5 mikrograma)/dawke
inhalacyjng, aerozol inhalacyjny zawierajacy
120 dawek, EAN 5000456011648) w ramach
wykazu lekéw dostepnych w aptece na recep-

te.

Jako komparatory dla wnioskowanej interwen-
cji w analizie ekonomicznej przyjeto zastoso-
wanie nastepujgcych preparatow:

e Bufomix Easyhaler (160 mcg budezo-
nid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek,
proszek do inhalacji, EAN
5909991137458);

e Bufomix Easyhaler (160 mcg budezo-
nid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek,
proszek do inhalacji, EAN

5909991137465);

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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e DuoResp Spiromax (160 mcg budezo-
nid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek,
proszek do inhalacji, EAN
5909991136932);

e Symbicort Turbuhaler (160 mcg bude-
zonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek,
proszek do inhalacji, EAN
5909990873029);

e Bufomix Easyhaler (320 mcg budezo-
nid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek,
proszek do inhalacji, EAN
5909991137625);

e DuoResp Spiromax (320 mcg budezo-
nid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek,
proszek do inhalacji, EAN
5909991136963);

e Symbicort Turbuhaler (320 mcg bude-
zonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek,
proszek do inhalacji, EAN

5909990873241).

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptat-
nika publicznego finansowania wnioskowanej
technologii poprzez pordwnanie wydatkow
w dwodch alternatywnych scenariuszach:

e |Istniejgcym — stanowigcym przedtuze-
nie (na lata 2019-2020 horyzontu cza-
sowego) stanu aktualnego, w ktérym
obecnie refundowane technologie
medyczne pozostang refundowane,
natomiast produkt leczniczy Symbicort
w postaci pMDI nie podlega finanso-
waniu ze s$rodkéw publicznych we
wnioskowanym wskazaniu klinicznym.
Przyjeto stopniowy wzrost zuzycia
preparatéw BUD/FM DPI (wyznaczony
w oparciu o dane sprzedazowe NFZ
DGL).

e oraz nowym — stan, w ktérej Minister
Zdrowia wyda pozytywng decyzje
o finansowaniu ze $rodkéw publicz-
nych produktu leczniczego Symbicort

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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w postaci pMDI we wnioskowanym
wskazaniu (prognozowane wprowa-
dzenie finansowania: styczent 2019 r.).
Wprowadzenie finansowania produktu
leczniczego Symbicort w postaci pMDI
spowoduje zmiany w udziatach po-
szczegdlnych technologii medycznych
wynikajgce z zastgpienia technologii
opcjonalnych (tj. BUD/FM DPI) aktual-
nie stosowanych w danym wskazaniu
przez terapie BUD/FM pMDI.

Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz
przewidywany czas trwania procedury refun-
dacyjnej, w analizie oszacowano jednoroczny
wptyw na budzet ptatnika w horyzoncie dwdéch
lat kalendarzowych 2019-2020 przy zatozeniu,
ze prawdopodobng datg wprowadzenia refun-
dacji wnioskowane]j technologii jest styczen
2019 roku.

Poniewaz uwzglednione w analizie kategorie
kosztowe obejmujg doptate pacjentdéw (Swiad-
czeniobiorcow), analize  przeprowadzono
z perspektywy podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicz-
nych oraz tacznej perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze

Srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcow.

Populacje docelowg dla produktu leczniczego
Symbicort w postaci pMDI stanowig dorosli
chorzy na POChP. Wskaznik rozpowszechniania
POChP w Polsce réwny 10,2% wykorzystany
w oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej
zaczerpnieto z pracy Niepsuj 2002 — jest to
badanie epidemiologiczne przeprowadzone
wsréd mieszkancow Zabrza w wieku 19-69 lat.
W oszacowaniu liczebnosci populacji docelo-
wej uwzgledniono réwniez, ze zgodnie z infor-
macjg zawartg w Narodowym Programie
Zdrowia na lata 2007-2015 okoto 1/3 chorych
jest zdiagnozowana.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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Analiza wptywu na budzet pfatnika zostata
przeprowadzona z uwzglednieniem kosztow
jednostkowych w postaci kosztu za opakowa-
nie poszczegdlnych preparatéow BUD/FM DPI
oraz leku Symbicort w postaci pMDI.
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to z aktualnie obowigzujgcego wykazu lekéw
refundowanych w Polsce (MZ 26/04/2018).

Prognozy te zostaty przeprowadzone na pod-
stawie danych sprawozdawczych NFZ z dtugie-
go kilkuletniego okresu (2011-2018 rok). Udzia-
ty leku Symbicort w postaci pMDI w scenariu-
szu nowym przyjeto analogicznie jak dla leku
Berodual N — jak w przypadku leku Symbicort
w postaci pMDI, lek Berodual N zawierat takie

leku Symbicort w postaci pMDI w pierwszym
roku refundacji osiggng 11,03%, natomiast
w drugim roku refundacji 14,10%. W populacji
chorych na POChP w wieku do 75 lat przejmie
on udziaty proporcjonalnie od wszystkich aktu-
alnie dostepnych technologii medycznych
BUD/FM DPI. Natomiast w populacji chorych

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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na POChP w wieku powyzej 75 lat lek Symbi-
cort nie bedzie dostepny.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenia
Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg
spetnia¢ analizy zawarte w uzasadnieniu wnio-
sku o objecie refundacjg (MZ 02/04/2012).
Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym
programu Microsoft® Office Excel 2010.

Wyniki

Liczebno$¢ populacji docelowej

Liczebno$¢ maksymalnej populacji docelowej
oszacowana na podstawie danych epidemiolo-
gicznych wyniosta 1 069 445 osdb w 2019 roku
oraz 1067 767 oséb w 2020 roku, jednakze
populacja, w ktérej rzeczywiscie stosowane sg
rozwazane preparaty skojarzone budezonidu
i formoterolu jest znacznie mniejsza.

Analiza podstawowa

Perspektywa ptatnika publicznego
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Analiza wrazliwosci
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Whioski koricowe

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszcze-
nie produktu leczniczego Symbicort ((160 mi-
krogramow + 4,5 mikrograma)/dawke inhala-
cyjng, aerozol inhalacyjny zawierajgcy 120
dawek) w wykazie lekéow refundowanych do-

stepnych w aptece na recepte.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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Szczegdlne korzysci z dostepnosci leku Symbi-

cort w postaci pMDI zyskajg pacjenci z zaawan-
sowanym uposledzeniem czynnosci  ptuc
i ograniczong sitg wdechu (przeptyw < 30
|/min). Poniewaz pacjenci stosujgcy inhalatory
pMDI powinni inhalowa¢ sie powoli, koordynu-
jac moment wyzwolenia dawki leku z wde-
chem, stosowanie tego typu inhalatora jest
bardziej skuteczne u chorych z najbardziej
zaawansowana postacig POChP niz aktualnie
dostepnych inhalatoréw DPI wymagajgcych do
prawidtowego dziatania gwattownej sity wde-
chu, co czesto jest utrudnione u pacjentow
z zawansowang postacig POChP.

Na podstawie wynikow analizy poréwnawczej
mozna wnioskowac¢ o podobnej biodostepnosci
(profil farmakokinetyki), skutecznosci klinicznej
i bezpieczeristwie oraz réwnowaznosci tera-
peutycznej produktu leczniczego Symbicort
pMDI w odniesieniu do komparatoréow (AK
Symbicort 2018).

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycz-
nej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem
ze srodkéw publicznych rozwazanej technolo-
gii. Refundacja z budzetu pfatnika wnioskowa-
nej technologii nie bedzie naktadata dodatko-
wych wymogdw zwigzanych z organizacjg
udzielania $wiadczen zdrowotnych.

W zwigzku z powyzszym zasadne wydaje sie
objecie finansowaniem ze Srodkéw publicznych
rowniez skojarzenia budezonidu i formoterolu
podawanego w jednym inhalatorze cisnienio-
wym z odmierzang dawkg (pMDI; BUD/FM
pMDI 160/4,5 pg x 2 inh. BID, produkt leczni-
czy Symbicort), co stanowi odpowiedZ na nie-

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



16 AESTIMO

zaspokojone potrzeby czesci chorych na PO-
ChP.

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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1 Cel analizy

Celem analizy ekonomicznej jest ocena zasadnosci finansowania ze $rodkéw publicznych (Narodowego
Funduszu Zdrowia) produktu leczniczego Symbicort (budezonid + formoterol, w postaci aerozolu inhala-
cyjnego, ktéry podawany jest za pomoca inhalatora ci$nieniowego z odmierzang dawka (pMDI)), stoso-

wanego w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP).

Analiza ekonomiczna jest zatgcznikiem wchodzgcym — zgodnie z art. 25 pkt. 14. lit. ¢ tiret drugie Ustawy
o refundacji (Ustawa 2011) — w skfad uzasadnienia wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowe;j
ceny zbytu produktu leczniczego Symbicort (160 mikrograméw + 4,5 mikrograma)/dawke inhalacyjna,
aerozol inhalacyjny zawierajgcy 120 dawek, EAN 5000456011648) w ramach wykazu lekow dostepnych
w aptece na recepte. Analiza zostata wykonana na zlecenie pomiotu odpowiedzianego, firmy AstraZeneca

Pharma Poland Sp. z 0.0.

2 Problem decyzyjny

2.1 Populacja

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym dla leku Symbicort populacje stanowig pacjenci z przewlektg obtura-

cyjng chorobg ptuc (POChP).

2.2 Oceniana interwencja

Produkt leczniczy Symbicort, jest aerozolem inhalacyjnym, ktory podawany jest za pomocg inhalatora
ci$nieniowego z odmierzang dawka (BUD/FM pMDI). Kazda dostarczona dawka leku Symbicort (opuszcza-
jaca ustnik inhalatora pMDI) zawiera: 160 mikrograméw/dawke inhalacyjng budezonidu i 4,5 mikrogra-
ma/dawke inhalacyjng formoterolu fumaranu dwuwodnego (BUD/FM pMDI 160/4,5 mcg). Jest to row-
nowazne odmierzonej dawce zawierajgcej 200 mikrograméw/dawke inhalacyjng budezonidu i 6 mikro-

graméw/dawke inhalacyjng formoterolu fumaranu dwuwodnego.

W celu zmniejszenia osadzania sie czgsteczek leku w gérnych drogach oddechowych i zwiekszenia szansy
na jego przedostanie sie do ptuc pacjenci stosujgcy inhalatory pMDI powinni inhalowac sie powoli, koor-

dynujgc moment wyzwolenia dawki leku z wdechem (Laube 2011).

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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Jest to szczegdlnie istotne u chorych z zaawansowang postacig kliniczng choroby, u ktérych wystepuje
znaczne obnizenie sprawnosci oddechowej. Szczegdlnie w tej grupie chorych wystepujg trudnosci z poda-
niem lekdw wziewnych za pomocg inhalatoréw typu DPI, ktére wymagajg od chorego jak najmocniejszego
i jak najbardziej gwattownego wdechu (Laube 2011). Inhalatory typu pMDI nie naktadajg na chorego wy-

magan co do sity wdechu.

2.3 Komparatory

Wsrdd opcji terapeutycznych refundowanych w Polsce w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
znajdujg sie produkty lecznicze zawierajgce w swoim sktadzie budezonid i formoterol w proporcjach 160
mcg / 4,5 mcg (lub wielokrotno$c): Bufomix Easyhaler, DuoResp Spiromax oraz Symbicort Turbuhaler,
ktére zawierajg proszek do inhalacji, podawany za pomocg inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry
powder inhaler). Produkty lecznicze te zawierajg wiec ten sam skfad substancji czynnej (budezonid i for-
moterol), ale réznig sie formulacjg podawanej substancji oraz typem inhalatora od wnioskowanego —
w produkcie Symbicort znajduje sie aerozol inhalacyjny, zawiesina, ktéry podawany jest za pomocg inha-
latora ciSnieniowego z odmierzang dawka (pMDI, z ang. pressurized metered-dose inhaler). Kazda dostar-
czona dawka leku Symbicort (opuszczajgca ustnik inhalatora pMDI) zawiera: 160 mikrogramow/dawke
inhalacyjng budezonidu i 4,5 mikrograma/dawke inhalacyjng formoterolu fumaranu dwuwodnego
(BUD/FM pMDI 160/4,5 mcg). Jest to rownowazne odmierzonej dawce zawierajgcej 200 mikrogra-
moéw/dawke inhalacyjng budezonidu i 6 mikrogramoéw/dawke inhalacyjng formoterolu fumaranu dwu-
wodnego (ChPL Symbicort 2017). Réwniez w przypadku leku Symbicort Turbuhaler kazda dawka dostar-
czona (dawka leku opuszczajgca ustnik inhalatora DPI) zawiera: 160 mikrograméw budezonidu i 4,5 mi-
krograma formoterolu fumaranu dwuwodnego (kazda dawka odmierzona zawiera 200 mikrogramow
budezonidu i 6 mikrograméw formoterolu fumaranu dwuwodnego) (ChPL Symbicort Turbuhaler 2018).
W zwigzku z tym, ze leki rdznig sie tylko postacig podawanej substancji oczekuje sie ich podobnej sku-
tecznosci i bezpieczenstwa i nalezy uznad je za najwtasciwsze komparatory. W celu zwiekszenia czytelno-

|H

$ci analizy przyjeto skrot ,,BUD/FM DPI” okreslajacy tacznie komparatory.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Podsumowanie wybranych komparatoréw zamieszczono w tabeli ponizej.

Tabela 1. Charakterystyka komparatoréw — BUD/FM DPI.

Zawartosé

Nazwa handlowa EAN Substancja czynna .
opakowania

199.2 Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu - produkty ztoZzone z kortykosteroidami w $rednich dawkach

Bufomix Easyhaler 5909991137458 160 mcg Budesonidum + 4,5 mcg Formoterolum 120 dawek
Bufomix Easyhaler 5909991137465 160 mcg Budesonidum + 4,5 mcg Formoterolum 60 dawek
DuoResp Spiromax 5909991136932 160 mcg Budesonidum + 4,5 mcg Formoterolum 120 dawek
Symbicort Turbuhaler 5909990873029 160 mcg Budesonidum + 4,5 mcg Formoterolum 60 dawek

199.3 Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu - produkty ztoZzone z kortykosteroidami w wysokich dawkach

Bufomix Easyhaler 5909991137625 320 mcg Budesonidum + 9,0 mcg Formoterolum 60 dawek
DuoResp Spiromax 5909991136963 320 mcg Budesonidum + 9,0 mcg Formoterolum 60 dawek
Symbicort Turbuhaler 5909990873241 320 mcg Budesonidum + 9,0 mcg Formoterolum 60 dawek

2.4 Efekty zdrowotne

W ramach przeprowadzonego przegladu systematycznego w analizie klinicznej nie odnaleziono badan
bezposrednio poréwnujgcych skutecznosé kliniczng leku Symbicort pMDI (BUD/FM pMDI 160/4,5 ug x 2
inh. BID) z BUD/FM DPI 160/4,5 ug x 2 inh. BID u chorych na przewlektg obturacyjng chorobe ptuc (PO-
ChP). Obydwa leki zawierajg te same substancje czynne (budezonid i formoterol), ale réznig sie postacia
podawanego leku — produkt Symbicort to aerozol inhalacyjny, zawiesina, ktdra podawana jest za pomoca
inhalatora cisnieniowego z odmierzang dawka (pMDI, z ang. pressurized metered-dose inhaler), natomiast
komparator to proszek do inhalacji, podawany za pomocg inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry
powder inhaler). W zwigzku z tym, ze oceniane preparaty rdznig sie tylko formulacjg podawanej substancji
oczekuje sie ich podobnej skutecznosci klinicznej i bezpieczedstwa. Wytyczne EMA podkreslaja, ze
w przypadku oceny lekédw wziewnych zawierajgcych te same substancje czynne co dotychczas stosowane,
lecz réznigcych sie formga podania, tak jak ma to miejsce w niniejszych analizach, podstawg oceny jest
wykazanie podobniej biodostepnosci na podstawie oceny farmakokinetyki oraz réwnowaznosci terapeu-

tycznej (EMA 2009, Symbicort AK 2018).

Nie odnaleziono publikacji przedstawiajgcych poréwnawczg ocene biodostepnosci preparatu Symbicort w
populacji docelowej z POChP, w analizie klinicznej kryteria rozszerzono wiec o populacje zdrowych doro-

stych ochotnikdow, w ktérej odnaleziono dwa badania RCT typu single-dose.

Badania farmakokinetyczne prowadzone wsréd zdrowych oséb wskazywaty na brak rdznic w biodostep-

nosci budezonidu oraz formoterolu administrowanych w postaci aerozolu, przy pomocy inhalatora typu

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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pPMDI, oraz tymi samymi lekami administrowanych przy pomocy inhalatora proszkowego DPI (Eklund

2008).

W zwigzku z brakiem badan umozliwiajgcych ocene réwnowaznosci terapeutycznej w docelowej populacji

chorych (POChP), rozszerzono analize do populacji z przewlektymi chorobami ptuc o charakterze obtura-

cyjnym — odnaleziono dwa badania RCT pordwnujgce Symbicort z Symbicort Turbuhaler w zalecanym

dawkowaniu u chorych na astme w wieku > 12 lat (Morice 2008, Morice 2007).

W populacji pacjentdéw z astmg (poszerzona ocena) budezonid/formoterol pMDI w poréwnaniu do tego

samego skojarzenia lekow podawanego z uzyciem inhalatora DPI charakteryzowat sie:

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

rownowaznoscig terapeutyczng obu inhalatoréw oceniong na podstawie poprawy porannego
PEF, zaréwno dla populacji ITT: MD =-2,8 |/min (95% Cl: -10,4; 4,9), p = 0,48, jak i PP: MD =-4,9
|/min. (95% Cl: -12,8; 3,0) I/min, p = 0,22 (95% CI miescit sie w zatozonym zakresie; préba Morice
2007);

podobnym wptywem na wzrost FEV, w okresie 12 tygodni (Morice 2007) oraz w ocenie dtugoo-
kresowej po 52 tygodniach (Morice 2008), gdzie zmiana FEV; wyniosta 0,271 | (pMDI) vs 0,290 |
(DPI), p=0,58;

brakiem istotnych réznic w okresie 12 tygodni w ocenie poprawy wieczornego PEF (24,3 vs 25,1
|/min), zmniejszenia zuzycia lekéw ratunkowych (-0,94 vs -0,92 inh./24 h), zwiekszenia odsetka
dni bez uzycia lekéw ratunkowych (30,8% vs 31,1%), zmniejszenia punktacji oceniajgcej objawy
astmy (-0,70 vs -0,84), zmniejszenia odsetka nocy z przebudzeniami (-16,5% vs -15,5%) i poprawy
jakosci zycia wyrazonej jako zmiana punktacji skali AQLQ (0,65 vs 0,76) oraz zblizonymi warto-
$ciami odsetka chorych z klinicznie istotng poprawg w jakosci zycia AQLQ (52% vs 56%), przy czym
stwierdzono niewielkie, ale istotne rdznice w tym okresie obserwacji w zwiekszeniu odsetka dni
bez objawdéw choroby (28,0% vs 34,2%) oraz dni z kontrolg astmy (26,5% vs 33,1%) (dla obu
p < 0,05; Morice 2007);

brakiem znamiennych réznic w obserwacji dtugookresowej (52 tygodnie) w czasie do pierwszego
ciezkiego zaostrzenia astmy oraz w czestosci wystepowania ciezkich zaostrzen astmy na pacjenta
(p=0,14), a takze brakiem istotnych rdznic w ryzyku wystgpienia ciezkich zaostrzen astmy
(RR=0,84 [95% Cl: 0,55; 1,30]), koniecznosci zastosowania doustnych steroidéw (RR = 0,94 [95%
Cl: 0,56; 1,58]), hospitalizacji lub wizyty na szpitalnym oddziale ratunkowym (RR = 0,51 [95% ClI:
0,13; 2,02]), a takze obu tych ostatnich zdarzen jednoczes$nie (RR=0,62 [95% CI: 0,26; 1,48])
(Morice 2008).

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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W docelowej populacji chorych z POChP zidentyfikowano 5 badan klinicznych (SUN, SHINE, RISE, Sharaf-
khaneh 2012 oraz Lindberg 2007) oraz prébe Celli 2011 stanowigcg analize post-hoc uwzgledniajgcg tacz-
ne dane z badan SHINE i SUN. Wszystkie te badania uwzgledniaty grupe, w ktérej stosowano budezonid i
formoterol w jednym inhalatorze typu pMDI, jednak w zadnym z nich nie byta obecna grupa kontrolna, w
ktérej leki te uwalniane bytyby z jednego inhalatora typu DPI. Wnioskowanie prowadzono wiec w ramach
poszerzonej oceny i najbardziej zblizone poréwnanie do zaktadanego przedstawiono w badaniu SHINE,
gdzie w jednej z grup kontrolnych chorzy otrzymywali budezonid oraz formoterol, jednak podawane z
osobnych inhalatoréw (z pMDI w przypadku budezonidu oraz z DPI w przypadku formoterolu — rowniez
obecnie refundowane alternatywne opcje terapeutyczne). W takim pordéwnaniu nie stwierdzono zna-
miennych statystycznie réznic w zadnym z punktéw koricowych skutecznosci ktére to pordwnanie
uwzgledniato, co swiadczyto o podobnej skutecznosci obu lekéw uwalnianych jednoczesnie z inhalatora
pPMDI, co obu lekdw uwalnianych z inhalatora pMDI/DPI. Podobnie, profil bezpieczeristwa nie réznit sie
istotnie miedzy tymi grupami. W poréwnaniu z pozostatymi grupami uwzglednionymi w badaniach pro-
wadzonych w populacji chorych na POChP, ktére obejmowaty podanie pojedynczych lekow — formoterolu
w inhalatorze DPI, budezonidu w inhalatorze pMDI oraz grupy placebo, zgodnie z oczekiwaniami stwier-
dzano znamiennie lepszg skuteczno$é terapii skojarzonej budezonid/formoterol, co dodatkowo potwier-
dzato zasadno$¢ stosowania skojarzonego leczenia u chorych z POChP. Profil bezpieczeristwa w tych po-
réwnaniach byt dobry — wiekszos¢ odnotowanych zdarzen niepozgdanych miata charakter tagodny lub
umiarkowany, a obserwowane zdarzenia niepozgdane byty charakterystyczne dla ICS oraz LABA. Obser-
wowane wyniki pozwalajg wnioskowac wiec o braku réznic pomiedzy rozpatrywanymi typami inhalatorow
w dostarczaniu obu substancji aktywnych do organizmu pacjenta, przy czym stosowanie inhalatora pMDI
u chorych z POChP niesie dodatkowe korzysci, utatwiajgc dostarczenie odpowiedniej ilosci leku w sytuaciji,

gdy stan zdrowia chorego nie pozwala na prawidtowe uzycie inhalatora DPI.

2.5 Aktualny sposéb finansowania produktu leczniczego Symbicort
i wnioskowane warunki objecia refundacja

Obecnie leczenie preparatem Symbicort (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek w postaci
pMDI) nie stanowi $wiadczenia gwarantowanego finansowanego ze $rodkéw publicznych we wskazaniu

obejmujgcym terapie chorych na przewlektg obturacyjng chorobe ptuc (MZ 26/04/2018).

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszczenie produktu leczniczego Symbicort (160 mcg budezonid +
4,5 mcg formoterol, 120 dawek w postaci pMDI) w wykazie lekéw refundowanych dostepnych w aptece

na recepte.
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Kalkulacja cen urzedowych

W chwili obecnej w Polsce na liscie lekow refundowanych znajdujg sie nastepujgce produkty zawierajgce
takie samo skojarzenie substancji czynnych jak we wnioskowanym leku Symbicort tj. 160 mcg budezonidu

i 4,5 mcg formoterolu:

e Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do inhalacji,
EAN 5909991137458);

e Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inhalacji,
EAN 5909991137465);

e DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do inhalacji,
EAN 5909991136932);

e Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inhalacji,

EAN 5909990873029);

Leki te znajdujg sie we wspdlnej grupie limitowe] ,199.2 Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim

dziataniu - produkty ztozone z kortykosteroidami w $rednich dawkach”.
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Podsumowanie warunkéw refundacji
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3 Przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych

3.1 Metodyka
3.1.1 Cel

Systematyczny przeglad badan ekonomicznych zostat wykonany w celu identyfikacji technik analitycznych
stosowanych w analizowanym problemie zdrowotnym oraz poréwnanie wynikow niniejszego opracowa-

nia z wynikami uzyskanymi przez innych autoréw.

3.1.2 Wyszukiwanie danych zrédtowych

Przeprowadzone zostato wyszukiwanie oraz analiza streszczen i tytutdw, a nastepnie petnych tekstow

publikacji pod katem spetnienia kryteriow wtgczenia do analizy.

3.1.3 Zrédta danych wtérnych

Wyszukiwanie wiarygodnych opracowan wtdrnych, tj. raportéw HTA i analiz ekonomicznych prze-
prowadzono 20 czerwca 2018 roku, zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, w bazach informacji medycznej
Embase, Pubmed, Cochrane Library NHS Economic Evaluation Database oraz Cochrane Library Health

Technology Assessment Database.

Wyszukiwanie opracowan ekonomicznych zostato przeprowadzone zgodnie z odpowiednio zaprojekto-
wang strategig wyszukiwania o maksymalnej czutosci (stowa kluczowe dla interwencji oraz wskazania),
przedstawiong w tabelach ponizej. W strategii wyszukiwania nie zostaty wprowadzone ograniczenia cza-

sowe oraz dotyczgce jezyka publikacji.
Tabela 2. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Symbicort w postaci pMDI Embase.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

'‘economic review’” OR ‘cost effectiveness’ OR ‘cost-effectiveness’ OR 'pharmacoeconomic'
#1 OR 'cost minimization' OR 'cost-minimization' OR 'cost utility' OR 'cma' OR 'cea' OR 'cua' OR 1231740
'‘economic' OR 'cost' OR 'costs' OR 'economic evaluation'

'budesonide formoterol'/exp OR 'budesonide formoterol' OR (‘budesonide’” AND “for-

2
# moterol') OR 'pressurized metered-dose' OR pmdi OR Symbicort OR Rapihaler OR Vannair > 580
#3 ‘copd’ OR 'chronic obstructive pulmonary disease' 59418
#4 #1 AND #2 AND #3 215
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Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

Data przeszukania: 20 czerwca 2018 r.

Tabela 3. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Symbicort w postaci pMDI Pubmed.
Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

(“economic review” OR “cost effectiveness” OR “cost effectiveness” OR “pharmacoeco-
#1 nomic” OR “cost minimization” OR “cost-minimization” OR “cost utility” OR “cma” OR 744 827
“cea” OR “cua” OR “economic” OR “cost” OR “costs” OR “economic evaluation”

“budesonide formoterol” OR (“budesonide” AND “‘formoterol”) OR “pressurized me-

#2 tered dose” OR pmdi OR Symbicort OR Rapihaler OR Vannair 1784
#3 “copd” OR “chronic obstructive pulmonary disease” 76 308
#4 #1 AND #2 AND #3 47

Data przeszukania: 20 czerwca 2018 r.

Tabela 4. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Symbicort w postaci pMDI Cochrane Li-

brary.
Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki
#1 budesonide and formoterol:ti,ab,kw 1076
#2 "chronic obstructive pulmonary disease" 8911
#3 #1 AND #2 in Economic Evaluations, Technology Assessments 2

Data przeszukania: 20 czerwca 2018 r.

W wyniku wyszukiwania w bazie medycznej zidentyfikowano tgcznie 264 publikacje, ktore zostaty podda-

ne analizie.

3.1.4 Kryteria wigczenia i wykluczenia analiz ekonomicznych

Kryteria wtgczenia badan:

Populacja: pacjenci z przewlektg obturacyjng chorobg ptuc;

e Interwencja: skojarzona dawka dostarczona 160 mcg budezonidu i 4,5 mcg formoterolu (lub wie-
lokrotnosci tych dawek lub dawka odmierzona zawierajgca 200 mcg na dawke inhalacyjng budez-
onidu i 6 mcg na dawke inhalacyjng formoterolu lub wielokrotnosci tych dawek) w postaci inhala-
tora cisnieniowego z odmierzong dawka (pMDI, z ang. pressurized metered-dose inhaler)

e Komparator: dowolny;

e Metodyka: raporty HTA orazanalizy ekonomiczne (np. kosztow-efektywnosci, kosztow-

uzytecznosci, kosztéw-korzysci lub minimalizacji kosztéw), opublikowane w postaci petnych tek-
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stéw oraz doniesien konferencyjnych. Do analizy wtgczano publikacje w jezyku polskim, angiel-

skim, niemieckim i francuskim.
Kryteria wytgczenia badan:

e Populacja: inna niz okreslona w kryteriach wtgczania badan;
e |nterwencja: inna niz okreslona w kryteriach wtgczania badan;

e Metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia.

3.2  Wyniki wyszukiwania badan ekonomicznych

W wyniku przeszukania bibliograficznego z zastosowaniem wyzej opisanej strategii wyszukiwania odnale-
ziono tgcznie 264 publikacje. Odnalezione doniesienie naukowe byto wstepnie analizowane na poziomie

tytutu i abstraktu, a nastepnie na podstawie petnego tekstu.

Na zamieszczonym ponizej diagramie przedstawiono kolejne etapy wyszukiwania i selekcji analiz ekono-
micznych, prezentujgc liczbe oraz powody wykluczenia artykutéw na poziomie tytutdéw i streszczen oraz

petnych tekstow.
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Wykres 1. Diagram opisujgcy proces wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Symbicort.

Publikacje analizowane w postaci
tytutéw i streszczen:
Pubmed: 47

Embase: 215
Cochrane: 2
tacznie: 264

Duplikaty: 31 Publikacje wykluczone na podstawie analizy tytutow
i streszczen:

Rodzaj badania —

Nieodpowiednia interwencja-

Nieodpowiednia populacja -
tgcznie: 217

Publikacje analizowane w postaci
petnych tekstow:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy petnych
tekstow:
tacznie:

Publikacje wtaczone do przegladu:

W wyniku przeprowadzonego systematycznego wyszukiwania i selekcji na podstawie predefiniowanych
kryteriow, do przegladu analiz ekonomicznych wtgczono 1 opracowanie: Guillermo Ariza 2012.
W ponizszej tabeli przedstawiono przyczyny wykluczenia z przegladu analiz ekonomicznych prac analizo-

wanych w postaci petnych tekstow.

Tabela 5. Przyczyny wykluczenia badan ekonomicznych analizowanych w postaci petnych tekstéw z prze-
glagdu badan ekonomicznych

Zrédto Przyczyna wykluczenia

Altaf 2015 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej

Chuck 2008 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej
Dal Negro 2007 W pracy nie zostata okreslona mgtoda pogianla Ie.kow (budezonid +.fo.rmoterol) w postaci wziewnej, na pod-

stawie badania Halpin 2008 ustalono, ze jest to DPI

Davis 2016 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekdéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej

Fattore 2005 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej
Halpin 2008 Interwencja jest skojarzanie budezonidu z formoterolem podawanego w postaci inhalatora suchego proszku

(DPI, z ang. dry powder inhaler)

Hedegaard 2013 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej, ale na

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



30 AESTIMO

Zrédto Przyczyna wykluczenia

podstawie Hedegaard 2013a (publikacja oceniana na etapie przegladu abstraktow) ustalono, ze interwencja
byt lek Symbicort Turbuhaler

Interwencja jest skojarzanie budezonidu z formoterolem podawane w postaci inhalatora suchego proszku

lsmaila 2017 (DPI, z ang. dry powder inhaler) o nazwie handlowej Symbicort Turbuhaler

Kern 2014 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej
Lofdahl 2005 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej, na pod-
stawie badania Halpin 2008 ustalono, ze jest to DPI
Perrone 2016 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej

Interwencja jest skojarzanie budezonidu z formoterolem podawane w postaci inhalatora suchego proszku

Roggeri 2014 (DPI, z ang. dry powder inhaler) o nazwie handlowej Symbicort Turbuhaler

Na podstawie badania Roggeri 2014: interwencjg jest skojarzanie budezonidu z formoterolem podawane

Roggeri 2013 w postaci inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry powder inhaler) o nazwie handlowej Symbicort Turbu-
haler
Trudno 2015 W pracy nie zostata okreslona metoda podania lekéw (budezonid + formoterol) w postaci wziewnej

W pracy poréwnywano lek FostAir zawierajgcy 100 mcg budezonidu i 6 mcg formoterolu w postaci MDI oraz
lek Symbicort Turbuhaler zawierajgcy 200/400 mcg budezonidu i 6/24 mcg formoterolu w postaci DPI, sg to
nieodpowiednie interwencje

Wan Yau Ming
2017

Ponizej zestawiono podstawowe elementy metodyki oraz wyniki zidentyfikowanej analizy ekonomiczne;j
oceniajgcej optacalnosé skojarzonej dawki budezonidu z formoterolem w postaci inhalatora ci$nieniowe-

go z odmierzong dawkg stosowanej w leczeniu POChP.
Tabela 6. Charakterystyka metodyki i wynikow badania: Guillermo Ariza 2012

Kraj Metodyka Poréwnanie Wynik

Terapia indakaterolem jest dominu-

Populacja: pacjenci chorzy na ) . ’
jaca w poréwnaniu z salmeterol +

POChP; ‘
S ‘b model ) del flutykazon oraz budezonid + formo-
posob modelowania: mode Indakaterol (Onbrez Breezhaler) vs terol
Markowa; o dnodci:o08S
i szczednosci:
Kolumbia  Typ analizy: CEA; (1) salmeterol + flutykazon (Seretide) €
) (2) budezonidu + formoterol (Symbicort) Zyskane LY: 0,007

Perspektywa: ptatnika pu-

(3) tiotropium (Spiriva) Zyskane QALY: 0,010

blicznego;
wynikajace z zastosowania indaka-

- terolu zamiast terapii formoterol+
Dyskontowanie:5%. budezonid (lek Symbicort)

Horyzont: 5-letni;

Badanie Guillermo Ariza 2012 miato na celu miedzy innymi ocene kosztowej efektywnosci stosowania
terapii indakaterolem w poréwnaniu z leczeniem skojarzonym budezonidem i formoterolem w populacji
chorych na POChP. W publikacji doktadnie okreslono jakie preparaty zostaty poréwnane, w przypadku
substancji czynnej indakaterol byt to lek Onbrez Breezhaler o zawartosci 150 mcg indakaterolu. Natomiast
preparatem zawierajgcym skojarzenie 320 mcg budezonidu i 9 mcg formoterolu byt Symbicort. Analiza

ekonomiczna zostata przeprowadzona z perspektywy ptatnika publicznego w Kolumbii, w oparciu o model
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Markowa w 5 letnim horyzoncie, zastosowano 5% stope dyskontowania zarowno dla kosztow jak i wyni-
kow zdrowotnych. Terapia indakaterolem okazata sie tansza oraz skuteczniejsza niz terapia skojarzona

budezonidem i formoterolem (Guillermo Ariza 2012).

3.3 Wyszukiwanie uzupetniajgce — agencja HTA

Uzupetniajgco systematyczny przeglad badan ekonomicznych w bazach medycznych wykonano szybki

przeglad zasobow Internetu (google.com) i internetowych serwiséw agencji HTA.

W celu wyszukiwania badan ekonomicznych przeszukano zagraniczne rekomendacje refundacyjne doty-
czace produktu Symbicort w postaci pMDI w leczeniu chorych na POChP uwzglednione w ramach analizy

problemu decyzyjnego (APD Symbicort 2018):

e Scottish Medicines Consortium (SMC);

o All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG);

e National Institute for Health and Care Excellence (NICE);

e Institute fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG);
e Haute Autorite de Sante (HAS);

e Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH);

e Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC);

e Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC);

e National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE).

Nie zidentyfikowano zadnej analizy ekonomicznej dotyczacej terapii skojarzonej budezonidu i formoterolu
w postaci inhalatora cisnieniowego z odmierzong dawka na stronach wymienianych agencji oraz w wyniku

szybkiego przegladu zasobow Internetu.

4 Metodyka analizy minimalizacji kosztéw

4.1 Strategia analityczna
Analize ekonomiczng poprzedzito przeprowadzenie:

e analizy problemu decyzyjnego, w ramach ktdrej poddano analizie wytyczne oraz praktyke klinicz-

ng leczenia oraz wybrano komparator (Symbicort APD 2018),
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e analizy klinicznej, w ktdérej oceniono skuteczno$é oraz bezpieczenstwo stosowania BUD/FM pMDI
w porownaniu z komparatorami w oparciu o dowody naukowe najwyzszej jakosci (Symbicort AK

2018).

Niniejszg analize oparto na analizie problemu decyzyjnego (wybdr komparatoréw) oraz analizy klinicznej
(dane dotyczgce skutecznosci oraz bezpieczenstwa). W ramach niniejszej analizy przeprowadzono po-
rownanie kosztéw terapii z zastosowaniem leku Symbicort (budezonid + formoterol) w postaci pMDI
z leczeniem produktami leczniczymi zawierajgcymi w swoim sktadzie budezonid i formoterol: Bufomix
Easyhaler, DuoResp Spiromax oraz Symbicort® Turbuhaler, w postaci proszku do inhalacji, podawanego za

pomocgy inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry powder inhaler).

Analiza ekonomiczna zostata przeprowadzona de novo w oparciu o wnioski z wczesniej przygotowanych
analizy problemu decyzyjnego oraz wyniki analizy klinicznej. Zadbano by model ekonomiczny byt edyto-

walny pod wzgledem danych wejsciowych.

4.2 Technika analityczna

Lek Symbicort zawiera w swoim sktadzie 160 mikrograméw/dawke inhalacyjng budezonidu i 4,5 mikro-
grama/dawke inhalacyjng formoterolu fumaranu dwuwodnego w postaci aerozolu inhalacyjnego, ktory
podawany jest za pomocg inhalatora cisnieniowego z odmierzang dawkg (ChPL Symbicort 2017). Przyjete
komparatory (Bufomix Easyhaler, DuoResp Spiromax oraz Symbicort Turbuhaler) w niniejszej analizie
ekonomicznej rowniez zawierajg budezonid i formoterol, ale w postaci proszku do inhalacji, podawanego
za pomocg inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry powder inhaler). Poniewaz poréwnywane produkty
lecznicze zawierajg ten sam sktad substancji czynnych (budezonid i formoterol), a rdéznig sie jedynie po-
stacig podawanej substancji, i co za tym idzie nie réznig sie pod wzgledem skutecznosci leczenia do wyko-
nania analizy ekonomicznej wybrano technike minimalizacji kosztow (CMA, z ang. cost-minimization ana-
lysis). Zatozenie to potwierdzajg wnioski analizy klinicznej, na podstawie wynikow analizy poréwnawczej
mozna wnioskowac o podobnej biodostepnosci (profilu farmakokinetyki), bezpieczenstwie oraz réwno-
waznosci terapeutycznej produktu leczniczego Symbicort pMDI w odniesieniu do komparatoréw — budez-
onidu i formoterolu DPI, zaréowno w postaci jednego inhalatora. Takze proby kliniczne z randomizacjg
przeprowadzone w docelowe]j populacji chorych na POChP potwierdzity podobng skutecznosé kliniczng
i bezpieczenstwo preparatu Symbicort pMDI w pordwnaniu do skojarzenia budezonidu i formoterolu sto-
sowanych w oddzielnych inhalatorach, a takze jego wyzszo$¢ nad monoterapiami substancjami sktado-

wymi oraz placebo (Symbicort AK 2018).
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W analizie zatozono, ze skutecznos¢ produktu Symbicort w postaci pMDI (BUD/FM pMDI) jest poréwny-
walna z innymi dostepnymi preparatami BUD/FM DPI. Biorgc pod uwage profil skutecznosci
i bezpieczenstwa leku Symbicort oraz komparatoréw — przyjeto, ze wyniki zdrowotne dla stosowania po-
rownywanych interwencji sg sobie réwne. Ze wzgledu na przyjete zatozenia w modelu uwzgledniono je-

dynie koszty poréwnywanych interwenciji.

Podsumowujgc zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 02/04/2012) oraz polskimi wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) analize ekonomiczng przeprowadzono w formie analizy minimalizacji kosztow. Analiza

podstawowa zawiera:

e zestawienie oszacowan kosztow wynikajgcych z zastosowania wnioskowanej technologii (lek

Symbicort) oraz technologii opcjonalnych, z wyszczegdlnieniem:
o oszacowania kosztéw stosowania kazdej z technologii.

Analiza ekonomiczna zawiera analize podstawowg oraz analize wrazliwosci, przeprowadzong dla wszyst-

kich kluczowych parametréw modelu, ktére w tym przypadku ograniczajg sie do parametréw kosztowych.

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi, przeprowadzono analize progowa, w ramach ktérej obliczono cene
zbytu netto opakowania jednostkowego produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI, przy ktérym
réznica pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej, a kosztem stosowania technologii op-

cjonalnej jest réwna zero (MZ 02/04/2012).
Model oraz analiza ekonomiczna spetniajg polskie wytyczne przeprowadzania analizy ekonomicznej:

e Wytyczne Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016);

e Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, ja-
kie muszg spetniac analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu me-

dycznego (MZ 02/04/2012).

4.3 Perspektywa analizy

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie powinny spetnia¢ analizy zawarte we wniosku o objecie re-
fundacjg (MZ 02/04/2012), w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkdéw publicznych (perspektywa ptatnika publicznego: PPP) oraz perspektywe wspdlng

podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcéw (per-
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spektywa ptatnika publicznego ipacjentéw: PPP+P), uwzgledniajgc koszty bezposrednie zwigzane

z rozwazanym problemem zdrowotnym.

4.4 Horyzont czasowy

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016), horyzont czasowy analizy
ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byta ocena réznic miedzy wynikami zdro-
wotnymi i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz komparatoréow. Poniewaz poréwnywane opcje
terapeutyczne nie rdznig sie pod wzgledem skutecznosci, ich wptyw na losy pacjenta jest taki sam
i zgodnie z przyjeta technikg analityczng nie jest konieczna ocena i modelowanie w ujeciu dtugookreso-

wym. Z tego wzgledu w wykonanej analizie minimalizacji kosztéw przyjeto roczny horyzont czasowy.

4.5 Dyskontowanie

Poniewaz horyzont analizy ekonomicznej nie przekracza okresu jednego roku, nie przeprowadzono dys-

kontowania kosztéw.

4.6 Analiza kosztow

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne zwigzane z leczeniem chorych POChP. W analizie

przyjeto nastepujgce zatozenia:

e analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze
Srodkéw publicznych (ptatnika publicznego; PPP) oraz z perspektywy wspdlnej podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkoéw publicznych i pacjenta (PPP+P)

e w analizie uwzgledniono koszty lekow:

Symbicort (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek w postaci pMDI);
Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991137458);

o Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inha-
lacji, EAN 5909991137465);

o DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991136932);

o Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909990873029);

o Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inha-
lacji, EAN 5909991137625);
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o DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991136963);
o Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do

inhalacji, EAN 5909990873241);

e cena leku Symbicort w postaci pMDI zostata dostarczona przez Wnioskodawce (szczegodty przed-
stawiono w rozdziale 2.5),

e cena jednostkowa (za DDD) komparatoréw tj. preparatéw zawierajgcych skojarzenie budezonidu
i formoterolu w proporcjach 160 mcg/ 4,5 mcg (lub wielokrotnos¢) w postaci DPI zostata oszaco-
wana na podstawie danych z komunikatéw NFZ DGL o wielkosci kwoty refundacji i ilosci zrefun-
dowanych opakowan jednostkowych lekéw w okresie od stycznia 2017 do marca 2018 roku (NFZ
DGL 2018);

e zgodnie z trescig ustawy refundacyjnej, obowigzujgca w przyjetym horyzoncie analizy, wysoko$¢

marzy hurtowej wynosi 5% urzedowej ceny zbytu (Ustawa 2011).

4.6.1 Koszty rocznej terapii lekiem Symbicort w postaci pMDI

Dzienne zuzycie leku Symbicort w postaci pMDI przyjeto na poziomie DDD;
e Liczba DDD w opakowaniu leku Symbicort w postaci pMDI wyznaczona zgodnie algorytmem opi-

sanym w art. 5 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji wynosi 30;

W ponizszej tabeli przedstawiono roczne koszty leczenia chorego na POChP za pomoca leku Symbicort.
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4.6.2 Koszty rocznej terapii lekami skojarzonymi zawierajgcymi budezonid
i formoterol w postaci DPI (BUD/FM DPI)

W oszacowaniu rocznego kosztu terapii lekami skojarzonymi zawierajgcymi budezonid i formoterol

w postaci DPI przyjeto nastepujgce zatozenia:
e Jako komparatory w analizie uwzgledniono nastepujgce preparaty:

o Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991137458);

o Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inha-
lacji, EAN 5909991137465);

o DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991136932);

o Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909990873029);

o Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inha-
lacji, EAN 5909991137625);

o DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do in-
halacji, EAN 5909991136963);

o Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909990873241);

e Ceny komparatoréow zaczerpnieto z MZ 26/04/2018;

e W analizie podstawowej wykorzystano sredni wazony jednostkowy koszt za DDD komparatoréw;

e Do oszacowania $redniego wazonego kosztu za DDD komparatorow, jako wage wykorzystano
liczbe sprzedanych DDD kazdego z preparatow w okresie od stycznia 2017 roku do marca 2018
roku (NFZ DGL 2018);

e Dzienne zuzycie komparatora przyjeto na poziomie DDD;

W ponizszej tabeli przedstawiono oszacowanie Sredniego wazonego kosztu jednostkowego komparatora.
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Tabela 7. Oszacowanie wazonego kosztu jednostkowego komparatorow (MZ 26/04/2018, NFZ DGL 2018)

Liczba sprzedanych DDD leku  Koszt jednostkowy za DDD

Preparat
w 01.2017-03.2018 . PPP PPP+P
Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 1091 340 3,576 2t 4,239 2t
120 dawek, DPI)
Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 387 385 3,469 7t 4,415 7t
60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 30 150 3,576 7t 4,239 7t
120 dawek, DPI
Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg for- 3878 280 3,469 7t 5,124 7t
moterol, 60 dawek, DPI
Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 4782 390 3,590 2t 3,739 2t
60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 101 910 3,590 7t 3,739 2t
60 dawek, DPI
Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg for- 12 884 520 3,590 7t 4,310 2t
moterol, 60 dawek, DPI
Koszt wazony 3,567 7t 4,324 7
Koszt wg najtanszego preparatu — analiza wrazliwosci 3,469 zt 3,739 zt
Koszt wg najdrozszego preparatu - analiza wrazliwosci 3,590 zt 5,124 zt

W analizie podstawowej przyjeto, ze koszt jednostkowy BUD/FM DPI wyniesie 3,567 z1/DDD z perspekty-
wy PPP oraz 4,324 zt/DDD z perspektywy PPP+P.

W ponizszej tabeli przedstawiono roczne koszty leczenia chorego na POChP za pomocg komparatora.

Tabela 8. Roczny koszt terapii komparatorem - BUD/FM DPI.

Koszt jednostkowy za DDD Koszt roczny terapii
Zuzycie na rok
PPP PPP+P PPP PPP+P
365,25 DDD 3,567 zt 4,324 7t 1302,88 zt 1579,43 zt

* Perspektywa PPP rozumiana jako NFZ i MZ

Roczny koszt terapii BUD/FM DPI wyniesie 1 302,88 zt z perspektywy PPP oraz 1 579,43 zt z perspektywy
PPP+P w populacji chorych na POChP.
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5 Walidacja modelu

5.1 Walidacja wewnetrzna modelu

Walidacje wewnetrzng modelu przeprowadzono w celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych

z wprowadzaniem danych oraz strukturg modelu, z zastosowaniem standardowych procedur:

e testowania wynikow przy uzyciu zerowych i skrajnych wartosci;

e testowania powtarzalnosci wynikow przy identycznych wartosciach wejsciowych;

e analizy kodu programu pod katem btedéw syntaktycznych (poprawnosci formut obliczeniowych
wprowadzonych w arkuszu Microsoft® Office Excel 2010);

e sprawdzenie zgodnosci wartosci wejsciowych w kalkulatorze z warto$ciami zawartymi w opisie

analizy.

Dodatkowy element walidacji wewnetrznej stanowita analiza wrazliwosci, w ramach ktérej sprawdzano,
czy przy zatozeniu skrajnych wartosci pojedynczych parametrow w obrebie zdefiniowanego zakresu war-
tosci uzyskuje sie oczekiwany kierunek zmian kosztéw. W kazdym wariancie AW wptyw zmiany parametru

na koszty byt logicznie uzasadniony, w szczegdlnosci:

e przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci parametréw kosztowych prowadzito

do zmniejszenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego;

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 7.3

5.2  Walidacja konwergencji

Walidacje konwergencji przeprowadzono w celu poréwnania z innymi modelami dotyczacymi tego same-
go problemu zdrowotnego. W tym celu wykonano systematyczne wyszukiwanie innych badan farmakoe-
konomicznych dotyczacych zastosowania BUD/FM pMDI w leczeniu chorych na POChP. Wyniki przegladu
przedstawiono w Rozdziale 3. Do przeglagdu badarn ekonomicznych wigczono jedno badanie (Guillermo
Ariza 2012), jednakze ze wzgledu na odmienng metodyke tego badania (CUA) oraz przeprowadzone po-

réwnanie (indakaterol vs BUD/FM pMDI) niz w niniejszej analize walidacja konwergencji nie byta mozliwa.

5.3  Walidacja zewnetrzna

Zgodnie z aktualnie obowigzujgcymi wytycznymi Oceny Technologii Medycznych walidacja zewnetrzna

odnosi sie do zgodnosci wynikdw modelowania z bezposrednimi dowodami empirycznymi i moze polegac

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



39 AESTIMO

np. na poréwnaniu posrednich danych wyjsciowych modelu z opublikowanymi wynikami dtugotermino-

wych badari (AOTMIT 2016).

Niniejsza analiza ekonomiczna zostata przeprowadzona w formie analizy minimalizacji kosztow, w ktoérej
oszacowano koszty, natomiast nie szacowano wynikow zdrowotnych (np. liczba lat zycia, liczba lat zycia
skorygowanych o jakos¢). Wobec powyzszego walidacja zewnetrzna mogtaby dotyczy¢ jedynie wynikéw

wyrazonych w kosztach.

Przeprowadzony przeglad systematyczny analiz ekonomicznych oceniajgcych efektywnosé kosztowaq
BUD/FM pMDI stosowanego u chorych na POChP nie dostarczyt polskich danych empirycznych w zwigzku

z czym nie byto mozliwe przeprowadzenie walidacji zewnetrznej wynikéw wyrazonych w kosztach.

6 Zestawienie parametrow modelu

Ponizej zamieszczono tabelaryczne zestawienie wartosci parametréw modelu, na podstawie, ktérych
dokonano obliczen w analizie podstawowej minimalizacji kosztéw. Szczegdtowe zatozenia oraz zrodta

oszacowan poszczegblnych parametrow przedstawiono w metodyce (patrz: Rozdziat 4).

Tabela 9. Zestawienie wartosci parametrow analizy podstawowej CMA.

Parametr modelu Wartoé¢ w analizie podstawowej

Koszt jednostkowy BUD/FM DPI

(Rozdziat 4.6.2) PPP: 3,567 zt/DDD PPP+P: 4,324 zt/DDD
Zuzycie roczne BUD/FM pMDI na chorego na POChP (Rozdziat 4.6.1) 365,25 DDD
Zuzycie roczne BUD/FM DPI na chorego na POChP (Rozdziat 4.6.2) 365,25 DDD
| I I
Roczny koszt terapii BUD/FM DPI (Rozdziat 4.6.2) PPP: 1302,88 zt PPP+P: 1579,43 zt
Horyzont czasowy (Rozdziat 4.4) 1 rok

Dyskont i .
yskontowanie Brak dyskontowania

(Rozdziat 4.5)
PPP oraz PPP+P
Perspektywa analizy W przypadku wynikéw dla populacji w wieku powy-
(Rozdziat 4.3) 7ej 75 lat perspektywe ptatnika nalezy rozumie¢ jako

wydatki poniesione przez NFZ oraz MZ
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7 Woyniki analizy podstawowej

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dotyczgcymi analiz HTA, zawartymi w Rozporzadzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. (MZ 02/04/2012), w ramach analizy podstawowej przedstawiono dla
poréwnania BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI:

e 0szacowanie roznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej, a kosztem stoso-
wania technologii opcjonalnej,

e 0szacowanie ceny zbytu netto produktu leczniczego Symbicort (BUD/FM pMDI), przy ktérej po-
wyzsza roznica kosztéw wynosi O — w niniejszej analizie mozliwa jest sytuacja z PPP, w ktdrej cena

progowa nie istnieje, poniewaz ograniczona jest przez limit finansowania.

Wyniki analizy przedstawiono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkéw publicznych (PPP) oraz z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze

Srodkéw publicznych i pacjenta (PPP+P).

7.1 Zestawienie oszacowan kosztéw i wynikéw zdrowotnych

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie kosztéw poréwnywanych strategii leczenia (w podziale
na wyrdznione sktadowe kosztu catkowitego), przypadajgcych na jednego pacjenta w horyzoncie rocz-

nym.

Tabela 10. Zestawienie oszacowan kosztow poréwnywanych strategii leczenia.

Koszt roczny terapii
Poréwnywane terapie

PPP PPP+P
BUD/FM pMDI I I
BUD/FM DPI 1302,88 zt 1579,43 zt

7.2  Wyniki analizy minimalizacji kosztéw oraz analizy progowej

7.2.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono Srednie koszty uzyskane w modelu, przypadajgce na jednego pacjenta
otrzymujgcego terapie BUD/FM pMDI (lek Symbicort) lub terapie BUD/FM DPIl w leczeniu POChP oraz
inkrementalne koszty wynikajgce z zastgpienia leczenia BUD/FM DPI terapig BUD/FM pMDI.
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Tabela 11. Wyniki CMA: BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI z PPP.

Progowa cena netto leku

Strategia leczenia Koszty Roéznica kosztéw e
BUD/FM pMDI (Symbicort) [ ]
BUD/FM DPI 1302,88 zt

Wyniki analizy minimalizacji kosztéw zobrazowano réwniez na ponizszym wykresie.

Wykres 2. Wyniki CMA: BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI z PPP.

7.2.1 Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

W ponizszej tabeli przedstawiono Srednie koszty uzyskane w modelu, przypadajgce na jednego pacjenta
otrzymujgcego terapie BUD/FM pMDI (lek Symbicort) lub terapie BUD/FM DPIl w leczeniu POChP oraz

inkrementalne koszty wynikajgce z zastgpienia leczenia BUD/FM DPI terapig BUD/FM pMDI.

Tabela 12. Wyniki CMA: BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI z PPP+P.

Progowa cena netto leku
Symbicort

Strategia leczenia Koszty R&znica kosztow

| .
[ ] 1579,43 zt
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Wyniki analizy minimalizacji kosztow zobrazowano réwniez na ponizszym wykresie.

Wykres 3. Wyniki CMA: BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI z PPP+P.

7.3 Analiza wrazliwosci

Analize wrazliwosci wykonano celem identyfikacji parametréw modelu obarczonych niepewnoscig oraz
oceny wptywu zmiany wartosci tych parametréow na wynik koncowy analizy podstawowej. W analizie
wrazliwosci wyniki obliczono przy zatozeniu zakreséw zmiennosci niepewnych parametréw, okreslonych

m.in. na podstawie przegladu literatury lub zatozen wtasnych.

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dotyczgcymi analiz HTA, przedstawionymi w rozporzadzeniu Mini-
stra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. (MZ 02/04/2012), w ramach analizy wrazliwosci przedstawiono

kolejno:

e okreslenie zakresdw zmiennosci wartosci wykorzystanych do uzyskania oszacowan wykonanych
w analizie podstawowej, i ich uzasadnienie;

e 0szacowania, o ktorych mowa w ust. 2 pkt 1-4 Rozporzgdzenia, uzyskane przy zatozeniu wartosci
stanowigcych granice powyzszych zakreséw zmiennosci, zamiast wartosci uzytych w analizie pod-

stawowej.
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Analize wrazliwosci przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze $rodkéw publicznych (PPP) oraz z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze srodkdéw publicznych i $wiadczeniobiorcy (PPP+P).

7.4 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Celem oceny wiarygodnosci uzyskanych wynikow oraz wptywu poszczegdlnych zmiennych na wynik kon-
cowy przeprowadzono jednokierunkowg analize wrazliwosci. Szczegdtowe zestawienie wartosci parame-
trow modelu wykorzystanych w analizie wrazliwosci do oceny niepewnosci wynikéw zawiera tabela poni-

zej.

Wykres 4. Zestawienie zatozen analizy wrazliwosci CMA.

Zrédto / uzasadnienie wartosci przyjetej w AW
Zmienna modelu
Zatozenia analizy podstawowej Zatozenia analizy wrazliwosci

Koszt preparatow BUD/FM DPI w ramach listy D:
BUD/FM DPI: PPP: 1 579,43zt
BUD/FM DPI: PPP+P: 1 579,43 zt

Uwzglednienie kosztow wazonych terapii biorgc
pod uwage, ze czes¢ lekdow dostepnych jest w
ramach listy D: oszacowano udziat chorych na

POChP w wieku do 75 lat oraz powyzej 75 lat na

_ podstawie liczby sprawozdanych porad w 2012

K . roku w ramach POZ dla pacjentéw z POChP wg
oset terapi ] <
grup wiekowych:
Koszt preparatéw BUD/FM DPI w ramach listy A: 0-75 lat: 75,41%
BUD/FM DPI: PPP: 1 302,88 zt 75+ lat: 24,59%

BUD/FM DPI: PPP+P: 1 579,43 zt Nastepnie koszty terapii oszacowane dla populacji

0-75 lat i populacji 75+ lat zwazono udziatem cho-
rych w tym wieku.

PPP:

BUD/FM DPI: 1 370,88 zt
PPP+P:

BUD/FM DPI: 1 579,43 zt

(Szczegdle przedstawiono w Rozdziatach 13.2 i
13.3)

Koszt jednostkowy Do oszacowania sredniego wazonego kosztu za Koszt jednostkowy komparatora na poziomie naj-
BUD/FM DPI DDD komparatordw, jako wage wykorzystano liczbe  nizszego / najwyzszego kosztu jednostkowego
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Zrédto / uzasadnienie wartosci przyjetej w AW
Zmienna modelu
Zatozenia analizy podstawowej Zatozenia analizy wrazliwosci

sprzedanych DDD kazdego z preparatéw w preparatéw:

01.2017-03.2018: Dostepnos¢ na liscie A:

0-75 lat: PPP: 3,469 21/DDD / 3,590 zI/DDD

PPP: 3,567 zt/DDD PPP+P: 3,739 21/DDD / 5,124 z/DDD

PPP+P: 4,324 24/DDD Dostepnoéé na licie D:

PPP+P/PPP: 3,739 z4/DDD / 5,124 zt/DDD

Przyjeto nastepujgaca numeracje i definicje wariantow jednokierunkowej analizy wrazliwosci:
Analiza podstawowa

Koszt terapii wazony udziatem chorych w wieku 0-75 lat i 75+ lat (lek Symbicort dostepny zarow-
no na liscie A i liscie D);

Il. Koszt komparatoréw na poziomie najdrozszej terapii (leki na liscie A);

[l Koszt komparatoréw na poziomie najtanszej terapii (leki na liscie A);

V. Koszt komparatoréw na poziomie najdrozszej terapii (leki na liscie D);

V. Koszt komparatoréw na poziomie najtanszej terapii (leki na liscie D);

VI. Lek Symbicort w postaci pMDI dostepny w ramach listy D vs komparatory refundowane w ramach
listy D;
VII. Lek Symbicort w postaci pMDI na liscie A vs wazony koszt komparatoréw z listy Ai D.

W ponizszych tabelach (przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci do analizy minimalizacji kosztéw zarow-
no z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkdw publicznych jak
i z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdw publicznych

(PPP/PPP+P), z wyszczegdlnieniem:

e catkowitych kosztéw poréwnywanych strategii:
o BUD/FM pMDI (Symbicort) vs BUD/FM DPI;
e inkrementalnego kosztu terapii lekiem BUD/FM pMDI,

e 0szacowanie ceny zbytu netto produktu leczniczego Symbicort (BUD/FM pMDI), przy ktérej po-
wyzsza rdznica kosztéw wynosi O - w niniejszej analizie wrazliwo$ci mozliwa jest sytuacja z PPP,

w ktdrej cena progowa nie istnieje, poniewaz ograniczona jest przez limit finansowania.
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Wyniki analizy wrazliwosci z PPP oraz PPP+P

Tabela 13. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci minimalizacji kosztow — PPP / PPP+P.

Progowa cena netto

Wariant AW leku Symbicort

Strategia leczenia Koszty Roéznica kosztow

PPP

Analiza podstawowa: populacja

BUD/FM pMDI

chorych na POChP w wieku do 75 - T
lat
BUD/FM DPI 1302,88 zt
| Koszt terapii wazony udziatem BUD/FM pMDI -
chorych w wieku 0-75 lat i 75+
lat (lek Symbicort dostepny za- - -
réwno na liscie A i liscie D) BUD/FM DPI 1370,88 zt
BUD/FM pMDI
Il. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najdrozszej terapii (leki - T
liccie A
naliscie A) BUD/FM DPI 1311,25 2
BUD/FM pMDI
Ill.  Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najtanszej terapii (leki - T
na liscie A)
BUD/FM DPI 1267,17 zt
BUD/FM pMDI
IV. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najdrozszej terapii (leki - -
na liscie D)
BUD/FM DPI 1871,54 zt
BUD/FM pMDI
V. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najtanszej terapii (leki - -
li¢cie D
naliscie D) BUD/FM DPI 1365,67 2t
VI.  Lek Symbicort w postaci pMDI BUD/FM pMDI [ ]
dostepny w ramach listy D vs
komparatory refundowane w - -
ramach listy D BUD/FM DPI 1579,43 zt
VIl.  Lek Symbicort w postaci BUD/FM pMDI - - -

pMDI na liscie A vs wazony
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Progowa cena netto

Wariant AW Strategia leczenia Koszty Rdznica kosztéw e
koszt komparatoréw z listy A
iD BUD/FM DPI 1370,88 zt

BUD/FM pMDI
Analiza podstawowa: Populacja /FMp -
chorych na POChP w wieku do 75 - -
lat
@ BUD/FM DPI 1579,43 zt
Koszt terapii wazony udzia-
BUD/FM pMDI
tem chorych w wieku 0-75 /FMp -
lat i 75+ lat (lek Symbicort [ ] e
dost 5 liscie A
OStepny 2arowno na fiscie BUD/FM DPI 1579,43 2t
i liscie D)
BUD/FM pMDI
Il. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najdrozszej terapii (leki - -
liccie A
naliscie A) BUD/FM DPI 1871,54 2t
BUD/FM pMDI
Ill.  Koszt komparatoréw na po- /PMp -
ziomie najtanszej terapii (leki - -
na liscie A)
BUD/FM DPI 1365,67 zt
BUD/FM pMDI
IV. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najdrozszej terapii (leki - -
li¢cie D
naliscie D) BUD/FM DPI 1871,54 2t
BUD/FM pMDI
V. Koszt komparatoréw na po- /FMp -
ziomie najtanszej terapii (leki - -
li¢cie D
naliscie D) BUD/FM DPI 1365,67 2t
VI. Lek Symbicort w postaci pMDI  BUD/FM pMDI [
dostepny w ramach listy D vs
komparatory refundowane w - -
ramach listy D BUD/FM DPI 1579,43 zt
VII. Lek Symbicort w postaci BUD/FM pMDI -
pMDI na liscie A vs wazony
koszt komparatoréw z listy A - -
iD BUD/FM DPI 1579,43 zt
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SN

Ponizej wyniki uzyskane w poszczegdlnych wariantach analizy wrazliwosci przedstawiono w formie gra-

ficznej, uwzgledniajgc zmiany w obrebie kosztow poréwnywanych terapii w poszczegdlnych wariantach.
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8 Wartos¢ parametrow CUR dla porownywanych terapii

W zwigzku z faktem, ze analiza kliniczna nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzacych
wyzszosci BUD/FM pMDI nad BUD/FM DPI tj. zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3
Ustawy o refundacji lekow (Ustawa 2011), w ramach analizy ekonomicznej dla powyzszego wskazania

przedstawiono dodatkowo:

e oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i wynikdw zdrowotnych uzy-
skanych u pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie (Symbicort w postaci pMDI), wyrazo-
nych jako liczba lat zycia skorygowanych o jakos¢;

e oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnych i wynikéw zdrowotnych uzyska-
nych u pacjentéw stosujgcych technologie opcjonalne (BUD/FM DPI), wyrazonych jako liczba lat
zycia skorygowanych o jakos¢;

e kalkulacje maksymalnych cen zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktorych wspdtczynnik
CUR dla terapii lekiem Symbicort nie jest wyzszy od wspdtczynnika CUR dla strategii komparato-

row.

Na potrzeby oszacowania wspdtczynnikdw CUR dla ocenianych interwencji (BUD/FM pMDI, BUD/FM DPI),
w analizie obliczono efekt zdrowotny leczenia POChP w rocznym horyzoncie czasowym, wyrazony w la-
tach zycia skorygowanych o jakosé (QALY). Ze wzgledu na fakt, ze analiza podstawowa ma charakter mi-
nimalizacji kosztow (tj. zaktada brak réznic w skutecznosci poréwnywanych interwencji), w obliczeniach
zatozono jednakowy efekt zdrowotny dla poréownywanych interwencji, przyjety na poziomie uzytecznosci
w populacji chorych na POChP. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT wartos¢ uzytecznosci mozna zaczerpnac
z przegladu systematycznego pod warunkiem, ze nie budzi on watpliwosci metodologicznych, jest aktual-
ny i zawiera uzytecznosci dla standw zdrowia wyréznionych w modelu (AOTMIT 2016) W zwigzku z czym
wartos¢ uzytecznosci zaczerpnietej z badania Moayeri 2015. Praca ta jest metaanalizg 32 badan majacych
na celu ocene wartosci uzytecznosci w populacji chorych na POChP, do pomiaru uzytecznosci korzystano z
kwestionariusza EQ-5D. Srednia warto$¢ uzytecznoéci dla populacji chorych na POChP wyniosta 0,673

(Moayeri 2015).

W ponizszej tabeli przedstawiono srednie koszty i efekty uzyskane w modelu, przypadajgce na jednego
pacjenta otrzymujgcego Symbicort (BUD/FM pMDI) lub BUD/FM DPI w leczeniu POChP oraz wartosci ilo-

razow kosztow i efektéw (CUR).
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Tabela 14. Wyniki CMA: BUD/FM pMDI vs BUD/FM DPI z PPP oraz PPP+P.

Progowa cena netto

Strategia leczenia Koszty Efekty [QALY} CUR [zt/QALY] leku Symbicort
PPP
BUD/FM pMDI (Symbicort) [ ] [ [
BUD/FM DPI 1302,88 zt 0,673 1935,93 —
PPP+P
BUD/FM pMDI (Symbicort) [ ] [ [
BUD/FM DPI 1579,43 2t 0,673 2346,84 e

9 Dyskusja i ograniczenia analizy

Celem analizy ekonomicznej jest ocena zasadnosci finansowania ze srodkdéw publicznych (Narodowego
Funduszu Zdrowia) produktu leczniczego Symbicort (budezonid + formoterol, w postaci aerozolu inhala-
cyjnego, ktéry podawany jest za pomocy inhalatora cisnieniowego z odmierzang dawka (pMDI), stosowa-

nego w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP).

Leczenie wziewne polega na podaniu do uktadu oddechowego substancji leczniczych w postaci aerozolu.
Aerozole te mogg by¢ wytwarzane miedzy innymi za pomocg inhalatora cisnieniowego z odmierzong
dawka (pMDI, z ang. pressurized metered-dose inhaler) co ma miejsce w przypadku ocenianej interwencji
leku Symbicort czy inhalatora suchego proszku (DPI, z ang. dry powder inhaler) jak w przypadku kompara-
toréw (Pierzchata 2017). Nie kazdy rodzaj inhalatora jest odpowiedni dla kazdego z pacjentéw z uwagi na
réznice w ich wykonaniu oraz w technice inhalacyjnej a takze z uwagi na czynniki osobnicze (Laube 2011).
Nalezy zauwazy¢, ze duza cze$é chorych juz w momencie diagnozy charakteryzuje sie zaawansowang po-
stacia POChP — powazne ograniczenia przeptywu powietrza zwykle potgczone sg ze zmniejszong pojem-
nosciag wdechowa ptuc, rozdeciem (hiperinflacjg) ptuc i zaburzeniem pracy miesni oddechowych, co
w efekcie prowadzi do zmniejszenia sity wdechu (Chapman 2005). Sita wdechu determinuje predkosc¢
czasteczek aerozolu i wptywa na prawdopodobienstwo ich dotarcia do gardta i krtani (Laube 2011),
a w konsekwencji wptywa na skuteczno$¢ leczenia wziewnego. Szczegélnie w grupie chorych z zaawanso-

wang postacig POChP wystepujg trudnosci z podaniem lekéw wziewnych za pomocy inhalatoréw typu
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DPI, ktére wymagajg od chorego jak najmocniejszego i jak najbardziej gwattownego wdechu (Laube

2011).

Jako komparatory w niniejszej analizie przyjeto leki zawierajgce w swoim sktadzie 160 mcg lub 320 mcg
budezonidu i 4,5 mcg lub 9,0 mcg formoterolu: Bufomix Easyhaler, DuoResp Spiromax oraz Symbicort

Turbuhaler, ktére zawierajg proszek do inhalacji, podawany za pomocg inhalatora suchego proszku.

Biorgc pod uwage profil skutecznosci i bezpieczeristwa leku Symbicort oraz komparatoréw — przyjeto, ze
wyniki zdrowotne dla stosowania poréwnywanych interwencji sg sobie réwne. Ze wzgledu na przyjete
zatozenia w modelu uwzgledniono jedynie koszty poréwnywanych interwencji, wobec czego do wykona-
nia analizy ekonomicznej wybrano technike minimalizacji kosztéw (CMA, z ang. cost-minimization analy-

sis).

W analizie minimalizacji kosztéw przyjeto roczny horyzont czasowy, poniewaz poréwnywane opcje tera-
peutyczne nie réznig sie pod wzgledem skutecznosci i bezpieczeistwa oraz réwnowaznosci terapeutycz-

nej.

Celem pordéwnania uzyskanych wynikdéw z innymi opracowaniami, przeprowadzono wyszukiwanie badan
ekonomicznych dla rozwazanej interwencji w bazach publikacji medycznych. W ramach wyszukiwania
badan ekonomicznych zidentyfikowano badanie Guillermo Ariza 2012 majgce na celu miedzy innymi oce-
ne kosztowe] efektywnosci stosowania terapii indakaterolem w pordéwnaniu z leczeniem skojarzonym
budezonidem i formoterolem w populacji chorych na POChP. Terapia indakaterolem okazafa sie tansza

oraz skuteczniejsza niz terapia skojarzona budezonidu i formoterolu (Guillermo Ariza 2012).

Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych punktach:
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e Brak jest badan typu head to head bezposrednio poréwnujacych lek Symbicort w postaci pMDI

z komparatorami (BUD/FM DPI) we wnioskowanej populacji pacjentow;

Niniejszg analize przeprowadzono wedtug nastepujacych aktualnych wytycznych przeprowadzania analizy

ekonomicznej:

e Wytyczne Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016);

e Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, ja-
kie muszg spetniac analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu me-

dycznego (MZ 02/04/2012).

co zapewnito wysoka jakos¢ przeprowadzonych oszacowan.

10 Wnioski koncowe

Szczegdlnie w grupie chorych z zaawansowang postacig POChP wystepujg trudnosci z podaniem lekéw
wziewnych za pomocg inhalatorow typu DPI, ktére wymagajg od chorego jak najmocniejszego i jak naj-
bardziej gwattownego wdechu (Laube 2011). Lek Symbicort stanowi odpowiedZ na niezaspokojong po-
trzebe zdrowotng w tej grupie pacjentow, gdyz wystepuje w postaci inhalatora cisnieniowego z odmie-
rzong dawka, ktérym inhalowac¢ sie powoli, koordynujgc moment wyzwolenia dawki leku z wdechem

(Laube 2011).

Podstawg oceny nowych formulacji obecnie stosowanych lekéw wziewnych jest wykazanie podobniej
biodostepnosci na podstawie oceny farmakokinetyki oraz réwnowaznosci terapeutycznej. Na podstawie
wynikow analizy poréwnawczej mozna wnioskowac o podobnej biodostepnosci (profilu farmakokinetyki),

bezpieczenstwie oraz réwnowaznosci terapeutycznej produktu leczniczego Symbicort pMDI w odniesieniu
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do komparatoréw — budezonidu i formoterolu DPI, zaréwno w postaci jednego, jak i oddzielnych inhalato-
row. Takze préby kliniczne z randomizacjg przeprowadzone w docelowej populacji chorych na POChP
potwierdzity podobng skutecznos¢ kliniczng i bezpieczenstwo preparatu Symbicort pMDI w poréwnaniu
do skojarzenia budezonidu i formoterolu stosowanych w oddzielnych inhalatorach, a takze jego wyzszo$¢

nad monoterapiami substancjami sktadowymi oraz placebo (Symbicort AK 2018)

W zwigzku z powyzszym zasadne wydaje sie objecie finansowaniem ze srodkéw publicznych rowniez sko-
jarzenia budezonidu i formoterolu podawanego w jednym inhalatorze cisnieniowym z odmierzang dawka,

co stanowi odpowied?Z na niezaspokojone potrzeby czesci chorych na POChP.
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ANALIZA
WPLYWU
NA BUDZET PLATNIKA
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1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze $rodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o refundacji
produktu leczniczego Symbicort (budezonid + formoterol, w postaci aerozolu inhalacyjnego, ktéry
podawany jest za pomocg inhalatora cisnieniowego z odmierzang dawka (pMDI)), stosowanego

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP).

Analiza wptywu na budzet ptatnika jest zatgcznikiem wchodzgcym — zgodnie z art. 25 pkt. 14. lit. c tiret
drugie Ustawy o refundacji (Ustawa 2011) — w sktad uzasadnienia wniosku o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Symbicort (160 mikrogramoéw + 4,5 mikrogra-
ma)/dawke inhalacyjng, aerozol inhalacyjny zawierajgcy 120 dawek, EAN 5000456011648) w ramach
wykazu lekow dostepnych w aptece na recepte. Analiza zostata wykonana na zlecenie pomiotu odpo-

wiedzianego, firmy AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0..

2 Metodyka

Przeprowadzona analiza obejmowata nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e 0oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, kwalifikujacej sie do leczenia lekiem
Symbicort w postaci pMDI w kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie zuzycia BUD/FM pMDI w scenariuszu aktualnym oraz w scenariuszu nowym;

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatdow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny, tj.
sytuacje, w ktérej lek Symbicort w postaci pMDI nie jest refundowany w Polsce) oraz nowym
(stan po wprowadzeniu refundacji produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI w ramach
wykazu lekéw dostepnych w aptece na recepte);

e oszacowanie kosztow opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej;

e prognoza wydatkdow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkdéw pu-
blicznych w poréwnywanych scenariuszach — istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkre-
mentalnych) wydatkéw pfatnika wynikajgcych  z  realizacji  scenariusza nowego,
z wyszczegodlnieniem sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Symbicort w

postaci pMDI.
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W toku przygotowania analizy wptywu na budzet pfatnika w pierwszej kolejnosci korzystano z danych
zrédtowych odnoszacych sie do populacji polskiej, w przypadku braku takich danych poszukiwano
opublikowanych badan zawierajgcych analogiczne dane dla populacji zagranicznych lub korzystano

z danych dostarczonych przez Wnioskodawce.

Liczebno$¢ populacji docelowej chorych kwalifikujgcych sie do leczenia z wykorzystaniem produktu
Symbicort w postaci pMDI, oszacowano w oparciu o epidemiologiczne dane literaturowe dotyczace
polskiej populacji chorych na POChP. Nie byta ona jednak bezposrednio wykorzystana w przeprowa-
dzonych obliczeniach, ktdre oparto na prognozowanym na podstawie danych NFZ DGL 2018, rzeczywi-
stym zuzyciu produktow skojarzonych BUD/FM. Dane te odzwierciedlajg rzeczywistg wielko$¢ popula-

cji stosujgcej BUD/FM i dynamike wzrostu zuzycia tych lekdw.

Dla uproszczenia opisu czes¢ wynikdw w niniejszym dokumencie przedstawiono w postaci wartosci
zaokraglonych, doktadne wartosci sg przedstawione w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do wniosku
refundacyjnego. Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel®

2010.

Analiza wptywu na budzet zawiera réwniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla kluczowych pa-

rametrow modelu (Rozdziat 8.2).

Niniejszg analize przeprowadzono wedfug nastepujgcych wytycznych przeprowadzania analiz HTA:

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

e  Wytyczne Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016).

2.1 Poréwnywane scenariusze

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

scenariuszach: istniejgcym i nowym:

e Scenariusz istniejgcy stanowi przedtuzenie (na lata 2019-2020 horyzontu czasowego) stanu ak-
tualnego, w ktérym obecnie refundowane technologie medyczne pozostang refundowane, na-

tomiast produkt leczniczy Symbicort w postaci pMDI nie podlega finansowaniu ze $rodkéw
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publicznych we wnioskowanym wskazaniu klinicznym. Przyjeto stopniowy wzrost zuzycia pre-

paratéw BUD/FM DPI (wyznaczony w oparciu o dane sprzedazowe NFZ DGL).

Scenariusz nowy przedstawia sytuacje, w ktorej Minister Zdrowia wyda pozytywng decyzje
o finansowaniu ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI we
whnioskowanym wskazaniu (prognozowane objecie refundacjg: styczen 2019 r.). Wprowadze-
nie finansowania produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI spowoduje zmiany w udzia-
tach poszczegdlnych technologii medycznych wynikajgce z zastgpienia technologii opcjonal-
nych (tj. BUD/FM DPI) aktualnie stosowanych w danym wskazaniu przez terapie BUD/FM
pMDI.

2.2  Zatozenia dotyczgce refundacji ze sSrodkéw publicznych

Obecnie leczenie preparatem Symbicort (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek w po-

staci pMDI) nie stanowi $wiadczenia gwarantowanego finansowanego ze srodkow publicznych we

wskazaniu obejmujgcym terapie chorych na przewlektg obturacyjng chorobe ptuc (MZ 26/04/2018).

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszczenie produktu leczniczego Symbicort (160 mcg budezonid

+ 4,5 mcg formoterol, 120 dawek w postaci pMDI) w wykazie lekow refundowanych dostepnych

W aptece na recepte.

Kalkulacja cen urzedowych

W chwili obecnej w Polsce na liscie lekow refundowanych znajdujg sie nastepujgce produkty zawiera-

jace takie samo skojarzenie substancji czynnych jak we wnioskowanym leku Symbicort tj. 160 mcg

budezonidu i 4,5 mcg formoterolu:

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do inhala-
cji, EAN 5909991137458);

Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inhalacji,
EAN 5909991137465);

DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do inhala-
cji, EAN 5909991136932);

Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do inha-

lacji, EAN 5909990873029);

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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Leki te znajdujg sie we wspdlnej grupie limitowej ,199.2 Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim

dziataniu - produkty ztozone z kortykosteroidami w $rednich dawkach”.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Podsumowanie warunkow refundacji

Zatozenia dotyczgce warunkow objecia refundacjg produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc podsumowano w ponizszej tabeli.

i
f-

2.3 Perspektywa analizy

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie powinny spetnia¢ analizy zawarte we wniosku o objecie
refundacjg (MZ 02/04/2012), w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finanso-
wania $wiadczen ze Srodkdéw publicznych (perspektywa ptatnika publicznego: PPP) oraz perspektywe

wspolng  podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze S$rodkdéw publicznych

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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i Swiadczeniobiorcow (perspektywa ptatnika publicznego i pacjentéw: PPP+P), uwzgledniajac koszty
bezposrednie zwigzane z rozwazanym problemem zdrowotnym. W przypadku lekéw refundowanych
w ramach wykazu lekéw bezptatnych dla pacjentow, ktérzy ukonczyli 75 rok zycia (,Projekt 75+”) cat-
kowity koszt lekéw ponosi pfatnik publiczny. Srodki na finansowanie ,Projektu 75+” pochodza
z budzetu panstwa. Minister Zdrowia przekazuje dotacje Prezesowi Narodowego Funduszu Zdrowia.
Minister Zdrowia pokrywa koszty poniesione przez Narodowy Fundusz Zdrowia w czesci gwarantujgce;

bezptatny dostep dla pacjenta.

2.4 Horyzont czasowy

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 02/04/2012) horyzont czasowy wtasciwy dla analizy wptywu
na budzet jest zdefiniowany jako perspektywa czasowa, w ktorej szacowane sg wydatki podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze $Srodkéw publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnio-
skowanej technologii, obejmujgca przewidywany przedziat czasu wystarczajgcy do ustalenia réwnowa-
gi na rynku i nie krotszy niz 2 lata od zajScia zmiany wynikajacej z wydania pozytywnej decyzji

o finansowaniu wnioskowanej interwencji.

W Wytycznych oceny technologii medycznych zaleca sie, aby w analizie wptywu na budzet przyjety
zostat przedziat czasu wystarczajgcy do ustalenia rownowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabil-
nej wielkosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentéw) lub obejmujgcego co najmniej pierwsze
2 lata (tj. 24 miesigce) od daty wprowadzenia finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw

publicznych (AOTMIT 2016).

W analizie oszacowano jednoroczny wptyw na budzet ptatnika w horyzoncie dwdch lat kalendarzo-
wych 2019-2020 przy zatozeniu, ze prawdopodobng datg wprowadzenia refundacji wnioskowanej

technologii jest styczen 2019 roku.

3  Populacja docelowa

3.1 Epidemiologia i charakterystyka populacji docelowe;j

POChP jest schorzeniem powszechnie wystepujgcym na catym swiecie, a chorobowos$¢ jest w gtéwnej
mierze zwigzana z paleniem tytoniu i rozpowszechnieniem tego natogu w spoteczenstwie. W niekto-

rych krajach istotnym czynnikiem jest rowniez narazenie na inne zanieczyszczenia powietrza. Wg WHO

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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przewlekta obturacyjna choroba ptuc zajmuje trzecie miejsce wérdd najczestszych przyczyn zgondw na

Swiecie (Pierzchata 2017).

Nie odnaleziono krajowych oszacowan zapadalnosci na POChP, jednak wedtug Europejskiej Biatej Ksie-
gi Ptuc wydawanej przez European Respiratory Society dane te nie sg dostepne dla wiekszosci krajéw
europejskich. Wedtug badania prowadzonego w populacji Norwegdw w wieku 18-74 lat zapadalnos¢
jednoroczna wynosifa okoto 1%, nie miata zwigzku z pfcig badanych, jednak zwiekszata sie wraz z wie-

kiem i byta 10-krotnie wyzsza wsrdd palaczy niz u oséb niepalgcych (ERS White Book).

Ocena rozpowszechnienia POChP w populacji polskiej oparta moze by¢ wytgcznie o odnalezione wyniki
badan czastkowych, réznigcych sie metodologig oraz charakterystykg badanej préby, ktérych wyniki
zebrano w tabeli ponizej. W Polsce POChP w kategorii GOLD >2 stwierdza sie u okoto 9% populacji

powyzej 40 rz. Choroba czesciej wystepuje u mezczyzn niz u kobiet (Pierzchata 2017).

Tabela 15. Przeglad wskaznikéw rozpowszechnienia POChP w populacji polskiej.

Charakterystyka ogdlna p(?pulaCJl wigczonej Liczebnosci pqpulacu R Fr6dto

do badania badanej

Osoby w wieku > 40 lat uczestniczace w 14 323 (w tym 5816 osdéb

programie profilaktycznym na terenie po-  poddano badaniu spiro-
wiatu proszowickiego metrycznemu)

Wg. Kryteriow GOLD*: 20,5% Skucha 2017,
Wg. Kryteriéw ERS/ATSA: 13,2% Mejza 2018

Badanie przeprowadzono na podstawie
wtérnych danych epidemiologicznych doty-
czacych rozliczonych przez NFZ w latach

Surowy wspotczynnik zachoro-
wan: 945,1-1284,8/100 000

ludnosci iewi
2006-2010 éwiadczen opieki zdrowotnej ) _ NIQW;(Z)(iC;mSkCI
(nowe zachorowania i hospitalizacje pierw- Standar\/zoyvany wspotezynnik
szorazowe) z tytutu leczenia POChP® w wo- zachorowari: 470'77556'9/100
jewddztwie $lgskim; osoby w wieku > 19 lat 000 ludnodci
Mieszkaricy miasta Chorzéw (projekt 4,25%" .
GA2LEN) w wieku 2 40 lat 2800 (5,2% mezczyzni; 3,3% kobiety) Zejda 2016

Osoby pozostajace pod opieka lekarzy pod-
stawowej opieki zdrowotnej w Bytomiu
(Gorniczy Zespdt Lecznictwa Ambulatoryjne-
go Fundacji ,Unia Bracka” — Przychodnia 1026 8,1% Siatkowska 2010
»Miechowice”) z brakiem przeciwskazan do
wykonania badania spirometrycznego, > 40
rz.

Osoby z astmg i/lub POChP pozostajgce pod
opieka lekarzyréznych specjalizacji (badanie 13545 24,5% Mejza 2009
KOMPAS)

Osoby pozostajace pod opieka placowek 1960 (1 196 kobiet; 764

podstawowej opieki zdrowotnej w Sierpcu mezczyzn) 9,3% Bednarek 2008
oraz okolicznej wsi (2250 os6b dorostych) Geczy
Mieszkancy powiatow proszowickiego i 762 (w tym 526 0s6b Nizankowska-

poddanych badaniu spi- 22,1%

chrzanowskiego > 40 r.z. (badanie BOLD) )
rometrycznemu z wyni-

Mogilnicka 2007

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Charakterystyka ogélna populacji wigczonej
do badania

Mieszkarcy Zabrza w wieku 19-69 lat.

Pacjenci klinik chordb ptuc rekrutowani w
ramach programu ,,Poznaj wiek swoich
ptuc”; wiek > 40 lat, palenie tytoniu w wy-
wiadzie > 10 paczkolat

Osoby pozostajgce pod opieka lekarzy POZ
lub pneumologow wieku 40-65 lat, palgcy
papierosy lub majacy objawy sugerujgce
POChP — przewlekty kaszel lub dusznosé
podczas wysitku.

Osoby doroste z catej Polski rekrutowane w

ramach Narodowego programu wczesnego

rozpoznawania i profilaktyki POChP w latach
2000-2002

Mieszkancy prawobrzeznej Warszawy

Mieszkancy Krakowa w wieku 19-70 lat

FEV1/FVC<O0,7;

Liczebnosci populacji
badanej

kami o zadawalajacej
jakosci)

559

110 355 (w tym 108 662
poddanych badaniu spi-
rometrycznemu z wyni-
kami o zadawalajacej
jakosci)

325911 (w tym 45 850
poddanych badaniu spi-
rometrycznemu)

91 859 (w tym 90 621
0sbéb poddanych badaniu
spirometrycznemu z wyni-

kami o zadawalajgcej

jakosci)

676

4335 (w tym 3 0470s06b
poddanych badaniu spi-
rometrycznemu)

*

A FEV1/FVC < LLN (dolna granica normy; z ang. lower limits of normal);
$  pod uwage wzieto kody ICD-10: J.44, ).41,).42, ).43;
#

obliczono na podstawie dostepnych danych;

BOLD Burden of Chronic Obstructive Lung Disease;
KOMPAS KOMpleksowa opieka nad chorymi na POChP i AStme w Polsce.

Rozpowszechnienie

10,2%

20,3%"

15,5%

19,92%

10,7%

6,7%"
(8,5% mezczyzni; 4,9% kobiety)

AESTIMO

Zrédto

Niepsuj 2002

Zieliriski 2006,
Zieliriski 2009

Gorecka 2005

Zieliriski 2005

Ptywaczewski 2003

Krzyzanowski 1986

Chorobowos$¢ POChP w populacji dorostych oséb (w wieku powyzej 18 lat) w Polsce wynosi od 6,7% do

10,2% (Krzyzanowski 1986, Niepsuj 2002).

3.2 Epidemiologiczne oszacowanie liczebnosci populacji docelowej

Populacje docelowg dla produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI stanowig dorosli chorzy na

POChP. Epidemiologiczne oszacowanie liczebnosci populacji docelowej okreslonej we wniosku refun-

dacyjnym przeprowadzono w oparciu o zidentyfikowane polskie dane epidemiologiczne dotyczace

rozpowszechnienia POChP w populacji oséb w wieku od 19 lat.

Ponizej przedstawiono kolejne etapy epidemiologicznego oszacowania liczebnosci populacji docelo-

wej:

1. Ustalenie liczebnosci populacji dorostych oséb w Polsce w latach 2019-2020:

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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a. Przewidywang ludnos¢ Polski w latach 2019-2020 zaczerpnieto z prognoz opracowa-
nych przez Gtowny Urzad Statystyczny opublikowanych w ramach projektu Dziedzi-
nowe Bazy Danych (GUS 2018);
2. Okreslenie rozpowszechnienia POChP w Polsce:
a. W celu okreslenia rozpowszechnia POChP w Polsce w populacji oséb w wieku powyzej
18 lat wykonano szybki przeglad w wyniku, ktérego zidentyfikowano kilka prac zawie-
rajgcych wskazniki rozpowszechnienia POChP w populacji polskiej (Tabela 15);
b. Wskaznik rozpowszechniania POChP w Polsce rowny 10,2% wykorzystany w oszaco-
waniu liczebnosci populacji docelowej zaczerpnieto z pracy Niepsuj 2002 — jest to ba-
danie epidemiologiczne przeprowadzone wsrdd mieszkancéw Zabrza w wieku 19-69
lat;
3. W oszacowaniu uwzgledniono udziat chorych, u ktérych POChP jest zdiagnozowane, wg
informacji zawartej w Narodowym Programie Zdrowia na lata 2007-2015 ocenia sie, ze

okoto 1/3 (ok. 33,3%) chorych jest zdiagnozowana.

W ponizszej tabeli przedstawiono epidemiologiczne oszacowanie maksymalnej liczebnosci populacji

docelowe;.

Tabela 16. Epidemiologiczne oszacowanie maksymalnej liczebnosci populacji docelowej.

2019 2020
Ludnos¢ Polski w wieku od 18 lat (GUS 2018) 31454 275 31404918
Chorobowos¢ POChP (Niepsuj 2002) 10,2%
Liczba chorych na POChP w Polsce 3208 336 3203302
Udziat chorych zdiagnozowanych (NPZ 2015) 33,3%
Maksymalna liczebnos¢ populacji docelowej 1069 445 1067 767

Liczebno$¢ populacji docelowej oszacowana na podstawie danych epidemiologicznych wyniosta

1 069 445 oséb w 2019 roku oraz 1 067 767 oséb w 2020 roku.

Poniewaz na podstawie dostepnych danych epidemiologicznych nie byto mozliwe oszacowanie udziatu
chorych na POChP, ktérzy kwalifikujg sie do terapii skojarzonej BUD/FM DPI, obliczenia w ramach ana-
lizy wptywu na budzet oparto na prognozowanym na podstawie danych NFZ DGL 2018, rzeczywistym
zuzyciu produktow skojarzonych BUD/FM. Dane te odzwierciedlajg rzeczywistg wielko$¢ populacji

stosujgcej BUD/FM i dynamike wzrostu zuzycia tych lekow.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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3.3  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszyst-
kich pacjentow, u ktdrych wnioskowana technologia moze byc¢
stosowana

Ze wzgledu na fakt, ze wskazanie rejestracyjne dla leku Symbicort w postaci pMDI zawarte w charakte-
rystyce produktu leczniczego jest wezsze (zawiera ograniczenie dotyczgce wartosci FEV1 oraz dotych-
czasowego leczenia) niz wskazanie refundacyjne w niniejszej analizie, liczebnos¢ populacji obejmujacej
wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana jest tozsama
z epidemiologicznym oszacowaniem liczebnosci populacji docelowe] (Rozdziat 3.2) (ChPL Symbicort

2017).

Tabela 17. Roczna liczebnos$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentow, u ktérych moze zostac sto-
sowany lek Symbicort w postaci pMDI.

2019 2020

Liczebnos$¢ populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych moze zostac stoso-

wany lek Symbicort w postaci pMDI 1069 445 1067767

Liczebnos$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych moze zostaé stosowany lek Symbi-

cort w postaci pMDI wynosi 1 069 445 osdb w 2019 roku oraz 1 067 767 oséb w 2020 roku.

3.4  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowa-
na technologia jest obecnie stosowana

Ze wzgledu na brak refundacji produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI ze $rodkéw publicz-
nych, liczba chorych stosujgcych wnioskowang technologie w ramach wykazu lekéw refundowanych

jest réwna zero.

4 Prognozy dotyczgce zuzycie preparatéw BUD/FM DPI w leczeniu
POChP

Scenariusz istniejgcy

W celu oszacowania prognozowanego zuzycia preparatow BUD/FM DPI w leczeniu POChP w Polsce

wykonano nastepujgce kroki:

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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e Zidentyfikowano wszystkie aktualnie znajdujgce sie na liscie lekow refundowanych preparatu

BUD/FM DPI (MZ 26/04/2018);

O

Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137458);

Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137465);

DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991136932);

Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek
do inhalacji, EAN 5909990873029);

Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137625);

DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991136963);

Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek
do inhalacji, EAN 5909990873241);

e Zidentyfikowano dane sprawozdawcze NFZ dotyczace informacji o wielkosci kwoty refundacji

i ilosci zrefundowanych opakowan jednostkowych lekéw BUD/FM DPI w okresie od 2011 roku

do marca 2018 roku na podstawie ktérych wykonano prognoze zuzycia na 2019 i 2020 rok:

O

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

w przypadku preparatéw Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formo-
terol, 60 dawek) oraz Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formote-
rol, 60 dawek) prognoze wykonano metodg regresji liniowej na podstawie danych do-
tyczacych sprzedazy tych lekow z okresu od lutego 2011 do marca 2018 roku

W przypadku preparatow Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formote-
rol, 120 dawek), Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 da-
wek) oraz Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek)
prognoze wykonano metodg regresji liniowej na podstawie danych dotyczacych
sprzedazy tych lekdw z okresu od stycznia 2016 do marca 2018 roku — w styczniu 2016
roku odnotowano poczatek sprzedazy tych preparatow;

W przypadku preparatéw DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formote-
rol, 120 dawek) oraz DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60
dawek) nie byto mozliwe wykonanie wiarygodnej prognozy z wykorzystaniem regresji
liniowej, poniewaz dla tych preparatow dostepne sg dane dotyczgce sprzedazy ze zbyt

krotkiego okresu (styczen-marzec 2018 r.). W zwigzku z czym zatozono, ze ich udziaty

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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bedg analogiczne do udziatdéw leku Berodual N w pierwszych trzech latach jego refun-

dacji

do lutego 2015 w Polsce dostepny byt wytgcznie preparat Berodual w postaci
roztwor do nebulizacji, natomiast od marca 2015 roku w Polsce refundowany
jest réwniez lek Berodual N w postaci aerozolu inhalacyjnego we wskazaniu
obejmujgcym miedzy innymi POChP — wydaje sie, ze prognoza przysztych
udziatow preparatow DuoResp Spiromax na podstawie przyktadu leku Bero-
dual jest uzasadniona ze wzgledu na podobng postac oraz wskazanie refunda-
cyine;

zatozono, ze lek DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formote-
rol, 120 dawek) bedzie odbierat udziaty preparatowi Bufomix Easyhaler (160
mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek), a lek DuoResp Spiromax
(320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek) bedzie odbierat udziaty
lekom Bufomix Easyhaler ((320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 da-
wek) oraz Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol,

60 dawek) — preparaty te majg takie same zawartosci opakowan.

Poniewaz wszystkie aktualnie refundowane preparaty BUD/FM DPI dostepne sg bezptatnie dla

chorych na POChP w wieku powyzej 75 lat, w prognozach dotyczacych sprzedazy tych lekéw

uwzgledniono udziat lekéw BUD/FM DPI sprzedawanych w populacji oséb w wieku powyzej 75

lat
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o Z powodu braku wiarygodnych danych dotyczacych udziatu w sprzedazy lekéw w po-
pulacji chorych na POChP w wieku powyzej 75 lat wykonano oszacowanie majgce na
celu przyblizenie tej sprzedazy:

= W tym celu oszacowano udziat chorych na POChP w wieku powyzej 75 lat na
podstawie liczby sprawozdanych porad w 2012 roku w ramach POZ dla pa-
cjentow z POChP wg grup wiekowych (IZW0Z 2014):
e 0-75lat: 75,41%
e 75+ |at: 24,59%
e Zatozono, ze udziat chorych w wieku 0-75 lat oraz powyzej 75 lat jest proporcjonalny do ilosci

sprzedawanych opakowan lekow BUD/FM DPI w tych grupach wiekowych.

W ponizszej tabeli przedstawiono prognoze sprzedazy w postaci liczby opakowan preparatéw BUD/FM

DPIl w scenariuszu aktualnym.

Tabela 18. Prognozowana sprzedaz preparatéw BUD/FM DPI w scenariuszu aktualnym.
Preparaty BUD/FM DPI 2019 2020

Populacja chorych na POChP w wieku do 75 lat (lista A)
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, DPI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek DPI
Symbicort Turbuhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek DPI
Bufomix Easyhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
Symbicort Turbuhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
Populacja chorych na POChP w wieku od 75 lat (lista D)
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, DPI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek DPI
Symbicort Turbuhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek DPI
Bufomix Easyhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI

e . .
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Scenariusz nowy

Zgodnie z zatozeniami niniejszej analizy scenariusz nowy przedstawia sytuacje, w ktérej Minister Zdro-
wia wyda pozytywna decyzje o finansowaniu ze srodkdw publicznych produktu leczniczego Symbicort
w postaci pMDI we wnioskowanym wskazaniu (prognozowane wprowadzenie finansowania: styczen

2019 r.

~—

. Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI spowoduje
zmiany w udziatach poszczegdlnych technologii medycznych wynikajgce z zastgpienia technologii op-

cjonalnych (tj. BUD/FM DPI) aktualnie stosowanych w danym wskazaniu przez terapie BUD/FM pMDI.

Do oszacowania udziatow leku Symbicort w postaci pMDI oraz technologii opcjonalnych w scenariuszu

nowym przyjeto nastepujgce zatozenia:
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W ponizszej tabeli przedstawiono prognoze sprzedazy w postaci liczby opakowan preparatéw BUD/FM

DPI oraz leku Symbicort w postaci pMDI w scenariuszu nowym.

Tabela 19. Prognozowana sprzedaz preparatéw BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w postaci pMDI w
scenariuszu nowym.

Preparaty BUD/FM DPI oraz BUD/FM pMDI 2019 2020

Populacja chorych na POChP w wieku do 75 lat (lista A)
Symbicort, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, pMDI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, DPI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek DPI
Symbicort Turbuhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek DPI
Bufomix Easyhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
Symbicort Turbuhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
Populacja chorych na POChP w wieku od 75 lat (lista D)
Symbicort, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, pMDI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, DPI
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek DPI
Symbicort Turbuhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek DPI
Bufomix Easyhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI
DuoResp Spiromax, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI

Doktadny sposdb oszacowania liczby opakowan preparatéw BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w posta-

ci pMDI w scenariuszu nowym oraz W scenariuszu istniejgcym przedstawiono w zatgczniku (Rozdziat

13).
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5 Analiza kosztow
W analizie kosztow przyjeto nastepujace zatozenia:

e analiza wptywu na budzet ptatnika zostata przeprowadzona z uwzglednieniem kosztéw jed-
nostkowych w postaci kosztu za opakowanie poszczegdlnych preparatow BUD/FM DPI oraz le-
ku Symbicort w postaci pMDI;

e w analizie uwzgledniono koszty lekéw:

Symbicort (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek w postaci pMDI);
Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137458);

o Bufomix Easyhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137465);

o DuoResp Spiromax (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991136932);

o Symbicort Turbuhaler (160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, proszek
do inhalacji, EAN 5909990873029);

o Bufomix Easyhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991137625);

o DuoResp Spiromax (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek do
inhalacji, EAN 5909991136963);

o Symbicort Turbuhaler (320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, proszek
do inhalacji, EAN 5909990873241);

e analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze $rodkoéw publicznych (ptatnika publicznego; PPP) oraz z perspektywy wspdlnej podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych i pacjenta (PPP+P);

e w scenariuszu aktualnym ceny za opakowania lekéw bedgcych komparatorami tj. preparaty
zawierajgce skojarzenie 160 mcg /320 mcg budezonidu i 4,5 mcg / 9,0 mcg formoterolu w po-
staci DPI zostaty zaczerpniete z MZ 26/04/2018;

e W scenariuszu nowym cena leku Symbicort w postaci pMDI zostata dostarczona przez Wnio-
skodawce (szczegdty przedstawiono w rozdziale 2.2);

e W scenariuszu nowym uwzgledniono zmiany udziatéw lekéw z grupy limitowej 199.2 po wia-
czeniu do niej leku Symbicort w postaci pMDI;

e zgodnie z trescig ustawy refundacyjnej, obowigzujgca w przyjetym horyzoncie analizy, wyso-

kos¢ marzy hurtowej wynosi 5% urzedowej ceny zbytu (Ustawa 2011).
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5.1 Koszty preparatéw BUD/FM DPI w scenariuszu aktualnym

Scenariusz istniejgcy stanowi przedtuzenie (na lata 2019-2020 horyzontu czasowego) stanu aktualne-
go, w ktérym obecnie refundowane technologie medyczne pozostang refundowane, natomiast pro-
dukt leczniczy Symbicort w postaci pMDI nie podlega finansowaniu ze srodkéw publicznych we wnio-

skowanym wskazaniu klinicznym.

W ponizszej tabeli przedstawiono aktualny sposéb finansowania preparatéw BUD/FM DPI (MZ

26/04/2018).

Tabela 20. Aktualny sposdb finansowania preparatéw BUD/FM DPI — scenariusz istniejgcy (MZ

26/04/2018).
Urzedowa ) Cena — Poziom 'D(.)p’fata Maks. zapta-
Preparat hurtowa . Limit , . Swiadcze- .
cena zbytu detaliczna odptatnoséci . ta pacjenta
brutto niodawcy

A 1. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wska-
zaniu okreslonym stanem klinicznym

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 108,48 zt 113,90 zt 127,18 zt 110,48 zt ryczatt 107,28 zt 19,90 zt
120 dawek, DPI

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 54,24 zt 56,95 zt 66,23 7t 55,24 zt ryczatt 52,04 zt 14,19 zt
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 108,48 zt 113,90 zt 127,18 zt 110,48 zt ryczatt 107,28 zt 19,90 zt
120 dawek DPI

Symbicort Turbuhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 64,36 zt 67,58 zt 76,86 zt 55,24 zt ryczatt 52,04 zt 24,82 zt
60 dawek DPI

Bufomix Easyhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 94,09 zt 98,79 zt 112,17 zt 110,90 zt ryczatt 107,70 zt 4,47 zt
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 94,09 zt 98,79 zt 112,17 zt 110,90 zt ryczatt 107,70 zt 4,47 zt
60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 110,40 zt 115,92 7t 129,30 zt 110,90 zt ryczatt 107,70 zt 21,60 zt
60 dawek, DPI

D. Leki, srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroby medyczne przystugujace swiadczeniobiorcom,
o ktérych mowa w art. 43a ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srod-
kow publicznych (Dz. U. z 2017 r. poz. 1938 z pdzn. zm.)

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, - - - - - 127,18 zt 0zt
120 dawek, DPI

Bufomix Easyhaler, 160 mcg - - - - - 66,23 zt 0zt
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Urzedowa cena Cena .. Poziom ’Dc.>p’fata Maks. zapta-
Preparat hurtowa . Limit , . Swiadcze- .
cena zbytu detaliczna odptatnoséci . ta pacjenta
brutto niodawcy

budezonid + 4,5 mcg formoterol,
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, - - - - - 127,18 zt 0zt
120 dawek DPI

Symbicort Turbuhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, - - - - - 76,86 zt 0zt
60 dawek DPI

Bufomix Easyhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, - - - - - 112,17 zt 0zt
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, - - - - - 112,17 z4 0zt
60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, - - - - - 129,30 zt 0zt
60 dawek, DPI

W zatgczniku (Rozdziat 13.5) przedstawiono aktualne warunki refundacji wszystkich lekéw znajduja-
cych sie w grupach limitowych ,199.2, Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu — pro-
dukty ztozone z kortykosteroidami w s$rednich dawkach” oraz ,199.3, Wziewne leki beta-2-
adrenergiczne o dfugim dziataniu — produkty ztozone z kortykosteroidami w wysokich dawkach” (MZ

26/04/2018).

5.2  Koszty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w postaci
pMDI w scenariuszu nowym

W ponizszej tabeli przedstawiono warunki refundacji preparatéow BUD/FM DPI po uwzglednieniu wta-
czenia leku Symbicort w postaci pMDI z odptatnoscig na poziomie 30% do grupy limitowej ,199.2,
Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu — produkty ztozone z kortykosteroidami w $red-

nich dawkach”. Cena leku Symbicort w postaci pMDI zostata dostarczona przez Wnioskodawce.

Tabela 21. Proponowany sposob finansowania preparatéw BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w postaci
pPMDI — scenariusz nowy.

Urzedowa Cena Cena . Poziom ’D(.)p’fata Maks. zapta-
Preparat hurtowa . Limit , . Swiadcze- .
cena zbytu detaliczna odptatnosci . ta pacjenta
brutto niodawcy

A 1. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wska-
zaniu okreslonym stanem klinicznym
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Urzedowa

Preparat
P cena zbytu

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 108,48 zt
120 dawek, DPI

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 54,24 zt
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 108,48 zt
120 dawek DPI

Symbicort Turbuhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, 64,36 zt
60 dawek DPI

Bufomix Easyhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 94,09 zt
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 94,09 zt
60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, 110,40 zt
60 dawek, DPI

Cena
hurtowa
brutto

113,90 zt

56,95 zt

113,90 zt

67,58 zt

98,79 zt

98,79 zt

115,92 zt

Cena
detaliczna

127,18 zt

66,23 zt

127,18 zt

76,86 zt

112,17 zt

112,17

129,30 zt

Limit

110,48 zt

55,24 7t

110,48 zt

55,24 7t

110,90 zt

110,90 zt

110,90 zt

Poziom
odptatnosci

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

AESTIMO

Dopfata
$wiadcze-
niodawcy

107,28 zt

52,04 zt

107,28 zt

52,04 7t

107,70 zt

107,70 zt

107,70 zt

Maks. zapta-
ta pacjenta

19,90 zt

14,19 z¢

19,90 zt

24,82 7t

4,47 zt

4,47 7t

21,60 zt

D. Leki, srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroby medyczne przystugujgce swiadczeniobiorcom,
o ktorych mowa w art. 43a ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srod-
kéw publicznych (Dz. U. z 2017 r. poz. 1938 z pdzn. zm.)

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, -
120 dawek, DPI

Bufomix Easyhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, -
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, -
120 dawek DPI

Symbicort Turbuhaler, 160 mcg
budezonid + 4,5 mcg formoterol, -
60 dawek DPI

Bufomix Easyhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, -
60 dawek, DPI

DuoResp Spiromax, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, -
60 dawek, DPI

Symbicort Turbuhaler, 320 mcg
budezonid + 9,0 mcg formoterol, -
60 dawek, DPI

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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66,23 zt

127,18 zt

76,86 zt

112,17 zt

112,17

129,30 zt
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0zt

0zt
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0zt

0zt

0zt
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W zatgczniku (Rozdziat 13.6) przedstawiono proponowane warunki refundacji wszystkich lekéw znaj-
dujacych sie w grupie limitowej ,199.2, Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu — pro-

dukty ztozone z kortykosteroidami w srednich dawkach”.

6 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéow podmiotu zobowiga-
zanego do finansowania Swiadczenia

Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkdw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wnio-
sku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technolo-
gii, wykonano dla roku 2018. Udziaty w rynku poszczegdlnych schematdow przyjeto analogicznie jak dla
scenariusza istniejgcego, natomiast ceny poszczegdlnych opakowan preparatow BUD/FM DPI zaczerp-
nieto z MZ 26/04/2018. Poniewaz nie jest mozliwe na podstawie dostepnych danych ustalenie jaki
udziat lekow refundowanych jest w ramach listy A, a jaki w ramach listy D (,Projekt 75+”), a jest to
istotny parametr wptywajacy na aktualne wydatki ptatnika publicznego, nalezato przyja¢ w niniejszych
oszacowaniach pewne zaftozenia. W zwigzku z czym przyjeto, ze 75,41% sprzedawanych lekdow jest
finansowanych zgodnie z warunkami refundacji z zatgcznika A listy lekéow refundowanych, natomiast
pozostate 24,59% zgodnie z zatgcznikiem D (bezptatne leki dla osdb w wieku powyzej 75 lat) listy lekow
refundowanych. Udziat pacjentéw chorych na POChP w wieku do 75 lat oraz w wieku powyzej 75 lat
oszacowano na podstawie danych dotyczacych liczby sprawozdanych porad w 2012 r. w ramach POZ
dla pacjentéw z POChP wedtug grup wiekowych w podziale na wojewddztwa (IZWOZ 2014) (szczegdty

oszacowania przedstawiono w Rozdziale 13.1)

Tabela 22. Oszacowanie rocznych wydatkéw ptatnika, ponoszonych aktualnie w populacji docelowej

(2018 r.).
Sktadowa kosztu Wydatki
tacznie 82623729 zt
Symbicort, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, pMDI 0,0zt

Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek, DPI 4271423 zt
Bufomix Easyhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek, DPI 1499 647 zt
Bufomix Easyhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI 18 891 924 zt
DuoResp Spiromax, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 120 dawek DPI 526998 zt
DuoResp Spiromax, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI 5848 765 zt
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Sktadowa kosztu Wydatki
Symbicort Turbuhaler, 160 mcg budezonid + 4,5 mcg formoterol, 60 dawek DPI 11096 127 zt
Symbicort Turbuhaler, 320 mcg budezonid + 9,0 mcg formoterol, 60 dawek, DPI 40 488 845 zt

taczne wydatki ptatnika publicznego ponoszone aktualnie w populacji docelowej w 2018 roku wyniosty
82 623 729 1, z czego NFZ sfinansowat 79 002 867 zt, a pozostate wydatki w wysokosci 3 620 862 zt
zostaty sfinansowane przez Ministerstwo Zdrowia w formie dotacji przekazanej Prezesowi Narodowe-

go Funduszu Zdrowia

7 Podsumowanie danych wejsciowych modelu

Ponizej zamieszczono tabelaryczne zestawienie wartosci parametréw modelu, na podstawie, ktdrych
dokonano obliczert w analizie wptywu na budzet ptatnika. Szczegbtowe zatozenia oraz Zrédta oszaco-

wan poszczegdblnych parametréw przedstawiono w metodyce (patrz: Rozdziat 2).
Tabela 23. Zestawienie wartosci parametrow analizy podstawowej BIA

Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

Liczebno$¢ populacji
docelowej oszacowano

N, fiko-
Liczebnos$¢ populacji w oparciu zidentyfiko

docelowe] 2019 r.: 1 069 445 wane polskie dane
(Rozdziat 3.2) 2020r.:1067 767 epidemiologiczne
dotyczace rozpo-
wszechnienia POChP
(Niepsuj 2002)
|
]
]
|
I

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



+7 AESTIMO

Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

] [
I [
I e
I [ ]
] |
] Il N
| [ | [ |
] [ | [ |
] Il BN
| Il N
I Il N
I e
" — S
— I
Preparat PPP PPP+P

Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 107,28 zt 127,18 zt

Koszt preparatéw )
BUD/FM DPI w scena- Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 52,04 zt 66,23 zt

riuszu aktualnym: DuoRes ]

p Spiromax (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 107,28 zt 127,18 zt .
populacja chorych na Zgodnie z MZ
POChP w wieku do 75 Symbicort Turbuhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 52,04 zt 76,86 zt 26/04/2018

lat (lista A) .
Bufomix Easyhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 112,17 z4
(Rozdziat 5)
DuoResp Spiromax (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 112,17 zt
Symbicort Turbuhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 129,30 zt
Koszt preparatéw Preparat PPP (NFZ+MZ) = PPP+P Zgodnie z MZ

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Parametr modelu

BUD/FM DPI w scena-
riuszu nowym: popula-
cja chorych na POChP

w wieku powyzej 75 lat

(lista D)
(Rozdziat 5)

Proponowany sposob
finansowania prepara-
tow BUD/FM DPI oraz
leku Symbicort w
postaci pMDI w scena-
riuszu nowym: popula-
cja chorych na POChP
w wieku do 75 lat (lista
A)

(Rozdziat 5)

Proponowany sposob
finansowania prepara-
toéw BUD/FM DPI oraz
leku Symbicort w
postaci pMDI w scena-
riuszu nowym: popula-
cja chorych na POChP
w wieku do 75 lat (lista
A)

(Rozdziat 5)

Struktura wiekowa
chorych na POChP w
Polsce

(Rozdziat 13)

Horyzont czasowy

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Warto$¢ w analizie podstawowej

Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 127,18 zt
Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 66,23 7t
DuoResp Spiromax (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 127,18 zt
Symbicort Turbuhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 76,86 zt
Bufomix Easyhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 112,17 zt
DuoResp Spiromax (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 112,17 zt
Symbicort Turbuhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 129,30 zt
Preparat PPP PPP+P
I B e
Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 107,28 zt 127,18 zt
Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 52,04 zt 66,23 zt
DuoResp Spiromax (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 107,28 zt 127,18 zt
Symbicort Turbuhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 52,04 zt 76,86 zt
Bufomix Easyhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 112,17 zt
DuoResp Spiromax (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 112,17 zt
Symbicort Turbuhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 107,70 zt 129,30 zt

Preparat PPP (NFZ+MZ) = PPP+P
Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 127,18 zt
Bufomix Easyhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 66,23 zt
DuoResp Spiromax (160/4,5 mcg, 120 daw., DPI) 127,18 7t
Symbicort Turbuhaler (160/4,5 mcg, 60 daw., DPI) 76,86 zt
Bufomix Easyhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 112,17 zt
DuoResp Spiromax (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 112,17 zt
Symbicort Turbuhaler (320/9,0 mcg, 60 daw., DPI) 129,30 zt

Chorzy w wieku do 75 lat: 75,41 %
Chorzy w wieku od 75 lat: 26,59%

Okres obejmujacy lata: 2019-2020

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc

AESTIMO

Zrédto

26/04/2018

Warunki refundacji
preparatéw BUD/FM
DPI po uwzglednieniu
wigczenia leku Symbi-
cort w postaci pMDI z
odptatnoscig na pozio-

mie 30% do grupy

limitowej ,,199.2,
Wziewne leki beta-2-
adrenergiczne o dtugim
dziataniu — produkty
ztozone z kortykosteroi-
dami w srednich daw-
kach”.

Oszacowano na pod-
stawie danych dotycza-
cych liczby sprawozda-
nych porad w 2012 r. w
ramach POZ dla pacjen-

tow z POChP wedtug

grup wiekowych w
podziale na wojewddz-
twa (IZW0Z 2014).

Zgodnie z wytycznymi
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Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

(Rozdziat 2.4) AOTMIT 2016

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkéw publicznych oraz perspektywe wspdlng podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych i pacjen-
ta.

W przypadku lekéw refundowanych w ramach wykazu lekow bezptatnych dla Zgodnie z wytycznymi
pacjentow, ktorzy ukor’]czyli/75 rok zycia (,Projekt 75+”) catkowity koszt lekdw AOTMIT 2016
ponosi ptatnik publiczny. Srodki na finansowanie ,,Projektu 75+” pochodza
z budzetu panstwa. Minister Zdrowia przekazuje dotacje Prezesowi Narodo-
wego Funduszu Zdrowia. Minister Zdrowia pokrywa koszty poniesione
przez Narodowy Fundusz Zdrowia w czeSci gwarantujgcej bezptatny dostep
dla pacjenta.

Perspektywa analizy
(Rozdziat 2.3)

8  Wyniki analizy wptywu na budzet

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w pierwszej kolejnosci w wariancie podstawowym. ,
Obliczenia w ramach analizy wptywu na budzet oparto na prognozowanym na podstawie danych NFZ
DGL 2018, rzeczywistym zuzyciu produktéw skojarzonych BUD/FM. Dane te odzwierciedlajg rzeczywi-

stg wielko$¢ populacji stosujgcej BUD/FM i dynamike wzrostu zuzycia tych lekow.

Zgodnie z zapisami Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg (MZ 02/04/2012), w ramach analizy

wptywu na budzet przedstawiono:

e ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze Srodkdéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku braku systemowej refundacji leku
Symbicort w postaci pMDI w ramach sprzedazy aptecznej (scenariusz istniejacy), z wyszcze-
gdlnieniem sktadowej wydatkdw stanowigcej refundacje ceny produktu Symbicort;

e ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku refundacji leku Symbicort w po-
staci pMDI w ramach sprzedazy aptecznej, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stano-
wigcej refundacje ceny produktu Symbicort;

e oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen

ze srodkéw publicznych, stanowigcych rdznice pomiedzy wydatkami w scenariuszach nowym

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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i istniejgcym, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny produktu

Symbicort.

8.1  Wariant podstawowy

8.1.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym z per-
spektywy ptatnika publicznego w horyzoncie dwdch lat kalendarzowych 2019-2020 przy zatozeniu, ze

prawdopodobng datg wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii jest styczert 2019 roku.

Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, PPP.

Réznica wydatkéw

Kategoria kosztow Scenariusz .Scejn.ariusz
nowy [zt] istniejacy [1] n o4

| rok
p— BN BN == .
I ] 1 . —
| . . . I
I I . - —

Il rok
— IS - = .
I ] 1 - -
| ] I . o
I . . N I

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z PPP.

8.1.2 Perspektywa ptfatnika publicznego i pacjenta

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym (z per-
spektywy pfatnika publicznego i pacjenta w horyzoncie dwdch lat kalendarzowych 2019-2020 przy
zatozeniu, ze prawdopodobng datg wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii jest styczen

2019 roku.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, PPP+P.
Scenariusz Scenariusz Roznica wydatkéw

Kategoria kosztéw —— e - »

o
o
S

1l rok

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



83 AESTIMO

Wykres 6. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z PPP+P.

8.2 Analiza wrazliwosci

Zestawienie wariantow analizy wrazliwosci, przeprowadzonej dla podstawowego wariantu, zamiesz-

czono w ponizszej tabeli.

Tabela 26. Zestawienie zatozen analizy wrazliwosci BIA

Zrédto / uzasadnienie wartosci przyjetej w AW
Parametr modelu
Zatozenie analizy podstawowej Zatozenie analizy wrazliwosci

Prognozowar\y udziat 2019 r: 11,03%

leku Symbicort w )

postaci pMDI w 2020 r.: 14,10%
scenariusz nowym Oszacowano na przyktadzie udziatow w pierwszych
(Rozdziat 4) latach refundacji leku Berodual N (NFZ DGL 2018)

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Wariant 1:

Prognozy zuzycia lekdw na podstawie danych NFZ
Prognozy zuzycia DGL 2018.
lekéw BUD/FM DPI - Szczegéty oszacowan przedstawiono w Rozdziale 4
oraz w Rozdziale 13

Zatozono, ze lek Symbicort w postaci pMDI bedzie
odstepny na liscie lekéw bezptatnych w ramach
,Projektu 75+”

Zaréwno w populacji chorych na POChP w wieku do
75 lat jak i powyzej 75 roku zycia przejmie udziaty
proporcjonalnie od wszystkich aktualnie dostepnych
technologii medycznych BUD/FM DPI tak by catkowi-
ty udziat leku Symbicort w 2019 roku wynosit 11,03%
oraz w 2020 roku — 14,10% rynku

W populacji chorych na POChP w wieku do 75 lat Wariant 2:

przejmie udziaty proporcjonalnie od wszystkich W populacji chorych na POChP w wieku do 75 lat

aktualnie dostepnych tech'nologili medycznych przejmie udziaty proporcjonalnie od wszystkich
BUD/FM DPI tak by Ca*kO_W'W Udflajf leku Symbi- aktualnie dostepnych preparatéw Symbicort Turbu-
cort w 2019 roku wynosif 11,03% oraz w 2020 haler BUD/FM DPI tak by udziat leku Symbicort w

) . roku —14,10% rynku 2019 roku wynosit 11,03% oraz w 2020 roku —
Udziaty leku Symb|- W populacji chorych na POChP w wieku powyzej  14,10% rynku lekdw Symbicort Turbuhaler w postaci
Cort wscenariuszu 75 |at |ek Symbicort nie bedzie dostepny (brak DPI i Symbicort w postaci pMDI

nowym wpisu na liste D z bezptatnymi lekami dla pacjen- populacji w wieku powyzej 75 lat nie ma zmian w

(Rozdziat 4) tow w wieku powyzej 75 lat) wobec czego udziaty
sprzedawanych preparatéw w tej podgrupie cho-
rych nie ulegna zmianie (zatozono, ze chorzy w
wieku powyzej 75 lat majac do dyspozycji bezptat-
nie inne preparaty zawierajace skojarzenie budez-  Zatozono, ze lek Symbicort w postaci pMDI bedzie

onidu i formoterolu, nie zdecyduja sie na zakup odstepny na liscie lekow bezptatnych w ramach
leku Symbicort) ~Projektu 75+”
Zaréwno w populacji chorych na POChP w wieku do
75 lat jak i powyzej 75 lat przejmie udziaty propor-
cjonalnie od wszystkich aktualnie dostepnych prepa-
ratow Symbicort Turbuhaler BUD/FM DPI tak by
udziat leku Symbicort w 2019 roku wynosit 11,03%
oraz w 2020 roku — 14,10% rynku lekdéw Symbicort
Turbuhaler w postaci DPI i Symbicort w postaci pMDI

stosunku do scenariusza istniejgcego: lek Symbicort
nie jest wpisany na liste D lekdw refundowanych.

Wariant 3:

Szczegdty oszacowan przedstawiono w Rozdziatach
13.8.2,13.8.3,13.84

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Przyjeto nastepujgcg numeracje i definicje wariantéw analizy wrazliwosci:
Analiza podstawowa

l. Cena netto leku Symbicort w postaci pMDI zwiekszona o 5%;
[l.  Cena netto leku Symbicort w postaci pMDI zmniejszona o 5%;
|
V. Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od wszystkich preparatéw BUD/FM DPI (po-
pulacja do 75 lat oraz powyzej 75 lat);
V. Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od preparatéw Symbicort Turbuhaler (popu-
lacja do 75 lat, lista A);
VI. Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od preparatéw Symbicort Turbuhaler (popu-

lacja do 75 lat oraz powyzej 75 lat);

VILI. Minimalny udziat (7,40%) preparatéw BUD/FM DPI sprzedawanych ze wskazaniem leczenia
POChP;

VIII. Maksymalny udziat (16,31%) preparatéw BUD/FM DPI sprzedawanych ze wskazaniem leczenia
POChP;

IX. Prognozowany udziat leku Symbicort w postaci pMDI w scenariusz nowym na podstawie pre-

paratu Spiriva Respimat.

8.2.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet uzyskane w analizie wrazliwo-

$ci z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdw publicznych.

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Tabela 27. Wyniki analizy wrazliwosci BIA z PPP.

Wariant analizy

wrazliwosci

Analiza podstawowa

V.

VI

Cena netto leku
Symbicort w po-

staci pMDI zwiek-

szona o 5%j;

Cena netto leku
Symbicort w po-

staci pMDI zmniej-

szona o0 5%

Lek Symbicort

przejmuje udziaty
proporcjonalnie od
wszystkich prepa-
ratow BUD/FM DPI

(populacja do 75

lat oraz powyzej 75

lat)

Lek Symbicort

przejmuje udziaty
proporcjonalnie od

preparatéw Sym-
bicort (populacja
do 75 lat)

Lek Symbicort

przejmuje udziaty
proporcjonalnie od

Rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Kategoria
kosztow

RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM

Symbicort pMDI

Scenariusz
nowy

Scenariusz
istniejgcy

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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VIL.

VIIL.

Wariant analizy
wrazliwosci
preparatéw Sym-
bicort (populacja
do 75 lat oraz po-

wyzej 75 lat)

Minimalny udziat

(7,40%) prepara-

téw BUD/FM DPI

sprzedawanych ze

wskazaniem lecze-
nia POChP

Maksymalny udziat

(16,31%) prepara-

téw BUD/FM DPI

sprzedawanych ze

wskazaniem lecze-
nia POChP

Prognozowany
udziat leku Symbi-
cort w postaci
pMDI w scenariusz
nowym na pod-
stawie preparatu
Spiriva Respimat

Rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Kategoria
kosztéw

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

RAZEM

Symbicort pMDI

Scenariusz
nowy

Scenariusz
istniejacy

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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8.2.2 Perspektywa ptfatnika publicznego i pacjenta

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet uzyskane w analizie wrazliwo-
$ci z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych i pa-

cjenta.

Tabela 28. Wyniki analizy wrazliwosci BIA z PPP+P.

Wariant analizy Kategoria Scenariusz Scenariusz e . ,
e Rok ) L Réznica kosztow
wrazliwosci kosztow nowy istniejacy
RAZEM ] | I
2019 rok
Symbicort pMDI I | I
Analiza podstawowa
RAZEM ] | I
2020 rok
Symbicort pMDI ] H I
RAZEM I I I
Cena netto le- 2019 rok
ku Symbicort Symbicort pMDI [ ] [ | [ ]
w postaci
PMDI zwigk- RAZEM I | I
szona 0 5%; 2020 rok
Symbicort pMDI ] | ]
RAZEM ] |
Il Cena netto leku -
Symbicort w po 2019 rok
ymbi W po- .
b symoicotpvor [ = —
szona o 5%
" 200rok  RAZEM I I .

Symbicort® aerozol inhalacyjny
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Wariant analizy

wrazliwosci

V.

VI

VIL.

VIIL.

Lek Symbicort
przejmuje udziaty
proporcjonalnie od
wszystkich prepa-
ratébw BUD/FM DPI
(populacja do 75
lat oraz powyzej 75

lat)

Lek Symbicort
przejmuje udziaty
proporcjonalnie od
preparatéw Sym-
bicort (populacja
do 75 lat, lista A)

Lek Symbicort
przejmuje udziaty
proporcjonalnie od
preparatéw Sym-
bicort (populacja
do 75 lat oraz po-

wyzej 75 lat)

Minimalny udziat

(7,40%) prepara-

téw BUD/FM DPI

sprzedawanych ze

wskazaniem lecze-
nia POChP

Maksymalny udziat

(16,31%) prepara-

téw BUD/FM DPI

sprzedawanych ze

wskazaniem lecze-
nia POChP

Prognozowany
udziat leku Symbi-
cort w postaci

Rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

2020 rok

2019 rok

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Kategoria
kosztéw

Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM
Symbicort pMDI
RAZEM

Symbicort pMDI
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9 Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczgcg finansowania leku Symbicort w postaci pMDI w ramach wykazu lekéw
dostepnych w aptece nie bedzie skutkowaé dodatkowymi naktadami, zwigzanymi z np. potrzebg prze-
szkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.,
poniewaz bedg one takie same jak w przypadku obecnie juz refundowanych lekéw BUD/FM w postaci

DPI.

10 Aspekty etyczne i spoteczne

Pomimo istnienia wielu opcji terapeutycznych stosowanych w leczeniu POChP, wsréd pacjentéw odno-
towuje sie wciaz istniejgce niezaspokojone potrzeby zdrowotne w zakresie skutecznego leczenia. Pod-
stawe leczenia przewlektego POChP stanowi stosowanie lekéw wziewnych, wiec jego powodzenie
w duzej mierze zalezy od prawidtowosci zastosowanej techniki inhalacyjnej, co podkreslajg rowniez
autorzy wytycznych praktyki klinicznej. Dostepne na rynku produkty lecznicze pozwalajg na podanie
leku w formie aerozolu za pomocg réznego typu inhalatorow sposréd ktdrych mozna wymienic inhala-
tory DPI (inhalatory suchego proszku) oraz inhalatory pMDI (inhalatory cisnieniowe z odmierzong daw-
ka), do ktérej to grupy zaliczany jest produkt leczniczy Symbicort. W przypadku refundacji leku Symbi-
cort chorzy na POChP zyskaja mozliwo$¢ wyboru metody podania leku w postaci wziewnej, co jest
bardzo istotne w przebiegu POChP, gdyz ze wzgledu na réznice w wykonaniu inhalatoréw a takze z
uwagi na czynniki osobnicze nie kazdy rodzaj inhalatora jest odpowiedni dla kazdego z pacjentéw
(Laube 2011). Szczegdlne korzysci z dostepnosci leku Symbicort w postaci pMDI zyskajg pacjenci z za-
awansowanym upo$ledzeniem czynnosci ptuc i ograniczong sitg wdechu (przeptyw < 30 I/min). Ponie-
waz pacjenci stosujacy inhalatory pMDI powinni inhalowa¢ sie powoli, koordynujgc moment wyzwole-
nia dawki leku z wdechem, stosowanie tego typu inhalatora jest bardziej skuteczne u chorych z naj-
bardziej zaawansowana postacig POChP niz aktualnie dostepnych inhalatoréw DPI wymagajacych do
prawidtowego dziatania gwattownej sity wdechu, co czesto jest utrudnione u pacjentéw z zawansowa-

na postacig POChP.

Finansowanie leku Symbicort w postaci pMDI ze $rodkéw publicznych nie wymaga dodatkowych na-
ktadow, zwigzanych np. z potrzeba przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekundw, opracowa-

niem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc



92 AESTIMO

Decyzja dotyczgca finansowania produktu leczniczego Symbicort w postaci pMDI ze $rodkéw publicz-
nych nie oddziatuje w zaden sposdb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie

ze szczegdlnymi wymogami w stosunku do pacjenta.

Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfi-
kowano zadnych potencjalnych problemdéw zwigzanych z finansowaniem ze $rodkéw publicznych roz-

wazanej technologii (Tabela 29).

Tabela 29. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Symbicort w postaci
pMDI.

Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentdow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych Nie
w analizie ekonomicznej
czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jednako-

wych potrzebach Tak

czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale Duza korzyéc dla dusej grupy oséb

powszechna
czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup Nie
spotecznie uposledzonych
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowot- Nie
nych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac Nie
problemy spoteczne
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie Nie

obowigzujgcymi regulacjami prawnymi

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii stwarza koniecznos¢ dokonania Wymagane beda zmiany w wykazie lekdw
zmian w prawie/przepisach refundowanych

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub

. Nie
prawa cztowieka
czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania Nie
pacjenta lub uzyskiwania jego zgody
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci Nie

postepowania

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych
preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wybo- Nie
rze metody postepowania

11 Dyskusja i ograniczenia

Celem niniejszej analizy byta prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-

czen ze S$rodkdéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji
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o refundacji produktu leczniczego Symbicort (budezonid + formoterol, w postaci aerozolu inhalacyjne-
go, ktéry podawany jest za pomocg inhalatora cisnieniowego z odmierzang dawka, stosowanego w

leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc.

Produkt leczniczy Symbicort zawiera formoterol i budezonid, ktére wykazujg rdzne mechanizmy dzia-
tania i w sposdb addycyjny powodujg redukcje zaostrzenn POChP. Budezonid jest glikokortykosteroi-
dem, ktéry po podaniu wziewnym wykazuje zalezne od dawki dziatanie przeciwzapalne w drogach
oddechowych, co skutkuje zmniejszeniem nasilenia objawdw i zmniejszeniem liczby zaostrzert POChP.
Po podaniu budezonidu wziewnie obserwuje sie mniejsze nasilenie dziatan niepozgdanych w poréw-
naniu z ogdlnoustrojowym podawaniem kortykosteroidow. Natomiast formoterol jest selektywnym
agonistg receptora B2-adrenergicznego, ktory po podaniu wziewnym powoduje u pacjentdow szybki i
dtugo utrzymujacy sie rozkurcz miesni gtadkich oskrzeli u pacjentéw z obturacjg drég oddechowych.
Dziatanie rozszerzajgce oskrzela jest zalezne od dawki, wystepuje w ciggu 1 minuty do 3 minut po inha-

lacji i utrzymuje sie co najmniej 12 godzin po inhalacji pojedynczej dawki (ChPL Symbicort 2017).

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszczenie produktu leczniczego Symbicort ((160 mikrogramow
+ 4,5 mikrograma)/dawke inhalacyjng, aerozol inhalacyjny zawierajgcy 120 dawek) w wykazie lekdw
refundowanych dostepnych w aptece na recepte. Ze wzgledu na wspdtptacenie swiadczeniobiorcy w
analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdéw pu-
blicznych oraz perspektywe wspdlng podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze Srodkdéw

publicznych i $wiadczeniobiorcow.

Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Symbicort spowoduje zmiany w udziatach poszcze-
gblnych technologii medycznych wynikajgce z zastgpienia technologii opcjonalnych (tj. BUD/FM DPI)
aktualnie stosowanych w danym wskazaniu przez terapie BUD/FM pMDI. Prognozy zuzycia preparatéw
BUD/FM DPI wykonano w oparciu o dane sprawozdawcze NFZ DGL 2018. W scenariuszu nowym zato-
zono, ze lek Symbicort w postaci pMDI bedzie przejmowat udziatu terapii opcjonalnych analogicznie
jak lek Berodual N w pierwszych dwdch latach refundacji tj. 11,03%, w | roku refundacji oraz 14,10% w

Il roku refundaciji.

Z perspektywy ptatnika publicznego w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Sym-
bicort w postaci pMDI w ramach sprzedazy aptecznej, wydatki ptatnika publicznego zmniejszg sie
w stosunku do scenariusza istniejgcego o odpowiednio 0,23 min zt oraz 0,33 min zt w latach 2019-

2020.
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Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych punktach:

e Brak jest badan typu head to head bezposrednio porownujacych lek Symbicort w postaci pMDI

z komparatorami (BUD/FM DPI) we wnioskowanej populacji pacjentow.

Przyszty udziat leku Symbicort w postaci pMDI zatozono na poziomie udziatu leku Berodual N

ziomie udziatdw preparatu Spiriva Respimat.

12 Whnioski koncowe

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszczenie produktu leczniczego Symbicort ((160 mikrogramow

+ 4,5 mikrograma)/dawke inhalacyjng, aerozol inhalacyjny zawierajgcy 120 dawek) w wykazie lekdw

refundowanych dostepnych w aptece na recepte.
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Na podstawie wynikéw analizy poréwnawczej mozna wnioskowac o podobnej biodostepnosci (profil
farmakokinetyki), skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwie oraz réwnowaznosci terapeutycznej pro-

duktu leczniczego Symbicort pMDI w odniesieniu do komparatoréw.

Nie zidentyfikowano probleméw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkow
publicznych rozwazanej technologii. Refundacja z budzetu ptatnika wnioskowanej technologii nie be-

dzie nakfadata dodatkowych wymogdw zwigzanych z organizacjg udzielania $wiadczen zdrowotnych.

W zwigzku z powyzszym zasadne wydaje sie objecie finansowaniem ze $rodkdéw publicznych réwniez
skojarzenia budezonidu i formoterolu podawanego w jednym inhalatorze ci$nieniowym z odmierzang
dawka (pMDI; BUD/FM pMDI 160/4,5 ug x 2 inh. BID, produkt leczniczy Symbicort), co stanowi odpo-

wiedz na niezaspokojone potrzeby czesci chorych na POChP.
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13 Zatgczniki

13.1 Struktura wiekowa chorych na POChP w Polsce

Do oszacowania struktury wiekowej chorych na POChP w Polsce wykorzystano dane dotyczace liczby
sprawozdanych porad w 2012 r. w ramach POZ dla pacjentow z POChP wedtug grup wiekowych
w podziale na wojewddztwa (IZWOZ 2014). Przyjeto, ze liczba sprawozdanych porad w ramach POZ
w poszczegdlnych grupach wiekowych chorych jest proporcjonalna do udziatu chorych w tych grupach
wiekowych. W danych 1ZWO0Z 2014 przedstawiono liczbe wykonanych porad w ramach POZ w podziale
na chorych w wieku do 65 lat oraz powyzej 65 lat. Poniewaz na potrzeby analizy nalezato ustali¢ udziat
chorych na POChP w podgrupach wiekowych do 75 roku zycia i powyzej 75 lat, na podstawie danych
GUS dotyczgcych rozktadu wieku w populacji ogdlnej ustalono jaki udziat oséb w wieku powyzej 65 lat
stanowig osoby w wieku powyzej 75 lat. Na postawie tych danych oszacowano procentowe udziaty

chorych na POChP w Polsce w wieku do 75 lat oraz powyzej 75 lat.

Tabela 30. Ludno$¢ wedtug ptci i pojedynczych rocznikéw wieku na dziert 31.XII. 2017 r. w Polsce —
dane GUS 2018.

Kategorie wiekowe Ludnosé
Ludno$¢ w wieku 65 lat 514 796
Ludnos¢ w wieku 66 lat 499 908
Ludnos¢ w wieku 67 lat 471229
Ludnos¢ w wieku 68 lat 443 827
Ludnos¢ w wieku 69 lat 424210
Ludnos¢ w wieku 70 lat 388613
Ludnos¢ w wieku 71 lat 346 243
Ludnos¢ w wieku 72 lata 243515
Ludnos¢ w wieku 73 lata 236 179
Ludnos¢ w wieku 74 lata 223746
Ludnos¢ w wieku 75 lat 213863
Ludno$¢ w wieku 76 lat 221 860
Ludnosé w wieku 77 lat 224530
Ludnosé w wieku 78 lat 217 124
Ludnosé w wieku 79 lat 208 179
Ludnosé w wieku 80 lat 199 924
Ludnosé w wieku 81 lat 191395
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Kategorie wiekowe Ludnos$é
Ludnosé w wieku 82 lata 176 459
Ludnosé w wieku 83 lata 159 898
Ludnosé w wieku 84 lata 144 352
Ludnos¢ w wieku 85 lat i wiecej 770397
Ludnosé w wieku 65-75 lat 3792266
Ludno$¢ w wieku powyzej 75 lat 2727981
Ludno$¢ w wieku powyzej 65 lat 6520247
Udziat oséb w wieku powyzej 75 lat w populacji oséb w wieku powyzej 65 lat 41,8%
Udziat 0séb w wieku 65-75 lat w populacji oséb w wieku powyzej 65 lat 58,2%

Tabela 31. Liczba sprawozdanych porad w 2012 r. w ramach POZ dla pacjentdéw z POChP wedtug grup
wiekowych w podziale na wojewddztwa (IZWOZ 2014)

Kategoria wiekowa Liczba porad Udziat
tacznie 742 082 100%
0-65 lat 305978 41,23%
Powyzej 65 lat 436 104 58,77%
65-75 lat 253 644 (=436 104 x 58,2%) 34,2%
Powyzej 75 lat 182 460 ( = 436 104 x 41,8%) 24,6%
0-75 lat 559 622 75,41%

13.2 Koszt terapii BUD/FM pMDI w przypadku refundacji w ramach
,Projektu 75+”.

W ramach analizy wrazliwosci do analizy ekonomicznej testowano wariant, w ktérym lek Symbicort w
postaci pMDI zostanie wpisany na liste lekéw bezptatnych dla chorych w wieku powyzej 75 lat, wow-
czas koszt leku ponosi w catosci NFZ oraz MZ (PPP=PPP+P, gdzie PPP stanowi NFZ oraz MZ. W przypad-
ku lekdw refundowanych w ramach wykazu lekéw bezptatnych dla pacjentow, ktérzy ukonczyli 75 rok
2ycia (,Projekt 75+”) catkowity koszt lekéw ponosi ptatnik publiczny. Srodki na finansowanie , Projektu
75+” pochodzg z budzetu panstwa. Minister Zdrowia przekazuje dotacje Prezesowi Narodowego Fun-
duszu Zdrowia, tym samym pokrywa koszty poniesione przez Narodowy Fundusz Zdrowia w czesci

gwarantujacej bezptatny dostep dla pacjenta.

W ponizszej tabeli przedstawiono roczne koszty leczenia chorego na POChP za pomocg leku Symbi-

cort.
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13.3 Koszt terapii BUD/FM DPI w ramach ,,Projektu 75+".

W ramach analizy wrazliwosci do analizy ekonomicznej testowano wariant, w ktérym uwzgledniono
koszty refundacji preparatow BUD/FM DPI refundowanych w ramach listy lekéw bezptatnych dla cho-
rych w wieku powyzej 75 lat, wéwczas koszt leku ponosi w catosci NFZ oraz MZ (PPP=PPP+P, gdzie PPP
stanowi NFZ oraz MZ. W przypadku lekéw refundowanych w ramach wykazu lekéw bezptatnych dla
pacjentow, ktdrzy ukonczyli 75 rok zycia (,,Projekt 75+”) catkowity koszt lekéw ponosi ptatnik publicz-
ny. Srodki na finansowanie , Projektu 75+” pochodza z budzetu parnstwa. Minister Zdrowia przekazuje
dotacje Prezesowi Narodowego Funduszu Zdrowia, tym samym pokrywa koszty poniesione

przez Narodowy Fundusz Zdrowia w czesci gwarantujgcej bezptatny dostep dla pacjenta.

W ponizszej tabeli przedstawiono roczne koszty leczenia chorego na POChP za pomocg komparatora.

Tabela 32. Roczny koszt terapii komparatorem - BUD/FM DPI.
Koszt jednostkowy za DDD Koszt roczny terapii
Zuzycie na rok
PPP PPP+P PPP PPP+P
Populacja chorych na POChP w wieku powyzej 75 lat (lista D)
365,25 DDD 4,324 7t 4,324 7t 1579,43 zt* 1579,43 zt
* Perspektywa PPP rozumiana jako NFZ i MZ

W populacji w wieku powyzej 75 lat koszt rocznej terapii BUD/FM DPI bedzie wynosit 1 579,43 zt
z perspektywy PPP/PPP+P.
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13.4 Oszacowanie udziatow preparatéw BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w postaci pMDI w scenariuszu
istniejgcym i nowym — analiza podstawowa BIA

Tabela 33. Liczba sprzedawanych opakowan lekéw BUD/FM DPI w latach 02.2011-03.2018 oraz prognoza na lata 2019-2020 (NFZ DGL 2018).

Dane NFZ DGL Prognoza
Preparat BUD/FM DPI
02-12.2011. 01-12.2012 01-12.2013 01-12.2014 01-12.2015 01-12.2016 01-12.2017 01-12.2018 01-12.2019 01-12.2020

Bufomix Easyhaler, (160 mcg + 4,5

mcg, 120 dawek, DPI) 0 0 0 0 0 17 293 28 089 38079 48 975 59 553
Bufomix Easyhaler, (160 mg +4,5 0 0 0 0 0 12 670 19951 27 007 34552 41891
mcg,, 60 dawek, DPI)
Bufomix Easyhajer (320 mcg +9,0 mcg 0 0 0 0 0 65 475 122 832 173 641 231044 286 241
60 dawek, DPI)
DuoResp Spiromax (160 mcg + 4,5
mcg, 120 dawek, DPI) 0 0 0 0 0 0 0 4698 8036 12 160
DuoResp Spiromax (320 mcg + 9,0 mcg 0 0 0 0 0 0 0 53757 97015 139 305
60 dawek, DPI)
Symbicort Turbuhaler (160 mcg + 4,5 g5 o5, 187509 181256 184832 216158 193497 202385 190 843 172510 164442
mcg, 60 dawek, DPI)
Symbicort Turbuhaler (320 mcg +9,0 317 596 370 866 323 662 337 264 408 038 341170 340379 358 274 360 248 361 798
mcg 60 dawek, DPI)
Symbicort Turbuhaler (80 mcg + 4,5 38312 40516 38 894 39202 39976 39643 43031 44 063 42 593 42 977

mcg,60 dawek DPI)
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Tabela 34. Udziaty preparatu Berodual N i Berodual w pierwszych trzech latach refundacji leku Berodual N —dane NFZ DGL 2018.

Liczba opakowan DDD Udziaty
Preparat EAN 1 rok refundacji 11 rok refundacji 11l rok refundacji 1 rok refundacji 1l rok refundacji 11l rok refundacji 1 rok refundacji Il rok refundacji 1ll rok refundacji
(3.2015 - (3.2016 - (3.2017 - (3.2015 - (3.2016 - (3.2017 - (3.2015 - (3.2016 - (3.2017 -
2.2016) 2.2017) 2.2018) 2.2016) 2.2017) 2.2018) 2.2016) 2.2017) 2.2018)
Berodual 5909990101917 635036 723012 722 806 10583933 12 050 200 12 046 767 88,97% 85,90% 83,04%
Berodual N 5909990917815 38 217 59 316 73796 1273900 1977 200 2 459 867
11,03% 14,10% 16,96%
Berodual N 5909997225739 1146 0 0 38 200 0 0
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Tabela 35. Udziaty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w postaci pMDI w scenariuszu nowym w wariancie podstawowym.
Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI
2019r. 2020 r. 2019r. 2020r. 2019r. 2020r.

Populacja chorych na POChP w wieku do 75 lat (lista A)

Bufomix Easyhaler, (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, DPI) 4,14% 4,39% 87 025 102 174 2901 3406
Bufomix Easyhaler, (160 mcg + 4,5 mcg,, 60 dawek, DPI) 1,46% 1,54% 30698 35936 2047 2396
Bufomix Easyhaler (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 19,54% 21,09% 410 545 491 101 13685 16 370
DuoResp Spiromax (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, DPI) 0,83% 1,10% 17 457 25506 582 850
DuoResp Spiromax (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 10,03% 11,92% 210759 277 550 7025 9252
Symbicort Turbuhaler (160 mcg + 4,5 mcg, 60 dawek, DPI) 10,23% 8,49% 214 887 197 781 14 326 13185
Symbicort Turbuhaler (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 42,73% 37,37% 897 490 870295 29916 29010
Symbicort (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, pMDI) 11,03% 14,10% 231684 328 217 7723 10941

Populacja chorych na POChP w wieku od 75 lat (lista D)

Bufomix Easyhaler, (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, DPI) 4,66% 5,11% 31891 38779 1063 1293
Bufomix Easyhaler, (160 mcg + 4,5 mcg,, 60 dawek, DPI) 1,64% 1,80% 11 250 13639 750 909
Bufomix Easyhaler (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 21,97% 24,55% 150 449 186 392 5015 6213
DuoResp Spiromax (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, DPI) 0,93% 1,28% 6397 9680 213 323
DuoResp Spiromax (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 11,28% 13,88% 77 235 105 341 2574 3511
Symbicort Turbuhaler (160 mcg + 4,5 mcg, 60 dawek, DPI) 11,50% 9,89% 78 748 75 065 5250 5004
Symbicort Turbuhaler (320 mcg + 9,0 mcg 60 dawek, DPI) 48,02% 43,51% 328 895 330310 10963 11010
Symbicort (160 mcg + 4,5 mcg, 120 dawek, pMDI) 0,00% 0,00% 0 0 0 0

Symbicort® aerozol inhalacyjny

leczeni ewlektej obt inej choroby pt
(budezonid + formoterol) wieczeni przew J vracyinel © y pluc
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13.5 Leki refundowane w Polsce w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc zawierajgce budezo-
nid + formoterol z grupy limitowej 199.2 oraz 199.3 (MZ 26/04/2018).

Tabela 36. Leki refundowane w Polsce w leczeniu POChP zawierajgce budezonid + formoterol z grup limitowych 199.2 oraz 199.3 (MZ 26/04/2018).

Substancja L. Urzedowa cena Cena hurtowa Wartos$¢ limitu Poziom Wysoko$¢ doptaty
Nazwa, postac i dawka leku . ) A et .
czynna zbytu [z1] brutto [z1] finansowania odptatnosci $wiadczeniobiorcy

199.2, Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu — produkty ztozone z kortykosteroidami w $rednich dawkach

Bufomix Easyhaler 160 pg/dawke Budesonidum +
4,5 pg/dawke Formoterolum x 1 inh.po 120 daw. z 108,48 zt 113,90 zt 110,48 zt ryczatt 19,90 zt
opakowaniem ochronnym

Budesonidum + Formotero-
lum

Bufomix Easyhaler 160 pg/dawke Budesonidum +
4,5 pg/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60 daw. z 54,24 7t 56,95 zt 55,24 74 ryczatt 14,19 zt
opakowaniem ochronnym

Budesonidum + Formotero-
lum

Budesonidum + Formotero- DuoResp Spiromax 160 pg/dawke Budesonidum +

lum 4.5 ug/dawke Formoterolum x 1 inhalator (120 108,48 zt 113,90 zt 110,48 zt ryczatt 19,90 zt
dawek)
. Symbicort Turbuhaler 160 ug/dawke Budesoni-
Budesonlduz; Formotero dum + 4,5 pg/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60 64,36 zt 67,58 7t 55,24 74 ryczatt 24,82 74
daw.
Beclometasonum + Formote- Fostex 100 pg/dawke Beclomgtasonum +6 157,68 2t 165,56 2t 165,73 2t ryczat 20,29 7t
rolum ug/dawke Formoterolum x poj.po 180 daw.
Fluticasoni propionas + AirFluSal Forspiro 250 pg Fluticasoni propionas +
Salmeterolum 50 pg Salmeterolum x 1 inh.po 60 daw. 76234 80,04 2t 92,07t ryczaft 3,634
Fluti j j Asaris 2 Fluti i i |-
uticasoni propionas + saris 250 pg utlcasgnl propionas + 50 g Sa 76,24 2t 80,05 2t 92,07 2t ryczatt 364 11
Salmeterolum meterolum x 1 inhalator 60 dawek
. . . 1 ) ) .
Fluticasoni propionas + Comboterol 100 pg Fluticasoni propionas + 50 pg 76,23 21 80,04 21 92,07 24 ryczat 36321

Salmeterolum Salmeterolum x 1 poj. 120 dawek

Symbicort® aerozol inhalacyjny

leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) Wleczeniu przew ) vracyinel ypi
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Substancja ..
] Nazwa, postac i dawka leku
czynna
Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Salmex 250 pg Fluticasoni propionas + 50 ug
Salmeterolum x 1 inhalator (60 dawek)

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Seretide 100 ug Fluticasoni propionas + 50 pg
Salmeterolum x 120 daw. (1 poj.po 120 daw.)

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Seretide Dysk 250 pg Fluticasoni propionas + 50
ug Salmeterolum x 1 poj.po 60 daw.

Urzedowa cena
zbytu [z4]

75,82 zt

101,65 zt

107,84 zt

Cena hurtowa
brutto [zt]

79,61zt

106,73 zt

113,23 zt

Wartos¢ limitu
finansowania

92,07 zt

92,07 zt

92,07 zt

AtSTIMO

Poziom Wysoko$¢ doptaty
odptatnosci $wiadczeniobiorcy
ryczatt 3,20 zt
ryczatt 30,32 zt
ryczatt 36,82 zt

199.3 Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu - produkty ztozone z kortykosteroidami w wysokich dawkach

Bufomix Easyhaler 320 pg/dawke Budesonidum +
9 ug/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60 daw. z
opakowaniem ochronnym

Budesonidum + Formotero-
lum

DuoResp Spiromax 320 pg/dawke Budesonidum +
9 ug/dawke Formoterolum x 1 inhalator (60 da-
wek)

Budesonidum + Formotero-
lum

Symbicort Turbuhaler 320 pg/dawke Budesoni-
dum + 9 pg/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60
daw.

Budesonidum + Formotero-
lum

Beclometasonum + Formote- Fostex 200 pg/dawke Beclometasonum + 6
rolum ug/dawke Formoterolum x poj.po 180 daw.

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

AirFluSal Forspiro 500 pg Fluticasoni propionas +
50 pg Salmeterolum x 1 inh.po 60 daw.

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Asaris 500 pg Fluticasoni propionas + 50 pug Sal-
meterolum x 1 inhalator 60 dawek

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Comboterol 250 pg Fluticasoni propionas + 25 ug
Salmeterolum x 1 poj. 120 dawek

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Salmex 500 ug Fluticasoni propionas + 50 ug
Salmeterolum x 1 inhalator (60 dawek)

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

94,09 zt

94,09 zt

110,40 zt

157,68 zt

90,72 zt

94,07 7t

93,96 zt

92,88 zt

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc

98,79 zt

98,79 zt

115,92 7t

165,56 zt

95,26 zt

98,77 zt

98,66 zt

97,52 zt

110,90 zt

110,90 zt

110,90 zt

166,35 zt

108,64 zt

110,90 zt

110,90 zt

110,90 zt

ryczatt 19,90 zt
ryczatt 14,19 zt
ryczatt 19,90 zt
ryczatt 24,82 7t
ryczatt 20,29 zt
ryczatt 3,63 zt
ryczatt 3,64 7t
ryczatt 3,63 zt



106 AESTIMO

Substancja L. Urzedowa cena Cena hurtowa Wartos¢ limitu Poziom Wysoko$¢ doptaty
Nazwa, postac i dawka leku . \ , . ;. . .
czynna zbytu [z4] brutto [zt] finansowania odptatnosci $wiadczeniobiorcy
Fluticasoni propionas + Seretide 250 pg Fluticasoni propionas + 25 pg
Salmeterolum Salmeterolum x 120 daw. (1 poj.po 120 daw.) 155,154 162,912 110,902t ryczaft 3,204
Fluticasoni propionas + Seretide Dysk 500 pg Fluticasoni propionas + 50 142,89 71 150,03 2t 110,90 7t ryczatt 30,32 2t

Salmeterolum ug Salmeterolum x 1 poj.po 60 daw.

13.6 Leki refundowane w Polsce w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc zawierajgce budezo-
nid + formoterol z grupy limitowej 199.2 po wtgczeniu do tej grupy limitowej leku Symbicort w posta-
ci pMDI

Tabela 37. Leki refundowane w Polsce w leczeniu POChP zawierajgce budezonid + formoterol z grup limitowych 199.2 po wtgczeniu do tej grupy limito-
wej leku Symbicort w postaci pMDI.

Substancja L. Urzedowa cena Cena hurtowa Wartos¢ limitu Poziom Wysokos¢ dopfaty
Nazwa, postac i dawka leku . . , . , .
czynna zbytu [z4] brutto [zt] finansowania odptatnosci Swiadczeniobiorcy

199.2, Wziewne leki beta-2-adrenergiczne o dtugim dziataniu — produkty ztozone z kortykosteroidami w srednich dawkach

Bufomix Easyhaler 160 pg/dawke Budesonidum +
4,5 ug/dawke Formoterolum x 1 inh.po 120 daw. z 108,48 7t 113,90 zt 110,48 zt ryczatt 19,90 zt
opakowaniem ochronnym

Budesonidum + Formotero-
lum

Bufomix Easyhaler 160 pg/dawke Budesonidum +
4,5 pg/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60 daw. z 54,24 7+ 56,95 zt 55,24 7t ryczatt 14,19 zt
opakowaniem ochronnym

Budesonidum + Formotero-
lum

DuoResp Spiromax 160 pg/dawke Budesonidum +
4,5 pg/dawke Formoterolum x 1 inhalator (120 108,48 zt 113,90 zt 110,48 zt ryczatt 19,90 zt
dawek)

Budesonidum + Formotero-
lum

Symbicort® aerozol inhalacyjny

leczeni ewlektej obt inej choroby pt
(budezonid + formoterol) wieczeni przew J Hracyjne] choroby puc



Substancja
czynna

Budesonidum + Formotero-
lum

Beclometasonum + Formote-
rolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Fluticasoni propionas +
Salmeterolum

Nazwa, postac¢ i dawka leku

Symbicort Turbuhaler 160 pg/dawke Budesoni-
dum + 4,5 ug/dawke Formoterolum x 1 inh.po 60
daw.

Fostex 100 pg/dawke Beclometasonum + 6
ug/dawke Formoterolum x poj.po 180 daw.

AirFluSal Forspiro 250 ug Fluticasoni propionas +
50 pg Salmeterolum x 1 inh.po 60 daw.

Asaris 250 ug Fluticasoni propionas + 50 ug Sal-
meterolum x 1 inhalator 60 dawek

Comboterol 100 ug Fluticasoni propionas + 50 pg
Salmeterolum x 1 poj. 120 dawek

Salmex 250 ug Fluticasoni propionas + 50 pg
Salmeterolum x 1 inhalator (60 dawek)

Seretide 100 pg Fluticasoni propionas + 50 pg
Salmeterolum x 120 daw. (1 poj.po 120 daw.)

Seretide Dysk 250 pg Fluticasoni propionas + 50
ug Salmeterolum x 1 poj.po 60 daw.

Urzedowa cena
zbytu [z4]

64,36 zt

157,68 zt

76,23 zt

76,24 7t

76,23 zt

75,82 zt

101,65 zt

107,84 zt

Cena hurtowa
brutto [zt]

67,58 zt

165,56 zt

80,04 zt

80,05 zt

80,04 zt

79,61 zt

106,73 7t

113,23 7t

Wartos¢ limitu
finansowania

55,24 7t

165,73 zt

92,07 zt

92,07 zt

92,07 zt

92,07 zt

92,07 zt

92,07 zt

Poziom
odptatnosci

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

ryczatt

AESTIMO

Wysoko$¢ doptaty
$wiadczeniobiorcy

24,82 7t

20,29 zt

3,631zt

3,64 zt

3,63 zt

3,20zt

30,32zt

36,82 zt

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol)

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)
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13.8 Zuzycie lekéw przyjete w analizie wrazliwosci BIA

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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E—— — S—
| | | |
| I I I I
| I I H H
. | I I I
I I I I I
| I I | |
13.8.2 Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od wszystkich preparatéow BUD/FM DPI (populacja

do 75 lat oraz powyzej 75 lat) (wariant IV AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 38. Udziaty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie IV AW BIA.

S e ERN S S Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
2019 r. 2020r. 2019 . 2020r. 2019r. 2020r.
-

| I I I I I I
| I I I I I I
| I I L L I I

| I I I I H H
| I I I I I I
| I I L L I I

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP



112 AESTIMO

s LB 7 B Gy i Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
2019r. 2020 r. 2019. 2020r. 2019r. 2020 .
| | N I I I I
. | N I I | I
|
. I I I I | |
| I I I I | |
. I I I I | |
. I I | | | |
| I I I I | |
| I I I I | |
| N N I I I I
I I I | I I I
13.8.3 Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od preparatéw Symbicort Turbuhaler (populacja

do 75 lat) (wariant V AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 39. Udziaty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie V AW BIA.

Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowar

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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2019r. 2020r. 2019 . 2020 r. 2019r. 2020r.
-
I I I I I I
I I I I I I
I I I I I I
I I I I H H
I I I I I I
I I I I I I
I I I I I I
I I I I I I
-
| I I I I I I
| I I I I H H
| I I I I I I
| I I I I H H
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I i 1 i i

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP



114 AESTIMO

13.8.4 Lek Symbicort przejmuje udziaty proporcjonalnie od preparatdw Symbicort Turbuhaler (populacja
do 75 lat oraz powyzej 75 lat) (wariant VI AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 40. Udziaty preparatéw BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie VI AW BIA.

S e FR SO S Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
2019r. 2020r. 2019+r. 2020 r. 2019r. 2020r.
-
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I H H
| N I N N I I
| N I N N I I
| N I N N I I
| I I I I I I
-
| I I I I I I
| I I I I H H
| I I L L I I
| I I I I H H
| I I I L I I

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI
2019r. 2020 2019r. 2020 r. 2019r. 2020r.
| | I I I | |
| | | I I | |
. I I I I I I

13.8.5 Minimalny udziat (7,40%) preparatow BUD/FM DPI sprzedawanych ze wskazaniem leczenia POChP (wa-
riant VIl AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 41. Udziaty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie VII AW BIA.

LU B GG e e Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
2019r. 2020. 2019r. 2020 r. 2019r. 2020r.
-

| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I I I

| I I I I H H
| I I L L I I
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I L L I I

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP



116

| I I I
| I I N
| N N .
| I I N
| N N I
| N I I
| N N .
- I I i
Scenariusz istniejgcy
Tabela 42. Udziaty preparatow BUD/FM DPI w scenariuszu aktualnym w wariancie VII AW BIA.
Liczba DDD
Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI 50191

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP

2020 r.

AESTIMO

Liczba opakowan
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Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI Hiczba DOD B e el
2019r. 2020r. 2019, 2020r.
|
. I I H |
| | I H H
. I I | |
. | | | |
| I I | |
| I I | |
| I I | |
13.8.6 Maksymalny udziat (16,31%) preparatéw BUD/FM DPI sprzedawanych ze wskazaniem leczenia PO-

ChP (wariant VIIl AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 43. Udziaty preparatéow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie VIII AW BIA.

Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI
2019r. 2020r. 2019r. 2020r. 2019r. 2020r.

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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s LB 7 B Gy i Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan

2019r. 2020 . 2019 . 2020 r. 2019r. 2020r.

| I I I I I I
| I I L L I I
| I I I I H I
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I N N I I
| I I I I I I

-

| I I I I I I
| - - I I I I
| N N N N I I

| I I I I H H
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I I I

| I I i 1 i i

Scenariusz istniejgcy

Tabela 44. Udziaty preparatéw BUD/FM DPI w scenariuszu aktualnym w wariancie VIII AW BIA.

Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI Liczba DDD Liczba opakowarn

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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2019r.

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP

2020 r.

AESTIMO

2020r.
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13.8.7 Prognozowany udziat leku Symbicort w postaci pMDI w scenariusz nowym na podstawie preparatu
Spiriva Respimat (wariant IX AW BIA)

Scenariusz nowy

Tabela 45. Udziaty preparatow BUD/FM DPI oraz leku Symbicort w scenariuszu nowy w wariancie IX AW BIA.

S e FR SO S Udziaty lekéw w scenariuszu nowym Liczba DDD Liczba opakowan
2019r. 2020r. 2019+r. 2020 r. 2019r. 2020r.
-
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I I I
| I I I I H H
| N I N N I I
| N I N N I I
| N I N N I I
| I I I I I I
-
| I I I I I I
| I I I I H H
| I I L L I I
| I I I I H H
| I I I L I I

Symbicort® aerozol inhalacyjny

. w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(budezonid + formoterol) P J ¥inel YP
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Preparat BUD/FM DPI oraz Symbicort w postaci pMDI

Symbicort® aerozol inhalacyjny
(budezonid + formoterol)

Udziaty lekéw w scenariuszu nowym

2019r. 2020 .

w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc

2019 .

Liczba DDD

2020 r.

AESTIMO

Liczba opakowan

2019r. 2020r.
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13.9 Wkitad autoréw w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

Symbicort® aerozol inhalacyjny

(budezonid + formoterol) w leczeniu przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
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