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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

Akronim Interpretacja (peina nazwa)
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ang. Budget-Impact Analysis;,
BIA . .
Analiza wptywu na budzet
ci ang. Confidence Interval,
Przedziat ufnosci
ang. Lower Confidence Interval;
LCI - - o
Dolna granica przedziatu ufnosci
NFz Narodowy Fundusz Zdrowia
PICO ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome;
Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik
platnik podmiot zobowigzany do finansowania $wiadczen medycznych ze Srodkéw publicznych (Narodowy
publiczny Fundusz Zdrowia)
ucl ang. Upper Confidence Interval;
Gérna granica przedziatu ufnosci




Kluczowe informacje z analizy

KLUCZOWE INFORMACJE Z ANALIZY

VI.

VIL.

Przeprowadzona analiza pozwolita oceni¢ wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji dotyczacej
finansowania ze $rodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu
hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktdrych uzyskano

odpowiednig kontrole choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych

produktow leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie z+ozonym._

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o
objecie refundacjg produktu leczniczego Ezehron Duo®. Ustalono, ze wielkoSC tej populacji wynosi: 5 454,0 osobolat
(maksymalny zakres: 2 559,9 — 10 384,0) w 1. roku, 5 674,5 osobolat (2 487,2 — 11 312,4) w 2. roku, 6 125,9 osobolat (2
711,2 - 12 137,0) w 3. roku. Wykorzystanie wnioskowanej technologii zostato oszacowane na okoto: 5,7% w 1. roku, 62,0%
w 2. roku i 75,6% w 3. roku.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazuja, ze podjecie decyzji o finansowaniu produktu leczniczego
Ezehron Duo® ze S$rodkéw publicznych spowoduje zmniejszenie catkowitych wydatkéw platnika publicznego oraz

zwiekszenie wydatkéw z portfeli pacjentéw z analizowanej populacji.

Wyniki analizy wplywu na budzet $wiadczg, Zze finansowaniu wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych na
proponowanych zasadach towarzyszy¢ beda oszczednosci wynoszace: i) 15 tys. PLN (maksymalny zakres: od 9 tys. PLN do
22 tys. PLN) w 1. roku, ii) 170 tys. PLN (od 99 tys. PLN do 259 tys. PLN) w 2. roku, iii) 224 tys. PLN (od 132 tys. PLN do
340 tys. PLN) w 3. roku.

Finansowanie wnioskowanej technologii ze sSrodkdw publicznych zwigzane bedzie ze zmiang catkowitych wydatkow z portfeli

$wiadczeniobiorcéw na poziomie (ujemne wartosci oznaczajg oszczedno$ci): i) _

Wyniki analizy wrazliwosci potwierdzity stabilno$¢ wnioskdw z analizy podstawowesj. _

Wykazano, ze za finansowaniem ze $rodkow publicznych produktu Ezehron Duo® przemawiajg aspekty zdrowotne
(potencjalny wzrost adherencji do zalecanego schematu dawkowania) etyczne oraz spofeczne. Brak refundacji
whnioskowanej technologii bedzie wigzat sie dla pacjenta z koniecznoscig ponoszenia wysokich kosztow terapii produktem

ztozonym.
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STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Celem analizy byta ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych produktu
leczniczego Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen
sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktorych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy pojedynczych substanci

podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego (Narodowego Funduszu Zdrowia, NFZ) i $wiadczeniobiorcow wpisania
whioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz

wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan

preanaczeh b we wskazanisokcesonym sanem Kinicaryr
I

METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY

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

. populacje stanowig pacjenci stosujgcy jednoczesnie ezetymib i rozuwastatyne (w takich samych dawkach jak w produkcie
ztozonym Ezehron Duo®) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych
[40] (P),

. wnioskowang technologig jest stosowanie produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny (produkt Ezehron Duo®) w 3
wariantach: 10 mg ezetymibu + 5 mg rozuwastatyny, 10 mg ezetymibu + 10 mg rozuwastatyny oraz 10 mg ezetymibu +
20 mg rozuwastatyny [40] (1),

. wnioskowang technologie poréwnano z kontynuacjg leczenia skojarzonego ezetymibu z rozuwastatyng w postaci
oddzielnych produktdw leczniczych w takich samych dawkach jak dawki zawarte w preparacie ztozonym [40] (C),

. z uwagi na: a) brak dostepnych dowoddw wskazujacych na przewage stosowania produktu ztozonego nad stosowaniem
sktadnikow produktu ztozonych w dwdch osobnych produktach leczniczych w leczeniu hipercholesterolemii; b) brak badan
klinicznych bezposrednio porédwnujacych stosowanie produktu ztozonego z politerapig jego sktadnikami w opracowaniu nie
uwzgledniono efektow zdrowotnych stosowania porownywanych interwencji; c) niejednoznaczne dowody z badan
obserwacyjnych w zakresie wptywu stosowania produktu ztozonego na wskazniki adherencji (brak mozliwosci ilosciowej
oceny wptywu wnioskowanej technologii na ten wskaznik) [41] w opracowaniu nie uwzgledniono efektéw zdrowotnych
stosowania poréwnywanych interwencji (O),

. wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku pod postacig: wielko$¢ populacji pacjentéw, o ktérych mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3], aktualnych
wydatkéw na leczenie pacjentdéw z analizowanej populacji oraz prognozowanych wydatkéw na kolejne 3 lata, zgodnie z

zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

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

$wiadczen medycznych) i $wiadczeniobiorcow ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku
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braku dziatah majacych na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania ze
$rodkéw publicznych i brak stosowania ocenianego produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny) oraz wysokos¢ tych naktadéw
w sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, czesSci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” (,nowy scenariusz”; por. rozdziat
2.4).

W ramach opracowania uwzgledniono sugerowane przez Zamawiajgcego ceny zbytu netto poszczegdlnych prezentacji produktu

ecnicaego Ezehron Duo® wynoszace: [

Rozwazono finansowanie produktu leczniczego Ezehron Duo® ze $rodkéw publicznych w ramach Wykazu refundowanych lekdw,
$rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane
dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem

klinicznym” przy uwzglednieniu nastepujacych wariantéw:

W analizie podstawowej uwzgledniono ceny urzedowe i limity finansowania preparatéw ezetymibu i rozuwastatyny, przedstawione

w aktualnym obwieszczeniu Ministra Zdrowia [37] (szczegdty w [99]).

W opracowaniu uwzgledniono wylgcznie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie
refundacjg produktu leczniczego Ezehron Duo®.

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy warianty oceny wielkosci populacji docelowej: wariant najbardziej
prawdopodobny, wariant minimalny i wariant maksymalny. Przy ocenie skrajnych wariantéw uwzgledniono zakres niepewnosci

parametrow wptywajacych na wielko$¢ populacji docelowej zardbwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Na podstawie przeprowadzonej analizy ustalono, ze wielko$¢ docelowej populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we
whniosku o objecie refundacja produktu leczniczego Ezehron Duo® wynosi: i) 5 454,0 osobolat (maksymalny zakres: 2 559,9 — 10
384,0) w 1. roku, ii) 5 674,5 osobolat (2 487,2 — 11 312,4) w 2. roku, iii) 6 125,9 osobolat (2 711,2 — 12 137,0) w 3. roku.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej dla wnioskowanej technologii liczba osobolat terapii z wykorzystaniem produktu
leczniczego Ezehron Duo® wyniesie (wartosci zaokraglone): i) 312,5 (maksymalny zakres: 146,7 — 595,0) w pierwszym roku, ii)
3 518,8 (1 542,3 — 7 014,9) w drugim roku, iii) 4 632,4 (2 050,2 — 9 177,9) w trzecim roku obowigzywania decyzji Ministra
Zdrowia.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych
przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa [41].

Przy ocenie kosztéw wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejsciowe szczegdtowo opisane na etapie Analizy ekonomicznej
[99].
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Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania wnioskowanej technologii ze
srodkdw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia

minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w rozporzadzeniu [3].

WYNIKI

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazuja, ze podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania produktu
leczniczego Ezehron Duo® ze $rodkéw publicznych spowoduje zmniejszenie wydatkdw z catkowitego budzetu ptatnika publicznego
przeznaczonego na finansowanie $wiadczen gwarantowanych wérdéd pacjentéw z analizowanej populacji oraz nieznaczne

zwiekszenie wydatkéw z portfeli pacjentéw z analizowanej populacji.

W ramach analizy wptywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu pfatnika publicznego przeznaczone na refundacje ceny lekéw

Ezehron Duo® wyniosa:

Ustalono, ze finansowaniu wnioskowanej technologii ze Srodkdw publicznych towarzyszy¢ bedzie zmniejszenie wydatkow z

budzetu pfatnika publicznego o kwote:

. 15 068 PLN (maksymalny zakres: 9 397 PLN do 22 007 PLN) w 1. roku,
. 169 644 PLN (98 804 PLN do 259 437 PLN) w 2. roku,

. 223 945 PLN (131 698 PLN do 340 365 PLN) w 3. roku

Wyniki analizy wptywu na budzet $wiadcza, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych zwigzane bedzie

ze zmiang catkowitych wydatkéw z portfeli Swiadczeniobiorcdw na poziomie (ujemne warto$ci oznaczajg oszczednosci):

Realizacja wszystkich scenariuszy analizy wrazliwosci nie spowodowata zmiany wnioskow w odniesieniu do analizy podstawowej

— finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych wigzato sie z oszczednosciami dla ptatnika publicznego.
Zmiane wnioskdw zaobserwowano wytgcznie w przypadku wydatkéw z portfeli $wiadczeniobiorcow —_

Nie zaobserwowano istotnego wptywu na zakres wynikéw inkrementalnych analizy podstawowej realizacji wiekszosci scenariuszy
analizy wrazliwosci.

Najwiekszy wptyw na wyniki analizy zaobserwowano w przypadku realizacji scenariuszy bezposrednio dotyczacych liczebnosci
populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku i/albo liczebnosci populacji pacjentéw, ktérzy bedg stosowac

whnioskowang technologie w przypadku jej finansowania ze $rodkéw publicznych.
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WNIOSKI

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet $wiadczg, iz finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych
na proponowanych zasadach bedzie zwigzane ze zmniejszeniem wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonego na

refundacje lekdéw oraz zmniejszeniem catkowitych wydatkéw z budzetu pfatnika publicznego.

Wykazano, ze za finansowaniem ze $rodkéw publicznych produktu Ezehron Duo® przemawiajg aspekty zdrowotne (potencjalny

wzrost adherencji do zalecanego schematu dawkowania), aspekty etyczne oraz aspekty spoteczne.

Na etapie Analizy ekonomicznej [99] potwierdzono takze wysokg konkurencyjno$¢ cenowg wnioskowanej technologii wzgledem

refundowanych preparatéw zawierajacych ezetymib i statyne.
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zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze Srodkow
publicznych produktu leczniczego Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu
hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrod chorych, u
ktérych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych
jednoczesnie w postaci oddzielnych produktow leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie

ztozonym.

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego (Narodowego Funduszu Zdrowia, NFZ) i
$wiadczeniobiorcow wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekéw, $rodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych, czesci Al. ,Leki

refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen

lub we wskazaniu okre$lonym stanem klinicznym”, _
I, (-o)-

2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Przeprowadzona analiza pozwoli oceni¢ wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Ezehron Duo® (ezetymib i

rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii pierwotnej wsrdd pacjentow z analizowanej populacji.

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

e populacje stanowig pacjenci stosujgcy jednoczesnie ezetymib i rozuwastatyne (w takich samych
dawkach jak w produkcie ztozonym Ezehron Duo®) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu
zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych [40] (P),

e wnioskowang technologig jest stosowanie produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny (produkt
Ezehron Duo®) w 3 wariantach: 10 mg ezetymibu + 5 mg rozuwastatyny, 10 mg ezetymibu + 10

mg rozuwastatyny oraz 10 mg ezetymibu + 20 mg rozuwastatyny [40] (1),
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2. Metody przeprowadzenia analizy wptywu na budzet = %

e whnioskowang technologie poréwnano z kontynuacjg leczenia skojarzonego ezetymibu z

rozuwastatyng w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak dawki
zawarte w preparacie ztozonym [40] (C),

e z uwagi na: a) brak dostepnych dowoddéw wskazujgcych na przewage stosowania produktu
ztozonego nad stosowaniem sktadnikow produktu ztozonych w dwdch osobnych produktach
leczniczych w leczeniu hipercholesterolemii; b) brak badan klinicznych bezposrednio poréwnujgcych
stosowanie produktu ztozonego z politerapig jego sktadnikami w opracowaniu nie uwzgledniono
efektéw zdrowotnych stosowania poréwnywanych interwencji; ¢) niejednoznaczne dowody z badan
obserwacyjnych w zakresie wptywu stosowania produktu ztozonego na wskazniki adherencji (brak
mozliwosci iloSciowej oceny wplywu wnioskowanej technologii na ten wskaznik) [41] w
opracowaniu nie uwzgledniono efektdw zdrowotnych stosowania porownywanych interwencji (O),

o wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentow w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku pod postacig: wielko$¢ populacji pacjentéw, o ktérych mowa w
86 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3], aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z analizowanej
populacji oraz prognozowanych wydatkéw na kolejne 3 lata, zgodnie z zapisami Rozporzadzenia
Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen medycznych) i $wiadczeniobiorcow ponoszone w ramach
opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majacych na celu
rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania ze
$rodkow publicznych i brak stosowania ocenianego produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny) oraz
wysoko$¢ tych naktadéw w sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych
lekdw, $rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych,
czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w caltym zakresie zarejestrowanych
wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” (.nowy scenariusz”; por.
rozdziat 2.4.).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy warianty oceny zakresu wptywu finansowania
ocenianego produktu na budzet ptatnika publicznego i liczebnosci populacji docelowej: wariant
najbardziej prawdopodobny, wariant minimalny i wariant maksymalny.

Przy ocenie skrajnych wariantébw uwzgledniono zakres niepewnosci parametrow wplywajgcych na

liczebno$¢ populacji docelowej zardwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdw przegladu systematycznego

medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa [41].
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Przy ocenie kosztow wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejsciowe szczegétowo opisane na

etapie Analizy ekonomicznej [99].

W niniejszej analizie wykorzystano ogolnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne [1]-

[29], [34], [35], [56].

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

przedstawione w rozporzadzeniu [3].

2.1. OCENIANA TECHNOLOGIA 1 SPOSOB JEJ FINANSOWANIA

Firma Adamed Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacjg produktu leczniczego Ezehron Duo® w leczeniu
hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrod chorych, u
ktorych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych
jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie
ztozonym.

Proponowany sposdb refundacji obejmuje finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkdow
publicznych w ramach Wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte

w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okre$lonym stanem

klinicznym” [99]
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Uwzgledniono 6 prezentacji produktu leczniczego Ezehron Duo® réznigcych sie liczbg tabletek w
opakowaniu (28 lub 56) oraz mocg tabletki (zawarto$¢ rozuwastatyny na poziomie 5, 10 lub 20 mg).
Uwzgledniono zalecane dawkowanie wnioskowanej technologii obejmujgce stosowanie 1 kapsutki na
dobe [49].

Nie sg dostepne informacje na temat dawkowania rozuwastatyny stosowanej w skojarzeniu z
ezetymibem w leczeniu hipercholesterolemii pierwotnej.

W ramach analizy podstawowe]j strukture rynku sprzedazy wnioskowanej technologii informujaca o
odsetku wykorzystania poszczegdlnych prezentacji wnioskowanej technologii okre$lono w ramach 3
wariantow: prognozy sprzedazy Wnioskodawcy, struktury sprzedazy preparatow rozuwastatyny w 2017
roku [42] oraz struktury sprzedazy preparatdéw rozuwastatyny w okresie styczen — lipiec 2018 roku [43].
Majac na uwadze mozliwos¢ wykorzystania rozuwastatyny w monoterapii w ramach analizy
podstawowej uwzgledniono informacje uzyskane od Wnioskodawcy.

Uwzglednione dane przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 2. Uwzglednione w opracowaniu warianty struktury sprzedazy wnioskowanej technologii.

Caly rynek (A) *

* dla danych sprzedazowych rozuwastatyny struktura rynku sprzedazy skalkulowana przy uwzglednieniu parametrow B i C.

W ramach niniejszego opracowania uwzgledniono wskaznik adherencji do zalecanego schematu
dawkowania okreslajgcy odsetek przyjetych dawek leku wsrod wszystkich zalecanych (por. informacje

przedstawione w rozdziale 2.5.2.).

Szczegotowe informacje na temat wnioskowanej technologii zamieszczono w Analizie problemu

decyzyjnego [40].
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2.2. PERSPEKTYWA ANALIZY

Analizowany problem decyzyjny dotyczy objecia refundacjg i ustalenia urzedowej ceny dla produktu
leczniczego Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w ramach Wykazu refundowanych lekdw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al.

~Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w caltym zakresie zarejestrowanych wskazan i

przeznaczen lub we wskazaniu okrelonym stanem klinicznym”, _

Proponowany sposob refundacji uwzglednia wspotptacenie $wiadczeniobiorcy za lek Ezehron Duo® na
poziomie 30% limitu finansowania powiekszonego o rdznice pomiedzy ceng detaliczng a limitem
finansowania [40], [99].

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

publicznych) i osobno z perspektywy $wiadczeniobiorcow.
2.3. HORYZONT CZASOWY ANALIZY

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

pierwszych 2 lat od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych

[1].

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje pierwszy rok, w ktérym bedzie mozliwe stosowanie
refundowanego produktu leczniczego Ezehron Duo® w ramach scenariusza nowego (przy zatozeniu
pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia dotyczacej refundacji i ustalenia urzedowej ceny dla produktu
Ezehron Duo® stosowanego w analizowanym wskazaniu); zatozono objecie refundacjg wnioskowanej
technologii jeszcze w 2018 roku.

Majac na uwadze dlugos¢ okresu oceny wniosku refundacyjnego przez AOTMIT [4] oraz niepewng
dtugos¢ okresu pomiedzy zakonczeniem oceny wniosku przez AOTMIT i podjeciem negocjacji cenowych

przez Ministerstwo Zdrowia i wnioskodawce, przyjete co kilkumiesieczne przesuniecie momentu
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

finansowania wnioskowanej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych (nie zdefiniowano doktadnego

momentu podjecia decyzji refundacyjnej) wydaje sie uzasadnione.

Przeprowadzono analize wptywu na budzet w horyzoncie obejmujgcym moment wystgpienia
prawdopodobnej stabilizacji ocenianego rynku w warunkach polskich, niemniej jednak uwage zwraca
brak szczegdtowych informacji na temat struktury analizowanego rynku sprzedazy preparatow
ezetymibu i wynikajacy z tego aspektu brak mozliwosci doktadnego okreslenia wielkosci populacji i
dynamiki zmian wielko$ci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (por. rozdziat
2.5).

Przy okre$leniu momentu stabilizacji rynku w przypadku stosowania wnioskowanej technologii

uwzgledniono nastepujgce aspekty:

e pierwszy dotyczy sktonnosci lekarzy prowadzacych terapie do zastosowania wnioskowanej
technologii (aspekt wptywa na liczebnos¢ populacji docelowej rozpoczynajgcej stosowanie
whioskowanej technologii w danym roku);

e drugi dotyczy dtugosci trwania terapii wsrdd pacjentéw z analizowanej populacji (aspekt wptywa
na liczebnos$¢ populacji docelowej w danym momencie roku — rozpowszechnienie stanu klinicznego
wskazanego we wniosku w kolejnych latach obowigzywania pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia
dotyczacej refundacji wnioskowanej technologii);

e trzeci aspekt, ktdry zostat przedyskutowany w ramach Analizy ekonomicznej [99], to potencjalne
przedtuzenie czasu trwania terapii pacjentéw z analizowanej populacji (wzrost compliance i
wytrwatosci na terapii), ktory docelowo moze przetozy¢ sie na wzrost jej liczebnosci w dtugim
horyzoncie czasowym (aspekt wpltywa na wielko$¢ populacji docelowej pacjentéw leczonych

produktem Ezehron Duo® w dtugookresowej perspektywie).

Opisane w rozdziale 2.5. informacje $wiadczg, Zze w Polsce liczebno$¢ analizowanej populacji pacjentow
mozna oszacowac na okoto 5-6 tys. osobolat terapii skojarzonej ezetymibu z rozuwastatyng podawang
w dawkach jak w analizowanym produkcie ztozonym; ustalono takze, ze w chwili obecnej wnioskowana
technologia nie jest stosowana wsrdd pacjentow z analizowanej populacji i z wysokim
prawdopodobienstwem, przy dostepie do opcjonalnej technologii refundowanej, nie bedzie powszechnie

stosowana w przypadku braku refundacji.
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Whnioskowana technologia jest stosowana przewlekle, do konca zycia pacjenta lub rezygnacji

$wiadczeniobiorcy z leczenia niezaleznie od powodu (brak wytrwatosci na terapii, decyzja lekarza

uwarunkowana brakiem tolerancji lub skutecznosci terapii).

Majac na uwadze dtugi okres dostepnosci opcjonalnej technologii refundowanej i wysoce
prawdopodobne osiggniecie stabilizacji rynku sprzedazy ezetymibu stosowanego w skojarzeniu z
rozuwastatyng (por. rozdziat 2.5.2.) wydaje sie, ze w przypadku refundacji wnioskowanej technologii
lekowej bedzie ona szeroko wykorzystywana, jezeli przekwalifikowanie sie ze stosowania terapii
skojarzonej na stosowanie produktu ztozonego bedzie zaproponowane przez lekarza prowadzacego
terapie hipolipemizujgcg i nie bedzie wigzato sie ze znacznymi dodatkowymi kosztami dla
$wiadczeniobiorcy (por. rozdziat 2.5.2.2.).

Na tej podstawie nalezy sadzi¢, iz stabilizacja ocenianego rynku sprzedazy (osiggniecie docelowego
udziatu wnioskowanej technologii wsrdd schematdw terapeutycznych stosowanych wsrdd pacjentow z
analizowanej populacji) moze nastgpi¢ bardzo szybko, juz w pierwszym petnym roku obowigzywania

pozytywnej decyzji refundacyjnej Ministra Zdrowia, czyli juz w 2019 roku.

Z drugiej strony informacje na temat objecia refundacjg wnioskowanej technologii nie muszg byc
dostepne dla wszystkich lekarzy prowadzacych terapie hipolipemizujgca od momentu wpisania
wnioskowanej technologii do Wykazu. Co wiecej lekarz prowadzacy terapie pacjentéw z analizowanej
populacji moze stopniowo przekonywac sie do wnioskowanej technologii lekowej, proponowac jg na
poczatku tylko wybranym Swiadczeniobiorcom. W takiej sytuacji moment stabilizacji analizowanego

rynku moze sie przesungc.

W przypadku leczenia hipercholesterolemii z uwzglednieniem produktu ztozonego nalezy sie spodziewac
wyzszej adherencji $wiadczeniobiorcy do zalecanego schematu dawkowania niz w przypadku terapii
skojarzonej jego sktadnikami, niemniej jednak nie sa dostepne badania kliniczne pozwalajgce ilosciowo
okresli¢ zakres obserwowanych réznic [99]. W przypadku wyzszego adherence i persistence (ang.) na
terapii z wykorzystaniem produktu ztozonego, liczebnos¢ populacji docelowej moze ulec zmianie (wzrost
populacji wynikajacy z przedtuzenia Sredniej dtugosci terapii hipolipemizujacej). Wskazany aspekt bedzie
sie w petni manifestowat dopiero po zakoriczonym okresie ustalonym na poziomie aktualnego Sredniego
okresu trwania terapii skojarzonej ezetymibu i rozuwastatyny, ktory z wysokim prawdopodobienstwem
jest dtuzszy niz przyjety horyzont czasowy analizy wptywu na budzet [99].

Brak w petni wiarygodnych informacji dotyczacych analizowanej populacji chorych w Polsce wynikajgcy
przede wszystkim z braku opublikowanych badan przekrojowych dotyczacych warunkdw polskich
uniemozliwia wiarygodng ekstrapolacje wielkosci analizowanej populacji poza okres kilku lat (por.
rozdziat 2.5.2.).
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw

publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu c%
zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole H
choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednocze$nie w postaci oddzielnych produktéw

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Na uwage zastuguje rowniez fakt, iz w miare przedtuzenia horyzontu ekstrapolacji zmniejsza sie jej

wiarygodnosc.

O skali niepewnosci zwigzanej z momentem stabilizacji rynku po wprowadzeniu produktu ztozonego
zawierajgcego ezetymib i statyne Swiadczg rdozne zatozenia analiz dla analogicznych technologii
lekowych. W analizie dla Rosulip Plus® wnioskodawca zatozyt stabilizacje rynku po 3 latach refundaciji,
podczas gdy w analizach dla Atozet® uwzgledniono stabilizacje rynku juz po roku [77], [78]. Niemniej
jednak dostepne dane sprzedazowe Atozet® Swiadczg, ze wystgpienie momentu stabilizacji juz po
pierwszym roku jest mato prawdopodobne — w okresie od stycznia do lipca 2018 roku ptatnik publiczny
zrefundowat niewiele nizszg liczbe tabletek produktu Atozet® niz w catym 2017 roku (457 350 w 2017
roku vs. 362 430 w sty-lip 2018) [42], [43].

Na podstawie przedstawionych powyzej informacji horyzont czasowy niniejszej analizy wptywu na
budzet zostat okreslony na poziomie 3 lat. ZasadnoS$¢ przyjecia okresu nie krétszego niz dwuletni
potwierdzajg informacje w art. 11. ust. 3 pkt. 3 Ustawy o refundacji [4], $wiadczace iz pozytywne
rozpatrzenie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny dla produktu Ezehron Duo®
stosowanego w analizowanym wskazaniu bedzie obowigzywac przez 2 lata od pozytywnej decyzji

Ministra Zdrowia.

Tym samym w ramach analizy wptywu na budzet dotyczacej stosowania produktu leczniczego Ezehron
Duo® w analizowanym wskazaniu przeprowadzono symulacje wysokosci naktadow finansowych z
jednorocznego budzetu ptatnika publicznego i portfeli $wiadczeniobiorcow oraz ocene konsekwencji
finansowych dla kolejnych lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze sobg mozliwych
scenariuszy (,nowy scenariusz” vs ,scenariusz istniejgcy”) w okresie od 2018 roku do konca 2020 roku,
przy zatozeniu stabilizacji ocenianego rynku w 2020 roku (por. rozdziat 2.5.2.2.).

W opracowaniu przedstawiono réwniez wyniki dla 2017 roku (aktualne wydatki) mogace postuzy¢ do
walidacji przeprowadzonego prognozowania nawet w momencie oceny wniosku refundacyjnego przez

AOTMIT (w przypadku dostepnosci odpowiednich danych z NFZ).
2.4. SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY
W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego i perspektywy

$wiadczeniobiorcow ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku

braku dziatan majacych na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz
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istniejgcy™) oraz wysokos¢ tych naktaddw w sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu

refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych, czesci Al. ,lLeki refundowane dostepne w aptece na recepte w calym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”,

umozliwiajgcego stosowanie ocenianego produktu ztozonego (,nowy scenariusz”).

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

wskazanym we wniosku (por. rozdziat 2.5.1.).

W opracowaniu uwzgledniono jedyng opcjonalng technologie refundowang mozliwg do stosowania
wsrdd pacjentdéw z analizowanej populacji — terapie skojarzong ezetymibu i rozuwastatyny podawanych

w osobnych preparatach.

Wybér opcjonalnej technologii uzasadniono przede wszystkim:

e zakresem zarejestrowanego i wnioskowanego wskazania (produkt ztozony stosowany wytacznie
wsrod pacjentow, u ktdrych zaobserwowano skuteczno$é terapii skojarzonej z uwzglednieniem tych
samych sktadnikéw podawanych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym) [40], [49];

e zakresem wskazania objetego refundacjg dla preparatéw ezetymibu [37], ktéry (pomimo pozornych
rozbieznosci) w praktyce pokrywa sie z wnioskowanym zakresem wskazan do objecia refundacja
produktu Ezehron Duo®;

e rekomendacjami klinicznymi w zakresie stosowania terapii skojarzonej lub produktéw ztozonych
wsrad pacjentow z analizowanej populacji [40];

e wyborem komparatoréw w analizach dotyczacych analogicznych technologii lekowych [77], [78].

Pomimo uwzglednienia zarejestrowanych wskazan do stosowania wnioskowanej technologii oraz
aktualnej refundacji ezetymibu w sprecyzowanym stanie klinicznym, w ramach analizy nie uwzgledniono
roznic pomiedzy sprzedazg ezetymibu w obrebie refundowanych wskazan oraz sprzedazg tej substancji
czynnej w obrebie wszystkich mozliwych wskazan. W praktyce nie jest spodziewane zastosowanie terapii
ezetymib + rozuwastatyna wsrdd chorych o innej charakterystyce niz precyzuje wskazanie objete
refundacja. Przyktadowo, zastosowanie ezetymibu w I linii leczenia nie bytoby zgodne z wytycznymi
Klinicznymi [40]. Co wiecej na podstawie materiatéw do zlecenia AOTMIT 27/2015 [77] ustalono, ze
nawet w latach 2013-2014 rozbiezno$¢ pomiedzy wielkoscig rynku sprzedazy refundowanego ezetymibu
oraz wielkoscig rynku sprzedazy tej substancji we wszystkich wskazaniach (refundowanych i
nierefundowanych, na podstawie danych IMS Health Poland) nie réznita sie istotnie. Wprawdzie wstepne
dane dla 2014 roku wskazywaty na rdznice w wielkosci tych rynkdw na poziomie okoto 50% wielkosci

rynku sprzedazy lekéw refundowanych to dane te prawdopodobnie byly niedojrzate i odzwierciedlaty
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wytgcznie prognozy IMS (zlecenia dla Rosulip Plus zakonczono na przetomie 2014 i 2015 roku). Dane
empiryczne z 2013 roku wskazywaty na rdznice wielkosci tych rynkéw wynoszacg 10,9% [77].

Co wiecej, od 2013 roku rynek sprzedazy refundowanego ezetymibu wzrdst prawie dwukrotnie (por.
rozdziat 2.5.2.1.). Wydaje sie wiec wysoce prawdopodobne, ze wykorzystanie nierefundowanego
ezetymibu we wnioskowanych wskazaniach w chwili obecnej jest bardzo niskie lub nie wystepuje. Na
tej podstawie w analizie podstawowej pominieto ten aspekt. W ramach analizy wrazliwosci (scenariusz
DSA 48) uwzgledniono wzrost wielkosci rynku sprzedazy ezetymibu o 10,9% jak wskazywaty dane z
2013 roku.

W analizie nie uwzgledniono réwniez rynku sprzedazy innych preparatéw zawierajgcych ezetymib i
rozuwastatyne. Dostepnym w Polsce lekiem z tej grupy jest Rosulip Plus®. Zgodnie z informacjami
uzyskanymi od Wnioskodawcy produkt ten zostat wprowadzony na polski rynek w maju 2015 roku. W
2017 roku jego sprzedaz zostata zablokowana z uwagi na naruszenie patentu. Od kwietnia 2018 roku
(momentu wygasniecia patentu) produkt zostat ponownie wprowadzony na rynek. Oznacza to, ze w
chwili obecnej pacjent z analizowanej populacji moze zaopatrywac sie w w/w produkt. Niemniej jednak
ze wzgledu na wysoki koszt dla pacjenta (1,90 PLN za tab. [39] vs. 0,28-0,37 PLN za dzien terapii
osobnymi produktami) oraz krétkg obecnos¢ na rynku (od kwietnia 2018 roku) nie jest spodziewany
wysoki udziat nierefundowanych preparatdéw ztozonych w analizowanym rynku. Na tej podstawie zostaty

one pominiete.

Dawkowanie opcjonalnej technologii okreslono na podstawie dawkowania wnioskowanej technologii:

e 10 mg/d ezetymibu (1 tabletka) + 5 mg/d rozuwastatyny (1 tabletka) w przypadku poréwnania z
produktem Ezehron Duo® 10 mg + 5 mg;

e 10 mg/d ezetymibu (1 tabletka) + 10 mg/d rozuwastatyny (1 tabletka) w przypadku poréwnania z
produktem Ezehron Duo® 10 mg + 10 mg;

e 10 mg/d ezetymibu (1 tabletka) + 20 mg/d rozuwastatyny (1 tabletka) w przypadku poréwnania z
produktem Ezehron Duo® 10 mg + 20 mg.

W opracowaniu uwzgledniono wptyw zmiany statusu refundacyjnego produktu leczniczego Ezehron
Duo® na liczebno$¢ populacji pacjentéw stosujgcych terapie skojarzong ezetymibu z rozuwastatyna,
przy braku zmiany catkowitej liczby pacjentéw z analizowanej populacji w danym roku.

Ze wzgledu na charakter wnioskowanego wskazania, uwzgledniajgcego konieczno$¢ oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa terapii skojarzonej osobnymi produktami przed kwalifikacja do terapii z

wykorzystaniem analizowanego produktu ztozonego, nie jest spodziewany wzrost liczebnos$ci populacji
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stosujgcych ezetymib z rozuwastatyng (w produkcie ztozonym lub osobnych produktach, tacznie)
wynikajacy z refundacji wnioskowanej technologii.

Teoretycznie mozliwa jest sytuacja, w ktorej ze wzgledu na obecnos$¢ produktu ztozonego w Wykazie,
lekarz prowadzacy terapie hipolipemizujgcg czesciej podejmie proby oceny skutecznosci terapii
skojarzonej kosztem np. monoterapii statynami w wysokich dawkach, terapii skojarzonej ezetymibu z
innymi statynami, czy terapii skojarzonej statyny z fibratem.

Nie sg jednak dostepne zadne informacje pozwalajace na potwierdzenie wystgpienie w/w efektu w
przypadku rozwazanego problemu decyzyjnego. Mozliwe rowniez, ze jezeli nawet taki wptyw refundacji
Ezehron Duo® bedzie sie manifestowat, prawdopodobnie bedzie to efekt dtugofalowy, ktdéry nie bedzie
mozliwy do uchwycenia w kilkurocznym horyzoncie czasowym. Efekt ten moze réwniez nie byc

obserwowany ze wzgledu na np. refundacje innego produktu ztozonego ezetymibu i statyny.

Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 3. Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy.

Scenariusz istniejacy (status quo) \ Nowy scenariusz \

Stosowanie wnioskowanej
technologii (Ezehron Nie uwzgledniono Uwzgledniono
Duo®)

Sposdéb finansowania
whnioskowanej technologii Nie dotyczy
ze srodkow publicznych

Wzrost wykorzystania
wnioskowanej technologii

Uwzgledniono (kosztem wykorzystania

lekowej wynikajacy z Nie dotyczy opcjonalnej technologii refundowanej)
refundacji
Dostepne opcje ezetymib 10 mg/d (najtanszy preparat) + 1) ezetymib 10 mg/d (najtanszy pre!)grat) *
b o . rozuwastatyna (5, 10 lub 20 mg/d; Sredni
terapeutyczne wsrod rozuwastatyna (5, 10 lub 20 mg/d; Sredni wazony rynkiem sprzedazy w 2018 roku)
pacjentow z analizowanej wazony rynkiem sprzedazy w 2018 roku) VY ?99]. ¥
populacji [99] i

i) Ezehron Duo®

! Ezoleta® w latach 2017-2020 Ezoleta® w latach 2017-2020

Inne réznice pomiedzy Brak Brak
scenariuszami

W ramach niniejszej analizy wptywu na system ochrony zdrowia przedstawiono:

e wielkos¢ populacji, o ktdrej mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3] (por. rozdziat 2.5.),

e ilosciowag prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacja, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 4 rozporzadzenia [3] (prognoza

opisana jako ,,scenariusz istniejacy”),

21




Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

e ilosciowag prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 5 rozporzadzenia [3] (prognoza
opisana jako ,,nowy scenariusz”),

e 0szacowania roznicy w w/w prognozach, zgodnie z §6 ust 6 rozporzadzenia [3],

e zgodnie z §6 ust 7 rozporzadzenia [3] przedstawiono rowniez prognozy i roznice w ich wartosciach
dla dwdch skrajnych scenariuszy wielkosci populacji docelowej (scenariusze opisane jako minimalny

i maksymalny).

W ramach niniejszej analizy przedstawiono réwniez oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie
pacjentébw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje, zgodnie z §6 ust 3
rozporzadzenia [3], ale z ograniczeniami.

Przy ocenie catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonych na finansowanie
opieki pacjentéw z analizowanej populacji uwzgledniono metody analogiczne jak w przypadku w/w
prognoz oraz niepetnie informacje dotyczace wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonych

na leczenie wszystkich pacjentéw stosujacych ezetymib w 2017 roku i w sty-maj 2018 roku.

2.5. CHARAKTERYSTYKA I LICZEBNOSC ANALIZOWANEJ POPULACJI

2.5.1. CHARAKTERYSTYKA ANALIZOWANEJ POPULACJI

Charakter analizowanej populacji zostat okreslony w oparciu o zakres wnioskowanego wskazania, ktéry

pokrywa sie z zarejestrowanymi wskazaniami do stosowania produktu leczniczego Ezehron Duo® [49].

Docelowa populacja pacjentow dla wnioskowanej technologii zostata okreslona na podstawie populaciji
pacjentéw aktualnie majgcych mozliwos¢ stosowania ezetymibu w skojarzeniu z rozuwastatyng

podawang w dawce 5, 10 lub 20 mg/d.

W opracowaniu uwzgledniono populacje otwartg pacjentéw — obserwacji poddawano zagregowang

grupe pacjentow leczonych z wykorzystaniem poréwnywanych interwencji w kolejnych latach horyzontu
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czasowego. Pominieto tym samym koszty wérdd pacjentow konczacych leczenie z wykorzystaniem

poréwnywanych technologii oraz wérdd pacjentdw niespetniajacych kryteriéw ich stosowania.
Nie poddawano obserwacji kazdego pacjenta osobno, gdyz brakuje wiarygodnych informacji

umozliwiajgcych przeprowadzenie tego typu analizy.

2.5.2. LICZEBNOSC POPULACIJI

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym

we wniosku.

Uwzgledniono opublikowane informacje, informacje z komunikatbw DGL NFZ dotyczace ilosci
zrefundowanych opakowan preparatow ezetymibu oraz opublikowane informacje [77], [78].
Liczebno$¢ populacji docelowej okreSlona na podstawie danych sprzedazowych lekéw zostata
zweryfikowana przy uwzglednieniu dostepnych informacji epidemiologicznych [59], [79], [80], [83].
[84], [98].

2.5.2.1. LICZEBNOSC POPULACJI, O KTOREJ MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. A I B
ROZPORZADZENIA [3]

Nie odnaleziono zadnych informacji dotyczacych rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we
whniosku w Polsce. Nie sg dostepne opublikowane informacje dotyczace struktury leczenia pacjentow z
rozpoznang hipercholesterolemig pierwotng. Nie sg réwniez dostepne informacje na temat liczby
pacjentéw z LDL-C powyzej 130 mg/dl utrzymujgcym sie pomimo terapii statynami wsrdd pacjentéw:
po zawale serca, po rewaskularyzacji wiencowej przezskornej lub kardiochirurgicznej, po
rewaskularyzacji obwodowej, po amputacji obwodowej z powodu choroby miazdzycowej, czy wsrod

pacjentdw z hipercholesterolemia rodzinng (wskazanie refundacyjne dla preparatéw ezetymibu).

Podstawowe informacje na temat rozpowszechnienia hipercholesterolemii zostaty przedstawione w

Analizie problemu decyzyjnego [40].

Majgc na uwadze brak wiarygodnych informacji dotyczacych liczby pacjentéw leczonych z
wykorzystaniem ezetymibu i rozuwastatyny w warunkach polskich, oceny wielkosci populacji docelowej
dokonano w ramach ekstrapolacji liczby osobolat terapii z wykorzystaniem preparatow ezetymibu. Takie
podejécie zastosowano réwniez przy ocenie liczebnosci populacji docelowej dla analogicznych
technologii lekowych [77], [78].
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Zastosowane podejscie nalezy uzna¢ za prawidtowe majgc na uwadze:

e wnioskowane wskazanie obejmujgce skuteczng terapie ezetymibem i rozuwastatyng przed
kwalifikacjg do stosowania ocenianego produktu ztozonego;

e zakres wskazan objetych refundacjg dla preparatow ezetymibu, ktory w praktyce pokrywa sie z
wnioskowanym zakresem wskazan dla produktu Ezehron Duo® pomijajgc wymagalnosci ,,uzyskania
odpowiedniej kontroli hipercholesterolemii przy pomocy pojedynczych substancji podawanych
jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak dawki
zawarte w preparacie ztozonym?”;

e dostepne informacje, ktore Swiadcza, ze we wnioskowanym wskazaniu nie sg stosowane

nierefundowane preparaty ezetymibu [77].

W opracowaniu uwzgledniono informacje na temat liczby zrefundowanych opakowan leku Ezetrol® w
okresie od stycznia 2012 do maja 2018 roku (skumulowane dane dla okresu styczen — kwiecien 2011
roku) [42], [43], [76]. Nie uwzgledniono danych sprzed 2012 roku ze wzgledu na wejscie w zycie ustawy

o refundacji zmieniajgcej zasady refundacji lekow.

Dane dotyczace liczby zrefundowanych opakowan w analizowanym okresie postuzyty do estymacii liczby
osobolat terapii, ktéra nastepnie zostata ekstrapolowana na horyzont czasowy niniejszej analizy.
Dysponujac liczbg osobolat terapii ezetymibem na podstawie opublikowanych informacji okreslono liczbe
osobolat terapii ezetymibem w skojarzeniu z rozuwastatyng podawang w dawce 5, 10 lub 20 mg/d, czyli
liczbe osobolat terapii wérdd pacjentéow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (art. 6 ust. 1 pkt.
lit. b rozporzadzenia [3]).

Zastosowana metoda uwzgledniajgca ocene wielkosci populacji w ujeciu liczby osobolat terapii obniza
wielko$¢ populacji pacjentow w odniesieniu do populacji definiowanej z uwzglednieniem liczby
unikatowych numeréw PESEL, jednak przy braku wptywu na wysoko$¢ zuzywanych zasobdw
medycznych (np. liczby opakowan lekdw stosowanych w analizowanym wskazaniu; por. rozdziat 2.8.).
Jeden osoborok terapii moze opisywac kilka unikatowych numeréw PESEL w przypadku stosowania leku
przez okres krotszy od roku u niektorych pacjentow, np. dwdch pacjentdw stosujgcych analizowany lek
ezetymibu przez pét roku traktowanych bedzie jako jeden osoborok terapii. Niemniej jednak w
przypadku braku informacji na temat struktury leczenia analizowanym produktem (liczby pacjentéw
rozpoczynajgcych leczenie, liczby pacjentow konczacych leczenie w danym roku, liczby pacjentéw
stosujgcych dany lek przez caty rok) nie ma mozliwosci okreslenia wielkosci populacji pacjentéw w ujeciu

unikatowych numeréw PESEL na podstawie dostepnych danych.
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W ramach niniejszej analizy uwzgledniono standardowe metody prognozowania i analizy populacyjnej

opisane m.in. w nastepujacej publikacji ksigzkowej [26].

W opracowaniu uwzgledniono kwartalng sprzedaz preparatéw ezetymibu, zgodnie z zatozeniami
analogicznej analizy dla innego produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny [77]. Tym samym
uwzgledniono kwartalne dane sprzedazowe ezetymibu od stycznia 2012 roku do marca 2018 roku (25
kwartatéw). W ramach aktualizacji przeprowadzonej w pazdzierniku 2018 roku, dane z kwartatu
kwiecien — czerwiec 2018 [43], [99], [100] wykorzystano do weryfikacji poprawnosci przeprowadzonej

ekstrapolacji.

W ramach prognozy kwartalnej liczby zrefundowanych opakowan ezetymibu okreslonej na podstawie
w/w danych rozwazano uwzglednienie dodatkowego czynnika predykcyjnego (poza czynnikiem
okreslajgcym liczebnik kolejnego kwartatu — zmiennej czasowej): zmiennej binarnej okreslajgcej
refundacje produktu ztozonego Atozet® w okresie od stycznia 2017 roku. Niemniej jednak istotny wptyw
tej zmiennej okreslony w ramach regres;ji liniowej (p<0,001) jest przypadkowy, gdyz gwattowny wzrost
wykorzystania ezetymibu zaobserwowano juz w ostatnim kwartale 2016 roku. Dodatkowo majac na
uwadze krotki okres refundacji wspomnianego produktu ztozonego aspekt ten zostat pominiety w
niniejszym opracowaniu. Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, iz sktadowa okresowa szeregu czasowego moze

istotnie wptyna¢ na wnioskowanie w zakresie istotnosci wptywu w/w zmiennej na prognozowana.

Testowano prognozy oparte na prostej regresji liniowej oraz wielomianach rzedu II — 1V (kod programu
R dostepny w arkuszu ,Obliczenia BIA”). Rozwazano réwniez uwzglednienie wskaznikow sezonowych.
Dostepne prognozy weryfikowano w oparciu o poprawno$¢ dopasowania do danych empirycznych oraz
o dostepne dane epidemiologiczne. Dostepne dane epidemiologiczne wskazujg, ze sprzedaz ezetymibu
nie powinna przekraczac¢ 64 tys. 28-tabletkowych opakowan rocznie (por. informacje w rozdziale 2.5.2.1.
i na koncu arkusza ,,Obliczenia BIA”).

Na tej podstawie odrzucono prognozy oparte na wielomianach rzedu wyzszego niz 1, pomimo iz

stanowity one lepsze dopasowanie do danych empirycznych.

Na podstawie wstepnej analizy szeregu czasowego uznano, ze analizowane dane mogg zawierac
sktadowg okresowej zmiany wysokosci refundacji (wahania cykliczne/sezonowe). Zaobserwowano
mozliwos¢ zmiany amplitudy wahan okresowych w czasie.

Na podstawie zaprezentowanych informacji, wyodrebnienie i analize trendu dokonano metoda
analityczng uwzgledniajac informacje kwartalne. Ze wzgledu na dtugi horyzont ekstrapolacji (11
kwartatéw do konca 2020 roku) oraz aspekty opisane powyzej wybrano model liniowy trendu. Przy

ocenie wskaznikdbw sezonowosci uwzgledniono model multiplikatywny majgc na uwadze
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zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednocze$nie w postaci oddzielnych produktéw
leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

prawdopodobng zmiane amplitudy wahan w czasie (aspekt réwniez trudny do jednoznacznego
udowodnienia ze wzgledu na niska liczbe danych wykorzystanych w prognozowaniu).

Wyniki w/w modeli mozliwe sg do uzyskania z poziomu skoroszytu dotgczonego do niniejszego
opracowania.

Niemniej jednak z uwagi na brak mozliwosci jednoznacznej identyfikacji liczby cykli w ramach analizy
harmonicznej, w ramach podstawowego wariantu analizy zdecydowano sie uwzgledni¢ wytacznie
regresje liniowg bez wskaznikdw sezonowych. Wszystkie warianty rozwazano w ramach analizy
wrazliwosci.

Szczegoty dotyczace poszczegolnych modeli przedstawiono w arkuszach ,,Ustawienia BIA” i ,,Obliczenia

BIA"” modelu decyzyjnego dotaczonego do niniejszego raportu.

W ramach wariantu prawdopodobnego uwzgledniono $rednie wartosci prognozy, w ramach wariantow

skrajnych — granice 95% przedziatu predykcji.
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Wykres 1. Liczba zrefundowanych opakowan ezetymibu w kolejnych kwartatach od stycznia 2012 roku.

Na uwage zastuguje, ze dane z kwartatu kwiecien — czerwiec 2018 [43], [99], [100] potwierdzajg

poprawnos¢ przeprowadzonej ekstrapolacii.

Nastepnie dane dotyczace liczby zrefundowanych opakowan analizowanych lekow w poszczegdlnych
kwartatach od kwietnia 2012 do konca 2020 roku przeksztatcono na liczbe osobolat terapii w

analizowanych okresach.
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2.5. Charakterystyka i liczebnos¢ analizowanej populacji %

Dokonano tego w ramach nastepujgcego algorytmu:

1. Kalkulacja liczby lat terapii z wykorzystaniem jednego opakowania leku Ezetrol® (jedyny preparat
ezetymibu sprzedawany w analizowanym okresie) — iloraz liczby dni terapii z wykorzystaniem
opakowania leku przy zatozeniu 100% adherencji do zalecanego schematu dawkowania (28 dni)
oraz liczby dni w statystycznym roku (365,25).

2. Kalkulacja sumarycznej liczby lat terapii w danym przedziale czasowym (kwartale) na podstawie
iloczynu liczby refundowanych opakowan danego leku i parametru okreslonego w punkcie 1. Na
tym etapie zastosowano réwniez korekte rzeczywistej liczby dni w roku, tj. otrzymany iloczyn
podzielono przez czynnik 366/365,25 w przypadku roku przestepnego oraz 365/365,25 w
przypadku pozostatych lat, okreSlajgc rzeczywistg, charakterystyczng dla danego okresu
sumaryczng liczbe lat terapii w programie.

3. Kalkulacja dtugosci analizowanego przedziatu czasowego (kwartatu) w ujeciu lat (iloraz liczby dni
w danym przedziale przez liczbe dni w roku, do ktérego dany przedziat nalezy).

4. Kalkulacja sumarycznej liczby osobolat terapii w analizowanym okresie poprzez iloraz wartosci

okreslonych w pkt. 2. i 3.

Majac na uwadze, iz w praktyce pacjent z analizowanej populacji moze poming¢ dawke lub przyjaé ja z
opdznieniem, w opracowaniu uwzgledniono takze wskaznik adherencji do zalecanego schematu

dawkowania.

Uwzgledniono wartosci bedgce danymi wejsciowymi modelu Analizy ekonomicznej [99]: 73% w ramach
wariantu najbardziej prawdopodobnego, 97% w ramach wariantu minimalnego oraz 56% w ramach
wariantu maksymalnego liczebnosci populacji docelowej dla wnioskowanej technologii.

Szczegotowe informacje na temat uwzglednionych wskaznikéw adherencji przedstawiono w rozdziale

2.2. Analizy ekonomicznej [99].

Kalkulacji rzeczywistej liczby osobolat terapii w analizowanym wskazaniu, okreslonej przy uwzglednieniu
potencjalnych opdznien z przyjeciem dawek lekdéw, dokonano poprzez iloraz liczby osobolat terapii

okreslonej w ramach algorytmu opisanego powyzej oraz wskaznika adherenciji.

Na podstawie prognozowanych danych kwartalnych, przy uwzglednieniu réznicy w dtugosci trwania
poszczegdlnych kwartatdbw w danym roku kalendarzowym, wyliczono liczbe osobolat terapii w danym

roku. Zaokraglone wyniki przedstawiono w tabeli ponizej.
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leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Tabela 4. Wyniki ekstrapolacji liczby osobolat terapii ezetymibem. Przy ocenie skrajnych scenariuszy
uwzgledniono zakres zmiennosci parametrow modelu regresji liniowej (Srednia i 95% przedziatl predykcji) oraz

zakres zmiennosci wskaznika adherencji.

Wariant najbardziej

prawdopodobny Wariant minimalny Wariant maksymalny
2017 (dane empiryczne)* 15162,0 11 410,6 19 764,8
2017 (model prognozy) 13641,2 7 703,7 22 220,7
2018 15 702,7 9826,9 239175
2019 16 337,5 9 548,0 26 055,8
2020 17 637,4 10 407,9 27 955,2

* na zmiane wartosci w ramach skrajnych scenariuszy wptywa zmiana wysokosci wskaznika adherencji.

Przedstawione informacje uwzgledniaja populacje $wiadczeniobiorcdw stosujgcych ezetymib nie tylko w
terapii skojarzonej z rozuwastatyng podawang w dawkach 5, 10 lub 20 mg/d, ale rowniez
$wiadczeniobiorcow stosujgcych ezetymib w monoterapii, terapii skojarzonej z inng statyna lub w terapii
skojarzonej z rozuwastatyna, ale podawang w dawkach innych niz w analizowanym produkcie ztozonym
(30 lub 40 mg/d).

Ze wzgledu na brak innych informacji, odsetek pacjentdow stosujgcych ezetymib w skojarzeniu z
rozuwastatyng zostat okreSlony na podstawie danych zaprezentowanych w materiatach do zlecenia
AOTMIT dotyczacego oceny innego produktu ztozonego ezetymibu i rozuwastatyny [77]. Uwzgledniony
odsetek okreslono w ramach badania kwestionariuszowego przeprowadzonego wsrdd 3 ekspertéw
klinicznych z Polski. Srednia z odpowiedzi wszystkich ekspertéw wyniosta 40%. Wartos¢ ta uwzgledniono
w ramach wariantu najbardziej prawdopodobnego; minimalng (30%) i maksymalng (50%) odpowiedz

ekspertéw uwzgledniono w ramach skrajnych wariantéw, odpowiednio minimalnego i maksymalnego.

Uwzglednione dane czesciowo zostaty potwierdzone przez opublikowane informacje dotyczace innych
warunkow niz polskie — wyniki badania [67] mogg wskazywaé, ze az 47,5% pacjentdw stosujgcych
ezetymib stosuje go w monoterapii.

Informacje przedstawione w publikacji [79] Swiadcza, Ze okoto 75% pacjentow stosujgcych ezetymib
stosuje go w skojarzeniu ze statyng. Wsrod statyn w 2015 roku rozuwastatyna byta wykorzystywana
tylko u 10%. Niemniej jednak od 2015 roku mogt nastgpi¢ wzrost wykorzystania rozuwastatyny o czym
informujg sami autorzy [79] wskazujgc na poczatkowy okres stosowania rozuwastatyny w praktyce
klinicznej. Na podstawie w/w informacji mozna okresli¢, ze udziat w rynku ezetymibu terapii skojarzonej

ezetymibu z rozuwastatyng wynosi co najmniej 7,5%.
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2.5. Charakterystyka i liczebnos¢ analizowanej populacji

Odsetek pacjentow stosujgcych rozuwastatyne w dawce 5, 10 lub 20 mg/d okreslono przy uwzglednieniu
danych dotyczacych refundacji preparatow rozuwastatyny w okresie od stycznia do lipca 2018 roku [43].
Na podstawie tych danych ustalono, ze 86,8% zrefundowanych tabletek rozuwastatyny zawiera 5, 10
lub 20 mg substancji czynnej. Dane te zblizone sg do tych okreslonych dla 2017 roku (86,5%; por.

informacje w arkuszu ,Dane wejsciowe”, komorki z zakresu R116:W125).

lloczyn liczby osobolat terapii z wykorzystaniem ezetymibu okre$lony w ramach opisanego powyzej
modelu regresji oraz parametrow okreslajgcych prawdopodobienstwo zastosowania rozuwastatyny w
skojarzeniu z ezetymibem) i prawdopodobienstwo stosowania rozuwastatyny w dawce 5, 10 lub 20
mg/d pozwolito okresli¢ liczbe osobolat terapii skojarzonej ezetymibu z rozuwastatyng w dawce 5, 10
lub 20 mg/d, czyli liczebno$¢ populacji docelowej dla wnioskowanej technologii (liczebno$¢ populacji, o

ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. a i b rozporzadzenia [3]).

Tabela 5. Wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. a i b rozporzadzenia [3]. Wyniki zaokraglone,

wielkos$¢ populacji w ujeciu liczby osobolat terapii. Wariant analizy podstawowej.

Scenariusz najbardziej Scenariusz minimalny Scenariusz maksymalny
prawdopodobny
2017 (dane empiryczne)* 5 266,2 2972,4 8 581,1
2017 (model prognozy) 4738,0 2 006,8 9647,3
2018 5 454,0 2 559,9 10 384,0
2019 5674,5 2 487,2 113124
2020 6 125,9 2711,2 12 137,0

* na zmiane wartosci w ramach skrajnych scenariuszy wptywa zmiana wysokos$ci wskaznika adherencji.

Ustalono, ze wielko$¢ docelowej populacji pacjentdw dla wnioskowanej technologii wynosi w
przyblizeniu:

e 5454,0 osobolat (maksymalny zakres: 2 559,9 — 10 384,0) w 1. roku,

e 5674,5 osobolat (2 487,2 — 11 312,4) w 2. roku,

e 6125,9 osobolat (2 711,2 — 12 137,0) w 3. roku.

2.5.2.2. LICZEBNOSC POPULACJI, O KTORYCH MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. C I PKT
2 ROZPORZADZENIA [3]

Nie sg dostepne informacje pozwalajace okresli¢ wptyw refundacji produktu ztozonego stosowanego w

leczeniu hipercholesterolemii pierwotnej na jego wykorzystanie w warunkach polskich.

Whioskowana technologia zostata niedawno zarejestrowana do stosowania w Polsce i nie sg dostepne
rowniez informacje pozwalajgce okreslic popyt na analizowang technologie lekowa przy 100%

odpftatnosci pacjenta.
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zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Zgodnie z informacjami uzyskanymi od Zamawiajgcego, w chwili obecnej wielko$¢ populacji, o ktorej
mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. c rozporzadzenia [3] (wielko$¢ populacji pacjentéw stosujgcych produkt
Ezehron Duo® w chwili obecnej) wynosi 0 pacjentow.

Majgc na uwadze finansowanie ze $rodkéw publicznych opcjonalnej technologii lekowej, wysoce
prawdopodobne jest zdarzenie, ze w kolejnych latach stopien wykorzystania produktu leczniczego

Ezehron Duo® nie ulegnie istotnej zmianie w przypadku braku jego refundacji.

Ze wzgledu na wyzszy komfort stosowania (1 tabletka dziennie w miejsce 2 lub wiecej tabletek) mozna
sie spodziewac istotnego wzrostu wykorzystania wnioskowanej technologii w przypadku zmiany statusu

refundacyjnego.

Wydaje sie, ze najwazniejszymi czynnikami wptywajacymi na zakres stosowania produktu ztozonego
wsrdd pacjentdw z analizowanej populacji beda: przekonanie lekarza prowadzacego terapie odnosnie
skutecznosci i bezpieczenstwa leku ztozonego oraz koszt dla Swiadczeniobiorcy.

Udziat pierwszego aspektu wydaje sie mie¢ mniejsze znacznie, gdyz wnioskowana technologia zawiera
te same substancje czynne co opcjonalna tylko w zmienionej formie. Lekarz prowadzacy terapie
hipolipemizujgcg moze mie¢ rowniez na uwadze poprawe stopnia stosowania sie do zalecen wsréd
$wiadczeniobiorcow i czesciej proponowac pacjentowi stosowanie leku ztozonego w przypadku jego
refundacji (1 kapsutka w miejsce co najmniej dwdch na dobe). Tym samym nalezy stwierdzi¢, ze aspekt
roznicy w cenie dla pacjenta miedzy produktem ztozonym a politerapig jego sktadnikami moze miec
kluczowe znaczenie przy zmianie stopnia wykorzystania wnioskowanej technologii wynikajacej z

finansowania ze srodkéw publicznych.

Nie sg dostepne zadne badania preferencji pacjentéw w zakresie kosztu terapii w Polsce. W ramach
dwoéch analogicznych opracowan wykorzystano skrajne zatozenia w zakresie wplywu refundacji
produktu ztozonego na stopien jego wykorzystania. W analizach dla Rosulip Plus® uwzgledniono opinie
ekspertéw klinicznych uzalezniajgce stopien wykorzystania produktu ztozonego od réznicy kosztu terapii
dla pacjenta wzgledem terapii sktadnikami w osobnych produktach. Zgodnie z oczekiwaniami, eksperci
wskazali istotny wzrost wykorzystania produktu ztozonego wytgcznie w sytuacji, kiedy bedzie on istotnie
tanszy od terapii osobnymi produktami [77]. Alternatywnie, w ramach opracowania dla produktu
Atozet® zatozono 100% przejecie terapii osobnymi produktami [78], pomijajgc tym samym koniecznos¢
sprawdzenia skutecznosci i bezpieczenstwa politerapii przed wdrozeniem stosowania produktu

ztozonego.
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Majac na uwadze brak wiarygodnych informacji w ramach analizy rozpatrywano 5 wariantéw oceny
wptywu refundacji wnioskowanej technologii na wysoko$¢ jej wykorzystania wsrdd chorych z

analizowanej populacji.
Warianty opisano w tabeli ponizej (szczegdty w arkuszu ,,Obliczenia BIA”).

Tabela 6. Warianty oceny wptywu refundacji wnioskowanej technologii na wysokos$¢ jej wykorzystania wsrod

chorych z analizowanej populacji.

Rok 1 Rok 2 ‘ Rok 3 ‘

Wariant 1: materialy do zlecenia dla Rosulip Plus®, przejecie zalezne
od kosztu swiadczeniobiorcy (miesieczny koszt terapii wnioskowanga
technologia dla pacjenta wyzszy od politerapii osobnymi
produktami
Wariant 2: materiaty do zlecenia dla Rosulip Plus®; przejecie takie
same jak dla Rosulip plus® [77]
Wariant 3: materialy do zlecenia dla Atozet®, przejecie takie same
jak dla Atozet® [78]
Wariant 4: obserwowane wykorzystanie Atozet®, z ekstrapolacja na
rok 3. (analogiczne tempo wzrostu jak miedzy 1 a 2 rokiem) [42], 17,3% 20,8% 25,1%
[43], [78]

Wariant 5: prognoza Wnioskodawcy w zakresie wykorzystania
Ezehron Duo®. Obliczenia na podstawie rynku sprzedazy preparatow 5,7% 62,0% 75,6%
Rosulip Plus® przed 2017 rokiem, tj. przed wycofaniem z rynku

3,3% 6,7% 10,0%

12,2% 24,4% 36,7%

50,0% 100,0% 100,0%

Majac na uwadze wysokg rozbiezno$¢ dostepnych wariantdbw w ramach analizy podstawowej
uwzgledniono dane uzyskane od Wnioskodawcy (wariant 5.), podczas gdy pozostate warianty testowane

sg w ramach analizy wrazliwosci.

Okreslona w ramach analizy podstawowej liczba ,,przejmowanych” pacjentéw przez refundowany
produkt leczniczy Ezehron Duo®, tj. wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 2 rozporzadzenia

[3] zostata przedstawiona w tabeli ponizej.

Tabela 7. Liczba osobolat terapii przejmowana przez wnioskowana technologie w przypadku jej refundacji.

Wariant analizy podstawowej.

Rok 1 Rok 2 Rok 3 \
Wariant najbardziej prawdopodobny 312,5 3518,8 4632,4
Wariant minimalny 146,7 15423 2 050,2
Wariant maksymalny 595,0 7 014,9 9177,9

Ustalono, ze w przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej dla wnioskowanej technologii liczba
osobolat terapii z wykorzystaniem produktu leczniczego Ezehron Duo® wyniesie (wartosci zaokraglone):
e 312,5 (maksymalny zakres: 146,7 — 595,0) w pierwszym roku,

e 3518,8 (1542,3 -7 014,9) w drugim roku,

e 46324 (2050,2-9177,9) w trzecim roku obowigzywania decyzji Ministra Zdrowia
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zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Na uwage zastuguje, ze zaktadany w niniejszym opracowaniu brak wykorzystania produktu ztozonego
w przypadku braku refundacji mozna potwierdzi¢ uwzgledniajgc opinie ekspertow klinicznych
dotyczacych zaleznego od kosztu terapii stosowania przekwalifikowania sie pacjentow ze stosowania
terapii skojarzonej ezetymibu i rozuwastatyny na stosowanie produktu ztozonego Ezehron Duo® w
przypadku jego refundacii, prezentowane w materiatach AOTMIT dla Rosulip Plus® [77].

Zgodnie z sugerowanymi cenami opakowan Ezehron Duo® i przy uwzglednieniu 30% marzy detalicznej

na rynku prywatnym, koszt wnioskowane]j technologii przy braku refundacji bedzie sie miescit miedzy

W chwili obecnej miesieczny koszt terapii skojarzonej dla pacjenta wynosi okoto 10 PLN, co $wiadczy,
ze roznica pomiedzy kosztem nierefundowanego produktu Ezehron Duo® a terapig skojarzong
uwzgledniajaca refundowane sktadniki w osobnym produktach wyniesie _

Zgodnie z danymi z [77], przy takiej réznicy kosztéw w skali miesigca tylko 0,8% - 2,5% pacjentdéw
rozpocznie stosowanie produktu ztozonego.

W przypadku nierefundowanego produktu ztozonego stopien przekwalifikowania sie bedzie z wysokim
prawdopodobienstwem jeszcze nizszy, poniewaz brak refundacji moze by¢ odbierany przez niektdrych
pacjentéw jako brak potwierdzenia skutecznosci i bezpieczefstwa analizowanego produktu.

Nawet uwzgledniajgc stopien przekwalifikowania sie na stosowanie nierefundowanego produktu
ztozonego wynoszacy docelowo 2,5%, oznaczatoby to stosowanie produktu ztozonego w zakresie do
300 osobolat terapii w 2018 roku. Wskazany zakres wykorzystania nierefundowanego produktu Ezehron
Duo® nie wptywatby istotnie na wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet (zmiana inkrementalnych

wynikdw nieprzekraczajgca +£100 tys. PLN rocznie).

2.5.2.3. PODSUMOWANIE INFORMACJI NA TEMAT LICZEBNOSCI POPULACJI
PACJENTOW

Podsumowanie informacji na temat wielkosci populacji docelowej uwzglednionej w ramach analizy

podstawowej przedstawiono w tabeli ponizej.
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2.5. Charakterystyka i liczebnos¢ analizowanej populacji

Tabela 8. Podsumowanie wielkosci populacji pacjentow uwzglednionej w ramach analizy podstawowej. Wielkosci
populacji w ujeciu liczby osobolat terapii. W nawiasach podano wyniki skrajnych wariantéw: minimalnego i

maksymalnego.

Wariant (prtz)grj;Zza) 2018 (rok 1) 2019 (rok 2) 2020 (rok 3)

Prawdopodobny 4738,0 5454,0 5674,5 6 125,9

art. fit”s;'i t FI Minimalny 2 006,8 2 559,9 24872 27112

. Maksymalny 9 647,3 10 384,0 11312,4 12 137,0
Prawdopodobny Nie dotyczy 0 0 0
SiEe IL:tStél R Minimalny Nie dotyczy 0 0 0
. Maksymalny Nie dotyczy 0 0 0

art. 6 ust. 2 Prawdopodobny Nie dotyczy 312,5 3518,8 4632,4

(pozytywna Minimalny Nie dotyczy 146,7 15423 2 050,2

decyzja) Maksymalny Nie dotyczy 595,0 7014,9 9177.9

Na uwage zastuguje, ze uwzglednione w opracowaniu oszacowania wielkosci populacji docelowej oraz
wielkosci populacji pacjentow, ktorzy bedg stosowal wnioskowang technologie w przypadku jej
finansowania ze $rodkéw publicznych nie odbiegajg istotnie od wynikdw obliczen uwzgledniajgcych

informacje epidemiologiczne.

Uwzgledniajac:

e najbardziej aktualne informacje na temat rozpowszechnienia hipercholesterolemii w Polsce [59],
[79]. [80], [83], [84]. [98].

e zalezng od wieku i pici liczebno$¢ populacji ogolnej Polski pod koniec 2017 roku [2],

e odsetek pacjentéw poddawanych farmakoterapii z hipercholesterolemig (19%) zgodnie z wynikami
[84],

e odsetek pacjentéw stosujgcych ezetymib w skojarzeniu ze statyng (1% przed i 4% po modyfikacji
schematu leczenia dokonanej w ramach badania; $rednio 2,5%) zgodnie z wynikami [79],

e odsetek wykorzystania rozuwastatyny wsrod wszystkich statyn na poziomie 10%, zgodnie z
wynikami [79],

e Sredni okres stosowania lekow przez pacjenta w roku na poziomie 0,88 lat (parametr
uwzgledniajacy adherencje, wytrwato$¢ na leczeniu i dyskontynuacje leczenia z innych powodoéw;
przektada sie na 25% odsetek pacjentdw stosujgcych lek krocej niz rok w danym roku
kalendarzowym),

oszacowano liczebnosci populacji docelowej (tabela ponizej).
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcdw decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna)

w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsréd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy

pojedynczych substancji podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Tabela 9. Liczebno$¢ populacji docelowej na podstawie danych epidemiologicznych.

Liczba pacjentéw z Teoretyczna  Teoretyczna

E Liczba OIS, hipercholesterolemi % leczonych Y0 CRAEITI GRS liczebnosc¢ [To74 oF:Y pleqlicahy
Zrodto wiek P a ° 4 + statyna) rozuwastatyny » opakowan
badanych w Polsce, przy [84] populacji osobolat
badanych s [79] [79] . o w roku
uwzglednieniu [2] docelowej terapii
NSUEOIL Z0fkL 2413 2011, 18-79 19 254 386 19,0% 2,5% 10,0% 9 146 8 002,6 76 205,5
[84] lata
o020
program” 2010- 7 242 ! 22 370 558 19,0% 2,5% 10,0% 10 626 9 297,8 88 538,8*
badanie
2015 [80] .
internetowe
NATPOL PLUS 2002 rok, o o o
[98] 3051 18-94 lata 19 237 168 19,0% 2,5% 10,0% 9 138 7 995,4 76 137,4
WOBASZ [59] 14 151 220(?_3;12?;2 20 619 510 19,0% 2,5% 10,0% 9794 8 570,0 81 608,4
2013-2014,
WOBASZ 11 [83] 5 947 20-99 lata 21 070 761 19,0% 2,5% 10,0% 10 009 8 757,5 83 394,4
Srednia** 20 510 476 19,0% 2,5% 10,0% 9742 8 524,7 81 176,9

* przektada sie na 22 135 opakowan stosowanych w analizowanym wskazaniu w kwartale, co z kolei $wiadczy o okoto 64 tys. (63 711) opakowan stosowanych we wszystkich wskazaniach;
** informacje uwzglednione w ramach scenariusza ,,DSA 63" analizy wrazliwosci.

Majac na uwadze, iz zazwyczaj dane epidemiologiczne wskazujg na wyzsze liczebnosci populacji chorych niz dane okreslajace rzeczywiste wykorzystanie

$wiadczen medycznych uznano, ze przedstawione obliczenia potwierdzajg wiarygodnosc liczebnosci populacji docelowej uwzglednionej w analizie.
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2.6. Analiza wptywu na skutki zdrowotne Ce
2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu H

2.6. ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE

W opracowaniu nie oceniono efektéw zdrowotnych w ujeciu populacyjnym, gdyz zgodnie z wynikami
Analizy ekonomicznej [99], nie jest mozliwe okreslenie dodatkowych efektdw zdrowotnych stosowania
wnioskowanej technologii w miejsce opcjonalnej technologii refundowane;.

Z wysokim prawdopodobienstwem stosowanie produktu ztozonego Ezehron Duo® wsrdd pacjentéw z
analizowanej populacji bedzie zwigzane z co najmniej takimi samymi efektami jak stosowanie terapii
skojarzonej ezetymibu z rozuwastatyng [99]. Wyzszy efekt kliniczny jest spodziewany ze wzgledu na
wyzszg adherencje pacjenta do zalecanego schematu leczenia z wykorzystaniem produktu ztozonego w
odniesieniu do stosowania jego sktadnikéw w osobnych preparatach. Niemniej jednak brakuje
jednoznacznych dowodow pozwalajacych ilosciowo oceni¢ zakres tego efektu w przypadku wskazania

obejmujacego terapie hipercholesterolemii [99].

2.7. KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU

Celem analizy jest porownanie kosztéw leczenia hipolipemizujgcego wsrdd pacjentéw z analizowanej

populacji w warunkach polskich.

Dane kosztowe zaktualizowano w pazdzierniku 2018 roku (z datg odciecia 19 pazdzierniku 2018 roku).

W opracowaniu uwzgledniono analogiczne zatozenia i dane wejSciowe z zakresu kosztow jak w

przypadku Analizy ekonomicznej [99].

Szczegoty dotyczace oszacowan poszczegolnych kosztow jednostkowych uwzglednionych w
opracowaniu przedstawiono w Analizie ekonomicznej (przede wszystkim w rozdziale 3.7.) [99] oraz w

dofgczonym do raportu modelu decyzyjnym.

W ramach opracowania uwzgledniono sugerowane przez Zamawiajgcego ceny zbytu netto

poszczegdlnych prezentacji produktu leczniczego Ezehron Duo® wynoszace: _




Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw

publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu c%
zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wérdéd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole |- H
choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednocze$nie w postaci oddzielnych produktéw

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Na podstawie aktualnego obwieszczenia Ministra Zdrowia w sprawie wykazu lekéw refundowanych [37]
oraz komunikatu NFZ w zakresie oceny wykorzystania lekow refundowanych w okresie od stycznia do
konca lipca 2018 roku [43] oszacowano aktualny ksztatt rynku i koszt stosowania opcjonalnej technologii
refundowanej.

W ramach analizy podstawowej koszt rozuwastatyny w dawce 5 mg/d, 10 mg/d i 20 mg/d zostat
okreslony na podstawie minimalnego kosztu jednostkowego (1 mg rozuwastatyny) uwzgledniajacego
segment sprzedazy preparatow rozuwastatyny zawierajgcych odpowiednio 5, 10 i 20 mg substancji
czynnej w tabletce — zatozono podawanie jednej tabletki leku rozuwastatyny w ramach schematu terapii

skojarzonej uwzgledniajgcej podawanie ezetymibu i rozuwastatyny w osobnych produktach.

Majac na uwadze roznice w koszcie jednostkowym (gtdwnie z perspektywy swiadczeniobiorcy) pomiedzy
roznymi segmentami sprzedazy lekow rozuwastatyny, w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono koszt
rozuwastatyny okreslony na podstawie catego rynku sprzedazy lekdéw rozuwastatyny niezaleznie od

zawartosci substancji czynnej w tabletce.

Majac na uwadze wprowadzenie nowych tanszych odpowiednikdw ezetymibu do Wykazu 1 lipca 2018
roku oraz brak informacji na temat wysokosci sprzedazy tych lekéw (brak udziatu tych lekdw przy ocenie
$redniego kosztu), w ramach analizy podstawowej koszt stosowania ezetymibu zostat okreslony na
podstawie minimalnego kosztu stosowania 1 mg tej substancji czynnej. Jest to konserwatywne podejscie,
gdyz z wysokim prawdopodobienstwem leki ezetymibu wprowadzone od lipca br. nie przejmg catego
rynku sprzedazy produktu Ezetrol® (jedyny lek ezetymibu refundowany przez lipcem 2018 roku). Co
wiecej nawet nowe leki ezetymibu w Wykazie rdznig sie ceng i mato prawdopodobne jest wykorzystanie

wytgcznie najtanszego leku.

W ramach analizy koszt dziennej dawki schematu terapii skojarzonej ezetymibu z rozuwastatyng
okreslono jako sume iloczyndw kosztu 1 mg substancji czynnej z wybranej perspektywy ekonomicznej i

dziennej dawki ezetymibu (10 mg/d) i rozuwastatyny (5, 10 lub 20 mg/d).

Nie s dostepne opublikowane informacje na temat kosztu opieki nad pacjentami z analizowanej
populacji.

Niemniej jednak wydaje sie, ze koszt dodatkowej opieki nie bedzie kosztem réznigcym poréwnywane
interwencje. Tym samym w ramach analizy podstawowej pominieto ten koszt, analogicznie jak w

przypadku analizy ekonomicznej dla analogicznej technologii lekowej [78] przedktadanej AOTMIT.
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2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu Ce
2.8. Metody estymacji wynikdw analizy w ujeciu populacyjnym H

W ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono koszt dodatkowej opieki raportowany w materiatach do

analizy ekonomicznej dla Rosulip Plus® [77]. Koszt ten w skali roku wynidst 9 125,45 PLN z perspektywy
ptatnika publicznego oraz 227,42 PLN z perspektywy $wiadczeniobiorcy.

Szczegoty w arkuszu ,Ustawienia” modelu decyzyjnego i rozdziale 3.7. Analizy ekonomicznej [99].

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

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania.

2.8. METODY ESTYMACJI WYNIKOW ANALIZY W UJECIU POPULACYINYM

Zastosowana w niniejszej analizie metoda estymacji wynikow w ujeciu populacyjnym uwzglednia
obserwacje rocznej liczby osobolat terapii, ktéra pozwala okresli¢ sumaryczne zuzycie danych zasobow
w ujeciu populacyjnym.

W uproszczeniu, iloczyn rocznej liczby osobolat terapii oraz $redniego rocznego zuzycia danego zasobu
medycznego (lub $redniego rocznego kosztu) pozwala okresli¢ catkowite zuzycie zasobéw medycznych

(lub kosztéw) wsrdd pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

Przy ocenie sumarycznego zuzycia opakowan lekow z analizowanego rynku wykorzystano nastepujacy
algorytm:
LLek,i *LD; - Wi

ULek

Gdzie: i oznacza poszczegdlne lata horyzontu czasowego analizy wptywu na budzet; Lek okresla
dowolny lek z analizowanego rynku (Ezehron Duo®, ezetymib); L., - to liczba osobolat terapii danym
lekiem w analizowanym roku; LD; - to liczba dni w danym roku (365 lub 366); W,,, - to wskaznik
adherencji do zalecanego dawkowania danego leku; U,., - to liczba dni terapii z wykorzystaniem
jednego opakowania danego leku przy zatozeniu 100% adherencji do zalecanego schematu dawkowania

(28/56 dni w przypadku Ezehron Duo ® i 28 dni w przypadku Ezetrol®).

Zastosowana metoda oceny zuzycia opakowan analizowanych lekow jest zwyklym odwrdceniem
przeksztatcen dokonanych w ramach oceny wielkosci populacji docelowej (por. rozdziat 2.5.2.1.), co
zapewnia petng zgodnos$¢ wielkosci zuzycia zasobdw medycznych z danymi empirycznymi (por. wyniki

walidacji przedstawione w arkuszu ,,Obliczenia BIA” modelu decyzyjnego).

Dysponujac liczbg osobolat terapii oraz liczbg zuzywanych opakowan lekéw Ezehron Duo® i Ezetrol®

okreslono pozostate kategorie wydatkow z budzetu ptatnika publicznego.
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

lloczyn liczby osobolat terapii oraz rocznego kosztu dodatkowej opieki nad pacjentem z analizowanej
populacji lub rocznego kosztu stosowania danego leku (por. rozdziat 2.7.) pozwolit okresli¢ sumaryczne
wydatki z budzetu ptatnika publicznego (lub portfeli Swiadczeniobiorcdw) przeznaczone na odpowiednio:

dodatkowa opieke i refundacje danego leku.

2.9. ANALIZA WRAZLIWOSCI I WYKAZ PARAMETROW ANALIZY WPLYWU NA
BUDZET

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy warianty:

e wariant najbardziej prawdopodobny, uwzgledniajgcy realistyczne wartoSci  parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji i wptywu refundacji wnioskowanej technologii na
budzet ptatnika publicznego,

e wariant minimalny, uwzgledniajacy skrajne zatozenia i wartosci z zakresu niepewnosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgcy minimalny wptyw ocenianej decyzji na
budzet ptatnika publicznego,

e wariant maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia i wartosci zakresu niepewnosci parametréw
dotyczgcych wielkosci analizowanej populacji, generujgcy maksymalny wptyw ocenianej decyzji na

budzet ptatnika publicznego.

Parametry poszczegdlnych scenariuszy zostaty przedstawione w tabeli ponizej (szczegoty przedstawiono

w rozdziale 2.5.).
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2.9. Analiza wrazliwosci i wykaz parametrow analizy wptywu na budzet

___Ca

Tabela 10. Charakterystyka wariantéw liczebnosci populacji docelowej uwzglednionej w ramach analizy

podstawowej oraz pozostate parametry analizy wplywu na budzet.

Parametr

Wariant

najbardziej

Wariant
minimalny

Wariant
maksymalny

prawdopodobny

produkcie zilozonym

Wskaznik adherencji 73,0% 97,0% 56,0%
Odsetek rynku ezetymibu stosowanego z 40,0% 30.0% 50,0%
rozuwastatyng
Udziatl dawkowania rozuwastatyny jak w 86,8%

Prognoza liczby opakowan ezetymibu

Srednie wartosci

Dolna granica 95%
przedziat predykgji

Goérna granica 95%
przedziat predykgcji

Stopien przejecia analizowanego rynku sprzedazy przez produkt ztozony

Dane kosztowe

Sposoéb refundacji wnioskowanej
technologii

*

Cena zbytu netto Ezehron Duo®

Prezentacja

Wartos¢

Struktura rynku sprzedazy wnioskowanej
technologii

Prezentacja

Wartos¢

Odsetek pacjentéw w wieku 75 lat i
starszych

19,2%

Dawka komparatora

1 tabl. ezetymibu + 1 tabl. rozuwastatyny (5, 10 lub 20 mg)

Koszt jednostkowy (1 mg) ezetymibu

Minimalny koszt 1 mg ws$rdd prezentacji obecnych w Wykazie: 0,0752
PLN z perspektywy NFZ oraz 0,0241 PLN z perspektywy

$wiadczeniobiorcy

Minimalny koszt

NFZ Pacjent
. Tabl. 5 mg 0,0205 PLN 0,0086 PLN
Koszt jednostkowy (1 mg) rozuwastatyny Tabl. 10 mg 0.0202 PLN 0.0075 PLN
Tabl. 20 mg 0,0199 PLN 0,0064 PLN
Koszt dodatkowej opieki 0 PLN

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano dodatkowe scenariusze opisane w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw

publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu
zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Tabela 11. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci.

Nr Parametr / scenariusz Wartosc¢ / zrédio
DSA 00 Analiza podstawowa
DSA 01 Warianty skrajne liczebnoci minimalny
DSA 02 populacji maksymalny
Wariant 1: materiaty do zlecenia dla Rosulip Plus®, przejecie
DSA 03 . - -
zalezne od kosztu Swiadczeniobiorcy
Wariant 2: materiaty do zlecenia dla Rosulip Plus®; przejecie
DSA 04 ; ; . o
takie same jak dla Rosulip plus
Ocena stopnia wykorzystania - . - - - -
DSA 05 wnioskowanej technologi Wariant 3: materiaty do z[ecenla dla At%zet®, przejecie takie
same jak dla Atozet
DSA 06 Wariant 4: obserwowane wykorzystanie Atozet®
Wariant 5: prognoza Wnioskodawcy w zakresie wykorzystania
DSA 07 ®
Ezehron Duo
DSA 08 Wielomian I rzedu
DSA 09 Model prognozy I|c_zby opakowan Wielomian II rzedu
ezetymibu
DSA 10 Wielomian III rzedu
DSA 11 Wskazniki multiplikatywne, 5 cykli
DSA 12 Wskazniki multiplikatywne, 10 cykli
DSA 13 Wskazniki multiplikatywne, 15 cykli
DSA 14 . i Wskazniki multiplikatywne, 20 cykli
Prognozy liczby opakowan — — -
DSA 15 ezetymibu z uwzglednieniem Wskazniki multiplikatywne, 25 cykli
DSA 16 wskaznikdw sezonowosci (regresja Wskazniki addytywne, 5 cykli
liniowa jako funkcja wygtadzania) — -
DSA 17 Wskazniki addytywne, 10 cykli
DSA 18 Wskazniki addytywne, 15 cykli
DSA 19 Wskazniki addytywne, 20 cykli
DSA 20 Wskazniki addytywne, 25 cykli
DSA 22 Struktura rynku wnioskowanej Dane sprzedazowe rozuwastatyny z 2017 roku
DSA 23 technologii Dostepne dane sprzedazowe rozuwastatyny z 2018 roku
DSA 24 Ezehron Duo®, 28 tabl., 10 + 5 mg
DSA 25 Ezehron Duo®, 28 tabl., 10 + 10 mg
DSA 26 Ezehron Duo®, 28 tabl., 10 + 20 mg
DSA 27 Ezehron Duo®, 56 tabl., 10 + 5 mg
DSA 28 Uwzglednione prezentacje Ezehron Duo®, 56 tabl., 10 + 10 mg
whnioskowanej technologii
DSA 29 Ezehron Duo®, 56 tabl., 10 + 20 mg
DSA 30 Ezehron Duo®, 28 i 56 tabl., 10 + 5 mg
DSA 31 Ezehron Duo®, 28 i 56 tabl., 10 + 10 mg
DSA 32 Ezehron Duo®, 28 i 56 tabl., 10 + 20 mg
DSA 33 0%
DSA 34 10%
DSA 35 Odsetek chorych w wieku 75 lat | 30%
DSA 36 starszych 40%
DSA 37 50%
DSA 38 60%
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2.9. Analiza wrazliwosci i wykaz parametrow analizy wptywu na budzet

3.1. Aktualne wydatki z budzetu ptatnika publicznego

Parametr / scenariusz Wartosc¢ / zrodto
DSA 39 70%
DSA 40 80%
DSA 41 90%
DSA 42 100%
DSA 43 Koszt rozuwastatyny na poziomie catego rynku (nie tylko tabletek o mocy jak w produkcie ztozonym)
DSA 44 56%
DSA 45 Wspotczynnik adherencji 97%
DSA 46 100%
DSA 47 Brak wnioskowanej technologii na liscie "S"
DSA 48 Wykorzystanie refundowanego ezetymibu we Wrrlti)(i(sukowanym wskazaniu na poziomie danych z 2013
DSA 49 $redni (dane z 2018)
DSA 50 ] $redni (dane z 2017)
Koszt ezetymibu
DSA 51 minimalny
DSA 52 maksymalny
DSA 53 $redni (dane z 2018)
DSA 54 $redni (dane z 2017)
Koszt rozuwastatyny —
DSA 55 minimalny
DSA 56 maksymalny
DSA 57 $redni (dane z 2018)
DSA 58 $redni (dane z 2017)
Koszt ezetymibu i rozuwastatyny

DSA 59 minimalny
DSA 60 maksymalny
DSA 61 Roczny koszt dodatkowej opieki nad AWA dla Rosulip Plus
DSA 62 pacjentem AWA dla Atozet
DSA 63 Liczebno$¢ populacji docelowej na podstawie danych epidemiologicznych

3. WYNIKI ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

3.1. AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PLATNIKA PUBLICZNEGO

Obecnie produkt leczniczy Ezehron Duo® nie jest finansowany ze Srodkow publicznych w Polsce i tym
samym skfadowa kosztdw opieki pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku uwzgledniajgca

podawanie analizowanego produktu ztozonego nie wystepuije.

Nie sg dostepne informacje na temat aktualnych wydatkow wsrod pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we whniosku.

Koszt stosowania ezetymibu we wszystkich wskazaniach objetych refundacja (monoterapii, terapii
skojarzonej ze statyng i/lub fibratem) wynidst 14 594 810,90 PLN w 2017 roku oraz 8 290 120,31 PLN
w okresie styczen — lipiec 2018 roku [42], [43].
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Wykorzystujgc metody niniejszej analizy (por. rozdziaty 2.5. i 2.7.) okreslono aktualne wydatki z budzetu
ptatnika publicznego przeznaczone na finansowanie $wiadczen medycznych wsrdd pacjentéow w stanie

klinicznym wskazanym we wniosku (tabela ponizej).

Tabela 12. Estymowane zuzycie zasobéw medycznych i wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na

finansowanie $wiadczen medycznych wsrod pacjentow z analizowanej populacji w 2017 roku.

Wariant Wariant Wariant

Parametr

prawdopodobny minimalny maksymalny
Ocena wielkosci populacji i wysokosci zuzycia zasobow medycznych

Liczba osobolat terapii skojarzonej ezetymib +

5 266,2 2972,4 8 581,1
rOZUWaStatyna

Liczba tabletek ezetymibu 10 mg 1403 173,5 1052 380,1 1753 966,9

LiEZ157: (1) MEZLE S S52 DRI ) 16 562 513,6 12 421 8852 20703 142,0

analizowanym wskazaniu

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego, w PLN

Refundacja ezetymibu* 5112 616 PLN 3 834 462 PLN 6 390 770 PLN
Refundacja rozuwastatyny>* 364 093 PLN 273 070 PLN 455 117 PLN
Pozostate swiadczenia medyczne 0 PLN 0 PLN 0 PLN
tacznie 5 476 710 PLN 4 107 532 PLN 6 845 887 PLN

* koszt jednostki na poziomie 3,6436 PLN i 1,1653 PLN odpowiednio z perspektywy NFZ i $wiadczeniobiorcy (w 2017 roku limit
wyznaczat jedyny preparat refundowany Ezetrol®, ktory jest znacznie drozszy od lekdw aktualnie wyznaczajacych limit i ktorych
koszt uwzgledniono w kolejnych rozdziatach);

** koszt jednostki na poziomie 0,2595 PLN i 0,1774 PLN odpowiednio z perspektywy NFZ i $wiadczeniobiorcy — inna struktura
rynku sprzedazy rozuwastatyny niz uwzgledniono w kolejnych rozdziatach.

Obliczono, ze wydatki z budzetu pfatnika publicznego przeznaczone na finansowanie Swiadczen
medycznych wsrdd pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku wyniosty 5,48 min PLN w
2017 roku (maksymalny zakres: 4,11 min PLN do 6,85 min PLN).

Na uwage zastuguje, ze w/w wydatki w kolejnych latach ulegng istotnemu zmniejszeniu w zwigzku z
wprowadzaniem w 2018 roku nowych odpowiednikow ezetymibu do Wykazu. Koszt ezetymibu z
perspektywy NFZ zostat zredukowany nawet o 79,4% (przy uwzglednieniu najtariszego odpowiednika).

3.2. WARIANT NAJBARDZIEJ PRAWDOPODOBNY, MINIMALNY I MAKSYMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono ponizej.
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3.2. Wariant najbardziej prawdopodobny, minimalny i maksymalny

Tabela 13. Wyniki wariantu najbardziej prawdopodobnego analizy wptywu na budzet.

Scenariusz istniejacy Nowy scenariusz Réini(;a (nowy - istniejacy)
Rok 1 Rok2 | Rok3 Rokl | Rok2 Rok 3 Rok 1 Rok 2 Rok 3
Wydatki z budZetu ptatnika publicznego
Catkowite wydatki z budzetu platnika | 1437 732 1 495 860 1 619 296 1422 664 1326 216 1 395 352 -15 068 -169 644 -223 945
publicznego PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN
kosztrefundaciizenonouo” | N | W | mm o | PR s | s | P
1 093 236 1137 436 1231 296 1 030 589

Koszt refundacji ezetymibu 432 102 PLN 300 196 PLN -62 647 PLN -705 333 PLN | -931 099 PLN

PLN PLN PLN PLN

Koszt refundacji rozuwastatyny
(analizowane wskazanie)
Koszt opieki nad pacjentami z
analizowanej populacji

344 496 PLN 358 424 PLN 388 001 PLN 324 755 PLN 136 162 PLN 94 597 PLN -19 741 PLN -222 262 PLN | -293 404 PLN

0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN

Wydatki z portfeli Swiadczeniobiorcow

Tabela 14. Wyniki wariantu minimalnego.

Scenariusz istniejacy | Nowy scenariusz | Réznica (nowy - istniejacy)

Rok 1 Rok2 | Rok 3 Rok1 | Rok 2 Rok 3 Rok 1 Rok 2 Rok 3
Wydatki z budzetu ptatnika publicznego

Catkowite wydatki z budzetu platnika | oo o7 b\ | 871218 PN | 952282 PN | 887273 PIN | 772414 PN | 820584 PN | -9 397 PLN -98 804 -131 698
publicznego PLN PLN
Koszt refundacji Ezehron Duo® _ _ _ _ _ _
Koszt refundacji ezetymibu 681 818 PLN | 662 465 PLN | 724 105 PLN | 642 748 PLN | 251 665 PLN | 176 541 PLN | -39 071 PLN | -410 800 PLN | -547 565 PLN

Koszt refundacji rozuwastatyny

. . 214 852 PLN | 208 753 PLN 228 177 PLN 202 540 PLN 79 304 PLN 55 631 PLN -12 312 PLN | -129 450 PLN | -172 546 PLN
(analizowane wskazanie)

Koszt opieki nad pacjentami z OPLN

) - . 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN
analizowanej populacji
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcdw decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna)
w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsréd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy
pojedynczych substancji podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym. E

Scenariusz istniejacy | Nowy scenariusz | Réznica (nowy - istniejacy)

{ Rok 1 Rok2 | Rok 3 Rok1 | Rok 2 Rok 3 Rok 1 Rok 2 Rok 3

Wydatki z portfeli Swiadczeniobiorcow
I B D D DN N N | e | e
I I I N e
I I [ [ I

Tabela 15. Wyniki wariantu maksymalnego.

Scenariusz istniejacy Nowy scenariusz Roéznica (nowy - istniejacy)
Rokl Rok2 | Rok3 Rok1 | Rok2  Rok3 Rokl1 Rok2  Rok3
Wydatki z budZetu ptatnika publicznego
Catkowite wydatki z budzetu ptatnika 2 099 880 2 287 620 2 461 104 2 077 873 2 028 183 2120 739 -22 007 -259 437 -340 365
publicznego PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN PLN

Koszt refundacji Ezehron Duo® - - ' ' _

1596 726 1739 482 1871 397 1505 227 660 815 PLN 456 257 PLN -91 499 PLN -1 078 667 -1 415 140

Koszt refundacji ezetymibu PLN PLN PLN PLN PLN PLN

Koszt refundacji rozuwastatyny
(analizowane wskazanie)
Koszt opieki nad pacjentami z
analizowanej populacji

503 154 PLN 548 138 PLN 589 707 PLN 474 321 PLN 208 233 PLN 143 774 PLN -28 833 PLN -339 905 PLN | -445 933 PLN

0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN 0 PLN

Wydatki z portfeli $wiadczeniobiorcow




Ce
3.2. Wariant najbardziej prawdopodobny, minimalny i maksymalny 2 H%

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazujg, ze podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej
finansowania produktu leczniczego Ezehron Duo® ze $rodkéw publicznych spowoduje zmniejszenie
wydatkow z catkowitego budzetu ptatnika publicznego przeznaczonego na finansowanie $wiadczen
gwarantowanych wsrdd pacjentdw z analizowanej populacji oraz nieznaczne zwiekszenie wydatkéw z

portfeli pacjentéw z analizowanej populacji.

Ustalono, ze im wyzsze wykorzystanie wnioskowanej technologii lekowej w przypadku jej finansowania
na sugerowanych zasadach |Jij tym wyzsze oszczednosci obserwowane z perspektywy ptatnika

publicznego.

W ramach analizy wptywu na budzet ustalono, ze wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone

na refundacje ceny lekdw Ezehron Duo® wyniosg (w nawiasie podano wyniki skrajnych wariantow):

Ustalono, ze finansowaniu wnioskowanej technologii ze $rodkdw publicznych towarzyszy¢ bedzie
zmniejszenie wydatkow z budzetu ptatnika publicznego o kwote:

e 15068 PLN (maksymalny zakres: 9 397 PLN do 22 007 PLN) w 1. roku,

e 169 644 PLN (98 804 PLN do 259 437 PLN) w 2. roku,

e 223945 PLN (131 698 PLN do 340 365 PLN) w 3. roku

Wyniki analizy wptywu na budzet $wiadcza, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkow

publicznych zwigzane bedzie ze zmiang catkowitych wydatkow z portfeli $wiadczeniobiorcow na

poziomie:

Majac na uwadze fakt, iz obserwowane oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego wynikajg z
roznicy w koszcie poréwnywanych schematéw terapeutycznych, obserwowane réznice w catkowitych
wydatkach na realizacje scenariusza nowego w miejsce scenariusza istniejgcego z wysokim
prawdopodobienstwem bedg obserwowane w praktyce klinicznej. Na uwage zastuguje, ze koszt
opcjonalnej technologii okreslono na podstawie kosztu najtanszych preparatow ezetymibu i
rozuwastatyny. Tym samym wyniki obrazujg najbardziej konserwatywne podejscie (tj. minimalne

oszczednosci dla NFZ; maksymalne dodatkowe koszty pacjentow).
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

3.3. ANALIZA WRAZLIWOSCI

Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na budzet przedstawiono w tabeli ponizej.

Wszystkie wyniki analizy wrazliwosci (liczebno$¢ populacji, kwoty refundacji ceny wnioskowanej

technologii) zamieszczono w arkuszu ,,BIA SA” modelu dofgczonego do opracowania.
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3.3. Analiza wrazliwosci

Tabela 16. Wyniki analizy wrazliwosci.

7R6inica w wydatkach, NFZ Rc';inica w wydatkach, pacjenci

Rok 2 | Rok 2 |

SN
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcdw decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna)

w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsréd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole choroby przy pomocy

pojedynczych substancji podawanych jednoczesnie w postaci oddzielnych produktéw leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Ro6znica w wydatkach, NFZ | Roznica w wydatkach, pacjenci

B
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3.3. Analiza wrazliwosci Ce
4. Analiza zuzytych zasobéw H

Realizacja wszystkich scenariuszy analizy wrazliwosci nie spowodowata zmiany wnioskow w odniesieniu

do analizy podstawowej — finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych wigzato sie z
oszczednosciami dla ptatnika publicznego.

Zmiane wnioskow zaobserwowano wytgcznie w przypadku wydatkéw z portfeli $wiadczeniobiorcow —

e uwzglednienie $redniego lub maksymalnego kosztu ezetymibu,

e uwzglednienie maksymalnego kosztu rozuwastatyny,

Nie zaobserwowano istotnego wptywu na zakres wynikdw inkrementalnych analizy podstawowej
realizacji wiekszosci scenariuszy analizy wrazliwosci.

Najwyzszy wptyw na wyniki analizy zaobserwowano w przypadku scenariuszy bezposrednio dotyczacych
wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku i/albo wielkosci populaciji
pacjentow, ktorzy beda stosowac wnioskowang technologie w przypadku jej finansowania ze $rodkow

publicznych.

Ogotem analiza wrazliwosci wykazata:
e zmiane wysokosci oszczednos$ci z perspektywy ptatnika publicznego obserwowanych w ramach
wariantu prawdopodobnego analizy podstawowej w zakresie od -89% do +773%;

e zmiane wysokosci dodatkowych kosztow z perspektywy S$wiadczeniobiorcy obserwowanych w
ramach wariantu prawdopodobnego analizy podstawowej w zakresie_
4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW

Zuzycie zasobdéw medycznych majgcych wptyw na zmiane inkrementalng wydatkow z budzetu ptatnika

publicznego tytutem realizacji poréwnywanych ze sobg scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 17. Zuzycie zasobow medycznych.
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Scenariusz istniejacy ‘ Nowy scenariusz

Rok 1 Rok 2

__l_

Rok 3

Rok 1 Rok 2 Rok 3

__.l_
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5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE

W ramach niniejszej analizy nie przeprowadzono oceny skutkdw zdrowotnych w ujeciu populacyjnym
(por. rozdziat 2.6.).
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5. Analiza wptywu na efekty zdrowotne i
Ce
6. Analiza wptywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych H

7. Aspekty etyczne i spoteczne

6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH

Wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet $wiadcza, Ze uwzglednienie sugerowanego sposobu
finansowania ocenianej technologii ze $rodkédw publicznych z wysokim prawdopodobienstwem bedzie
wigzac sie z oszczednosciami dla ptatnika publicznego oraz nieznacznym wzrostem wydatkow z portfeli

pacjentéw z analizowanej populacji.

Stosowanie produktu leczniczego Ezehron Duo® w analizowanym wskazaniu nie naktada szczegdinych
wymogow na pacjenta czy S$wiadczeniodawce. Leczenie preparatem ziozonym ezetymibu i
rozuwastatyny pacjentéw z analizowanej populacji nie wymaga dodatkowego wyposazenia placowek
medycznych (sprzet, personel i inne) czy stosowania dodatkowych S$rodkéw ostroznosci. Wszystkie
ewentualne wymagania zwigzane z analizowang technologig medyczng sg juz spetnione przez placoéwki

medyczne obejmujgce opieka medyczng pacjentéw z analizowanej populacii.

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

7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZNE

W chwili obecnej pacjent z analizowanej populacji poddawany jest terapii z wykorzystaniem ezetymibu
i rozuwastatyny podawanej w osobnych preparatach.

Wykazano, ze objecie refundacjg wnioskowanej technologii, jako terapii substytucyjnej wsrod ww.

pacjentéw, bedzie wigzato sie z oszczednosciami dla ptatnika publicznego.

Korzystniejszy dla pacjenta schemat dawkowania moze przetozy¢ sie na istotny wzrost poziom

satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medyczne;j.

Nie znaleziono aspektdw ingerujgcych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane prawa cztowieka.
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Finansowanie stosowania wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu na rozwazanych w

opracowaniu zasadach spowoduje, ze:

e 7adne z grup pacjentéw nie bedg faworyzowane — korzysci dotycza catej populacji pacjentdéw z
analizowanym rozpoznaniem,

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

Dostep do ocenianej technologii medycznej bedzie rowny wsrdd oséb, u ktorych jest ona zalecana.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac istotnych problemoéw spotecznych.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii lekowej:

o zwiekszy poziom satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na rozszerzenie dostepu do skutecznej i wygodnej dla pacjenta opcji terapeutycznej,

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjentéw z analizowanej populacji,

¢ nie bedzie powodowac lub wptywac na stygmatyzacje,

e nie bedzie wywotywac leku lub dylematéw moralnych wérdd pacjentéw z analizowanej populacii,
ich opiekunéw oraz lekarzy prowadzacych ich terapie,

e nie bedzie stwarzac¢ problemoéw spotecznych dotyczacych ptci lub rodziny.

8. OGRANICZENIA ANALIZY

Ograniczeniem analizy zwigzanym z oceng wielko$ci populacji pacjentdéw w stanie klinicznym wskazanym
we whniosku jest zarowno charakter uwzglednionych zrodet informacji jak i poczynione zatozenia w
odniesieniu do ekstrapolacji wielkosci analizowanej populacji pacjentéw na horyzont analizy wptywu na
budzet.

Zastosowana metoda oceny wielkosci populacji wigze sie z pewnymi ograniczeniami, ktére wdrozono ze
wzgledu na brak precyzyjnych danych dotyczacych poszczegdinych pacjentdéw leczonych w warunkach

polskich.

9. DYSKUSJA

Przedmiotem opracowania jest ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i

Swiadczeniobiorcdw finansowania ze Srodkéw publicznych produktu Ezehron Duo®.
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9. Dyskusja _Ce
10. Wnioski koncowe HT

W ramach analizy wykorzystano opublikowane Zrddta informacji, uwzgledniajac metody analogiczne do

tych wdrozonych do analiz dla analogicznych technologii lekowych [77], [78].
Szczegoty dotyczace ograniczen uwzglednionych w opracowaniu zrddet informacji przedstawiono w

rozdziatach: 2., 3. i 5. Analizy ekonomicznej [99] oraz w rozdziale 2. niniejszej analizy wptywu na budzet.

W chwili obecnej produkt leczniczy Ezehron Duo® w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji nie

jest finansowany ze $rodkdw publicznych.

Podjecie decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Ezehron Duo® spowoduje zmniejszenie wydatkdw

z budzetu przeznaczonego na refundacje lekéw oraz catkowitych wydatkow ptatnika publicznego.

Na etapie Analizy ekonomicznej [99] potwierdzono takze wysokg konkurencyjno$¢ cenowg
wnioskowanej technologii wzgledem refundowanych preparatéw zawierajgcych ezetymib i statyne.
Poréwnujac koszt wnioskowanej technologii z kosztem analogicznej technologii lekowej uwzgledniajacej
stosowanie produktu ztozonego ezetymibu i atorwastatyny (Atozet®) wykazano, ze wnioskowana
technologia jest tansza wzgledem produktu Atozet® o okoto - z perspektywy ptatnika publicznego,
o okoto - z perspektywy $wiadczeniobiorcy oraz okoto - z perspektywy wspdlnej.

10. WNIOSKI KONCOWE

Wyniki analizy wptywu na budzet $wiadczg, ze finansowaniu wnioskowanej technologii ze Srodkow
publicznych na proponowanych zasadach towarzyszy¢ bedg oszczednosci dla ptatnika publicznego
wynoszace: i) 15 tys. PLN (maksymalny zakres: od 9 tys. PLN do 22 tys. PLN) w 1. roku, ii) 170 tys.
PLN (od 99 tys. PLN do 259 tys. PLN) w 2. roku, iii) 224 tys. PLN (od 132 tys. PLN do 340 tys. PLN) w

3. roku.

Finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych zwigzane bedzie ze zmiang catkowitych

wydatkéw z portfeli $wiadczeniobiorcdw na poziomie: _

Wyniki analizy wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ wnioskdw z analizy podstawowej. Zmiane wnioskow
zaobserwowano wytgcznie w przypadku wydatkéw z portfeli $wiadczeniobiorcéw — realizacja 12,7%
scenariuszy analizy wrazliwosci wskazywata na obecno$¢ oszczednosci dla Swiadczeniobiorcow

wynikajacych z refundacji wnioskowanej technologii.
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Wykazano, ze za finansowaniem ze $rodkow publicznych produktu Ezehron Duo® przemawiajg aspekty
zdrowotne (potencjalny wzrost adherencji do zalecanego schematu dawkowania), aspekty etyczne oraz
aspekty spoteczne. Brak refundacji wnioskowanej technologii bedzie wigzat sie dla pacjenta z
koniecznoscig ponoszenia wysokich kosztdw terapii produktem ztozonym. Pacjent podejmujacy dziatania
majace na celu poprawe efektow terapii hipolipemizujgcej poprzez zmniejszenie dawek lekow
przyjmowanych dziennie moze by¢é zmuszony do ponoszenia dodatkowych kosztéw w przypadku

negatywnej decyzji refundacyjnej Ministra Zdrowia

11. OCENA ZAPOTRZEBOWANIA NA ANALIZE RACIONALIZACYINA

Zgodnie z zapisami ustawy o refundacji [30] uzasadnienie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu leku zawiera analize racjonalizacyjng jedynie w przypadku, gdy analiza wptywu na
budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych wykazuje wzrost

kosztéw refundacji.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet $wiadczg, iz finansowanie ze $rodkéw publicznych
stosowania wnioskowanej technologii przy uwzglednieniu propozycji Wnioskodawcy nie bedzie wymagac
dodatkowych naktadow finansowych podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkow
publicznych (por. rozdziat 3.) w zakresie budzetu przeznaczonego na refundacje lekéw a takze przy
uwzglednieniu tgcznych wydatkéw z budzetu przeznaczonego na realizacje $wiadczen medycznych
wsrdd pacjentow z analizowanej populaciji.

Tym samym uznano, ze nie istnieje konieczno$¢ przeprowadzenia analizy racjonalizacyjnej.
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw

publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu
zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

14. OCENA SPEENIENIA WYMOGOW FORMALNYCH ANALIZY

Tabela 18. Ocena zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z

dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan oraz ocena metodyki analizy wplywu na budzet zgodna
z kryteriami AOTMIT.

Nr 2

Pytanie

Odpowiedz

Odwotanie °

Czesc¢ 1. Pytania zwigzane z oceng spetnienia minimalnych wymagan

Uwagi \

8§ 2.

Czy informacje zawarte w analizie wptywu na

budzet sg aktualne na dzien ztozenia
whniosku?

TAK

Rozdziaty: 2.4. -
2.8.

PAZ 2018; czeé¢ informacji
przedstawiono w Analizie
ekonomicznej

Czy informacje w zakresie cen oraz poziomu i

sposobu finansowania technologii
whioskowanej i technologii opcjonalnych s
aktualne na dzien ztozenia wniosku?

TAK

Rozdziaty: 2.1. i
2.7.

Aktualne Obwieszczenie
Ministra Zdrowia (na 1 wrz
2018 roku)

Czy informacje w zakresie skutecznosci i
bezpieczenstwa technologii wnioskowanej i
technologii opcjonalnych sg aktualne na
dzien ztozenia wniosku?

TAK

Rozdzialy 2.6. i
2.8.

Aktualny przeglad
systematyczny

Czy przedstawiane w analizie wyniki
przegladdw systematycznych (uzytecznosci,
konwergencji wynikow, itp.) sg aktualne na
dzien ztozenia wniosku?

TAK

szczegoty w Analizie
ekonomicznej

86.ust 1.

Czy analiza wptywu na budzet zawiera:

pkt 1 lit a

e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji
obejmujacej wszystkich pacjentdw, u
ktorych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana lub komentarz
stwierdzajacy zgodnos$¢ wskazanej
populacji z populacja z pkt 1 lit b?

TAK

Rozdziat 2.5.2.;
podsumowanie w
rozdziale 2.5.2.3.

pkt 1 lit b

e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji
docelowej, wskazanej we wniosku?

TAK

Rozdziat 2.5.2.;
podsumowanie w
rozdziale 2.5.2.3.

pkt 1 lit ¢

e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji
w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana?

TAK

Rozdziat 2.5.2.;
podsumowanie w
rozdziale 2.5.2.3.

pkt 2

e 0Szacowanie rocznej liczebnosci
populacji, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wkasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, o ktdrej mowa w art. 11 ust.
1 ustawy, lub decyzje o podwyzszeniu
ceny, o ktérej mowa w art. 11 ust. 4
ustawy?

TAK

Rozdziat 2.5.2.;
podsumowanie w
rozdziale 2.5.2.3.

pkt1i2

8 6. ust 1.

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

TAK

w rozdziale
2.5.2.3.
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14. Ocena spetnienia wymogow formalnych analizy

Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ® Uwagi

e o0szacowanie aktualnych rocznych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkéw
publicznych, ponoszonych na leczenie

pkt 3 pacjentow w stanie_ klinicznym TAK Rozdziat 3.1.

wskazanym we whniosku, z
wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, o ile
wystepuje?

¢ ilosciowg prognoze rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na

leczenie pacjentéw w stanie klinicznym Prognoza opisana jako
wskazanym we whniosku, przy zatozeniu, TAK Rozdziat 3.2. »scenariusz istniejacy” lub
ze minister wasciwy do spraw zdrowia status quo

pkt 4 nie wyda decyzji o objeciu refundacja, o

ktorej mowa wart. 11 ust. | ustawy, lub
decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktorej
mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

o wyszczegdlnienie sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny TAK Rozdziat 3.2. -
wnioskowanej technologii ww. prognozy?

o iloSciowg prognoze rocznych wydatkdw
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie beda ponoszone na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, TAK Rozdziat 3.2.
ze minister wasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacja, o
ktorej mowa wart. 11 ust. | ustawy, lub
decyzje o podwyzszeniu ceny, o ktorej
mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

Prognoza opisana jako ,,nowy
scenariusz”; zatozono
pozytywnga decyzje w ramach

pkt 5 tego scenariusza

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

e o0szacowanie dodatkowych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze $rodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, stanowigcych
réznice pomiedzy prognozami, o ktérych
mowa w pkt 4 i 5 (réznica w catkowitych

pkt 6 wydatkach na pacjentéw w stanie

klinicznym wskazanym we wniosku)?

TAK Rozdziat 3.2. -

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

e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6 —
r6znica pomiedzy prognozami, o ktérych
mowa w pkt 4 i 5 (réznicy w catkowitych
wydatkach na pacjentéw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku)?

pkt 7 TAK Rozdziat 3.2. -
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ®

e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, 0 ktébrym mowa w pkt 6 —
réznica pomiedzy prognozami, o ktérych
mowa w pkt 4 i 5 w zakresie wydatkow
dotyczacych refundacji ceny
wnioskowanej technologii (rdznicy w

wydatkach na refundacje ceny
whioskowanej technologii)?

TAK Rozdziaty 3.2. -

o zestawienie tabelaryczne wartosci, na

podstawie, ktérych dokonano oszacowan, Rozdziaty 2. i 3., | Szczegdty dotyczace danych

pkt 8 0 kt6rych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz TAK podsumo_vvame w weJSC|owych_w an_aI|2|e
, A tabeli 10. ekonomicznej
prognoz, o ktérych mowa w pkt 4 i 5;
o wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie Cze5¢ informadji
A 9 » Na podstawie, Rozdziat 2., przedstawiona w analizie
ktorych dokonano oszacowan, o ktorych : ; AR
- TAK podsumowanie w ekonomicznej (nie
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o . . :
e - rozdziale 2.9. | duplikowano przedstawionych
ktérych mowa w pkt 4 i 5? . -
pkt 9 informacji)
e wyszczegolnienie zatozen dotyczacych
kwalifikacji wnioskowanej technologii do TAK Rozdziat 2.1. )

grupy limitowej i wyznaczenia podstawy
limitu?

e dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtorzenie wszystkich kalkulacji, w
wyniku, ktérych uzyskano oszacowania, o Mowa o nim m.in

pkt 10 ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz TAK ) _ -

z . W rozdziale 2.5.

prognozy, o ktérych mowa w pkt 4 i 5.

oraz komentarz w raporcie stwierdzajacy

obecnosc takiego dokumentu?

Czy przeprowadzone oszacowania
8§ 6. ust 2. |przeprowadzono w horyzoncie czasowym TAK Rozdziat 2.3. -
wiasciwym dla analizy wptywu na budzet?

Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja
przewidywany przedziat czasu wystarczajacy
do ustalenia réwnowagi na rynku od zajscia

S it zmiany wynikajacej z wydania przez ministra TAK Rozdziat 2.3. )
wiasciwego do spraw zdrowia decyzji o
objeciu refundacjg?
Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja

§ 3. pkt 4. |przewidywany przedziat czasu nie krotszy niz TAK Rozdziat 2.3. -

2 lata?

Czy szacowania, o ktérych mowa w ust. 1

pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa . .
w ust. 1 pkt 4 i 5, dokonano na podstawie TAK Rozdziaty 2.5. -

oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1 i 28.
2?
§ 6. ust 3. |czy jezeli nie byto mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 1 i 2, analiza wptywu na budzet TAK Rozdziat 2.5. )

zawiera dodatkowy wariant, w ktérym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne
dane?
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Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie” Uwagi
Czy opisano metody analizy w zakresie:
rodzaju parametréow epidemiologicznych
okreslajgcych wielkos¢ populacii
(zapadalno$c¢ vs. rozpowszechnienie), okresu
generowania wynikéw zdrowotnych i
kosztoéw (np. przesuniecie w czasie )
§ 6. ust1. |wynikajace z takiego samego TAK Rozdzialy 2.5., -
. . 2.6.i2.8.
prawdopodobienstwa wiaczenia do
obserwacji pacjentéw), estymacji wynikow
BIA z uwzglednieniem wynikow analizy
ekonomicznej (wyniki w ujeciu populacyjnym
na podstawie wynikow modelowania
kohortowego), jezeli dotyczy?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa
§ 6. ust 4. |wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-2 (wielkoS¢ populacji), przedstawiono
w nastepujacych wariantach:
e z uwzglednieniem proponowanego . Rozdziaty
LIS instrumentu dzielenia ryzyka? Nie dotyczy 2.1.,2.7.
pkt 2 . pez uwzglednle_nla proponowanego TAK Rozdziat 2.5. )
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa
8 6. ust 4. |wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. | pkt 3 (aktualne wydatki), przedstawiono w
nastepujacych wariantach:
e z uwzglednieniem proponowanego . Rozdziaty )
LIS instrumentu dzielenia ryzyka? Nie dotyczy 2.1.,2.7.
pkt 2 . _bez uwzgle,dme_ma proponowanego TAK Rozdziat 3.1. )
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa
8 6. ust 4. |wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, prognozy, o ktdrych mowa w ust. 1 pkt 4 i 5 (catkowite wydatki dla
poréwnywanych prognoz) przedstawiono w nastepujacych wariantach:
e z uwzglednieniem proponowanego . Rozdziaty )
RO instrumentu dzielenia ryzyka? Nie dotyczy 2.1.,2.7.
pkt 2 . pez uwzglednle_nla proponowanego TAK Rozdziat 3.2. )
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa w
art. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 6 i 7 (rdznice w catkowitych wydatkach,
8 6. ust 4. Zog - . . . X 2 R
réznice w wydatkach na refundacje wnioskowanej technologii — wariant Sredni, minimalny, maksymalny)
przedstawiono w nastepujacych wariantach:
e z uwzglednieniem proponowanego . Rozdziaty )
RO instrumentu dzielenia ryzyka? Nie dotyczy 2.1.,2.7.
pkt 2 . pez uwzglednle_nla proponowanego TAK Rozdziat 3.2. )
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmujg utworzenie nowej,
8§ 6. ust 5. odre_bne] grupy I|m|toweJ, analiza il el TAK Rozdziat 2.1. -
budzet zawiera wskazanie dowodow
spetnienia wymagan, o ktérych mowa w art.
15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmuja kwalifikacje do
wspdlnej, istniejacej grupy limitowej, analiza
8§ 6. ust 6. |wplywu na budzet zawiera wskazanie TAK Rozdziat 2.1. -
dowoddw spetnienia kryteriow, o ktorych
mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o
ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.
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publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ®

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniajg procedury
medyczne mozliwe do zastosowania w
danym stanie klinicznym, we wnioskowanym TAK Rozdziat 2.4. -
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

8§3.pkt7i
9

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniajg
refundowane na teranie Polski procedury

8 3. pkt 7 i |medyczne mozliwe do zastosowania w

9 danym stanie klinicznym, we wnioskowanym
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

TAK Rozdziat 2.4. -

8 8. Czy analiza zawiera:

¢ dane bibliograficzne wszystkich
wykorzystanych publikacji, z
zachowaniem stopnia szczegoétowosci
umozliwiajacego jednoznaczna
identyfikacje kazdej z wykorzystanych
publikaciji?

pkt 1 TAK Rozdziat 12. -

o wskazanie innych zrédet informacji

zawartych w analizach, w szczegolnosci
pkt 2 aktéw prawnych oraz danych osobowych TAK Rozdziat 2.;
autoréw niepublikowanych badan, analiz,
ekspertyz i opinii?

Szczegdty przedstawiono w
analizie ekonomicznej;

Czesc¢ I1. Ocena metodyki analizy wplywu na budzet zgodna z kryteriami AOTM (wypetnia
audytor/koordynator)

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

AWA TAK Rozdziat 2.5.2. -

Czy uzasadniono wybér horyzontu

AWA
czasowego?

TAK Rozdziat 2.3. -

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

Rozdziaty 2.4.i | Szczegdty przedstawiono w
2.7. analizie ekonomicznej;

Czy zatozenia dotyczace zmian w . ]
AWA analizowanym rynku lekéw zostaty dobrze TAK Rozd;|gl);2.4. ! ;
uzasadnione? 9.2,

Czy zatozenia dotyczace struktury i zmian w
analizowanym rynku lekéw sg zgodne z . .
AWA zatozeniami dotyczgcymi komparatorow TAK Rozd§|gl);2.4. ! -
przyjetymi w analizach klinicznej i e
ekonomicznej?

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

AWA TAK Rozdziat 2.5.2. -

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace . .
AWA przysztej sprzedazy leku sg spojne z danymi TAK ROZdZ'T 2:52; -
z wniosku? ’

66




14. Ocena spetnienia wymogow formalnych analizy

-

Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ® Uwagi
Czy zatozenie dotyczace poziomu
AWA odptatnosci wnioskowanego leku spetnia TAK Rozdziat 2.1. -
kryteria art. 14 ustawy o refundacji?
Czy zatozenie dotyczace kwalifikacji
AWA whioskowanego leku do grupy limitowej TAK Rozdziat 2.1. -
zostaty dobrze uzasadnione?
Czy dokonano oceny niepewnosci Rozdziaty 2.9. i | Analiza wartosci skrajnych +
AWA X 7 TAK . o
uzyskiwanych oszacowan? 3.2.-3.3. analiza wrazliwosci
Czy nie pominieto zadnej istotnej dla oceny Rozdziaty 2.7. i Szczegdty w analizie
AWA . . z TAK . .
wptywu na budzet kategorii kosztow? 3.3. ekonomicznej
Czy uzasadniono prognoze przekroczenia Por. informacie w Analizie
AWA catkowitego budzetu na refundacje i udziatu | Nie dotyczy Rozdziat 3. - informacye w An:
. - ) racjonalizacyjnej
podmiotu w kwocie przekroczenia?
Czy nie stwierdzono innych btedéw w
AWA pOdﬁJS.c'u anahtycznym wn Joskodawcy! . TAK - Nie stwierdzono
obnizajgcych wiarygodno$¢ przedstawionej
analizy?
Czy nie stwierdzono btedéw w obliczeniach
AWA lub ekstrakcji danych, ktdre wptynety na TAK - Nie stwierdzono

wyniki oszacowan?

Czes¢ II1. Dodatkowe pytania zwigzane z oceng anal
(wypeinia audytor/koordynator)

izy opracowane m.in. na podstawie Wytycznych AOTM

Czy zdefiniowano charakter populacji
(otwarta/zamknieta) i czy przedstawiono

5.1.1. kryteria wiaczenia i wytaczania TAK Rozdziaty 2.5. i )
W.AOTM poszczegolnych pacjentéw z analizy wptywu 2.8.
na budzet (generowania raportowanych
kosztow i efektow)?
Czy w przypadku wspétptacenia
5.1.1. przedstawiono koszty ponoszone przez . )
W.AOTM pacjenta, ich wartosci Srednie, a w TAK Rozdziat 2.2.
uzasadnionych przypadkach takze zakres?
Czy analize wptywu na budzet
511 przeprowadzono z perspektywy
PN $wiadczeniobiorcy lub przedstawiono TAK Rozdziat 2.2. -
W.AOTM ; .
komentarz argumentujacy brak tej
perspektywy?
Czy uwzgledniono horyzont czasowy
wystarczajacy do ustalenia réwnowagi na
5.1.2. rynku lub obejmujacy co najmniej pierwsze 2 . )
W.AOTM lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia TAK Rozdziat 2.3.
finansowania danej technologii medycznej ze
$rodkdéw publicznych?
Czy zdefiniowano punkt poczatkowy analizy
wplywu na budzet i czy przedstawiono
51.3 wyniki oceny wptywu wnioskowanej
PN technologii na jednoroczny budzet opieki TAK Rozdziat 2.3. -
W.AOTM . .
zdrowotnej (podziat horyzontu czasowego na
okresy zwigzane z planowanym budzetem
ptatnika publicznego)?
5.1.3. . AP .
?
W.AOTM Czy przeprowadzono analize wrazliwosci? TAK Rozdziat 2.9.
Czy uwzgledniono scenariusz
przedstawiajacy aktualng praktyke
51.3 (,scenariusz istniejgcy”) oraz scenariusz
W A'O'TM przewidywany po wprowadzeniu TAK Rozdziat 2.4. -

nowej/usunieciu obecnie refundowanej
technologii (,,scenariusz nowy”), koszty ww.
scenariuszy oraz wyniki inkrementalne?
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Ocena konsekwengcji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu ze srodkéw
publicznych produktu Ezehron Duo® (ezetymib i rozuwastatyna) w leczeniu hipercholesterolemii oraz w celu

zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wsrdd chorych, u ktérych uzyskano odpowiednig kontrole

choroby przy pomocy pojedynczych substancji podawanych jednoczes$nie w postaci oddzielnych produktéow

leczniczych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.

Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ®

Czy uwzgledniono zrodta danych zgodne z
5.1.4. opisem przedstawionym w rozdziale 5.1.4.
W.AOTM Wytycznych oraz czy przedstawiono spos6b
ich wyszukiwania?

TAK Rozdziat 2. -

Czy wzieto pod uwage mozliwe zwiekszenie .
liczebnosci populacji indukowane TAK Rozdziaty 2.4., -

o+ : o 2.5.
dostepnoscig nowej technologii na rynku?

5.1.5.
W.AOTM

Czy liczebnos¢ populacji oceniono poprzez:
(1) okreslenie rozpowszechnienia
rozwazanego stanu chorobowego, (2)
oszacowanie liczby os6b, dla ktérych
istniatyby wskazania do zastosowania
technologu, 3) oszacowanie pozycji Rozdziaty 2.5. i
rynkowej technologii w poszczeg6lnych TAK o8 -
wskazaniach na podstawie spodziewanego -
odsetka populacji, ktory bedzie uzywac
rozwazanej technologii, w zestawieniu z
czescig populacji, ktéra bedzie uzywac
technologii opcjonalnych w danym
wskazaniu?

5.1.5.
W.AOTM

5.1.5. Czy skonstruowano alternatywne warianty

W.AOTM do oceny liczebnosci populacji? TAK Rozdziat 2.5.2. )

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

5.1.6.
W.AOTM

Czy zostato przeanalizowane stwierdzenie,
ze skalkulowane wydatki beda zauwazalne w TAK Rozdziat 3.2. -
rzeczywistej praktyce?

5.1.7.
W.AOTM

Czy przedstawiono wyniki oceny zuzycia
poszczegolnych swiadczen medycznych TAK Rozdziat 3. i 4. -
uwzglednionych w analizie?

5.1.7.
W.AOTM

5.1.7. Czy nie uwzgledniono dyskontowania wraz z

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

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

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

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

- W.AOTM TAK Rozdziat 6. -

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

- W.AOTM TAK Rozdziat 6. -

Czy przeanalizowano aspekty etyczne i spoteczne rozwazanej decyzji, w zakresie:
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Nr 2 Pytanie Odpowiedz  Odwotanie ® Uwagi

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

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

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

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

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

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

. niezaspokojonych dotychczas potrzeby

grup spotfecznie uposledzonych? TAK Rozdziat 7. )

5.2. W.AOTM

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

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

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

5.2. W.AOTM TAK Rozdziat 7. -

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

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

e oddzialywania rozwazanej decyzji na

prawa pacjenta lub prawa czlowieka? TAK Rozdziat 7. )

5.2. W.AOTM

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

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

nim zwigzanych oraz potrzeby

uwzgledniania indywidualnych
preferencji, po przedstawieniu

choremu/opiekunowi informacji w

zakresie okreslonym w prawie?

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

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

5.1.10. Czy przedstawiono dyskusje, w tym

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

2 fragment tekstu Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku ( Dz. U. Min. Zdr. 2012, poz. 388) do ktérego
odnoszg sie wskazane pytania; AWA — pytania zaczerpniete z analiz weryfikacyjnych AOTMIT; W.AOTM - dodatkowe pytania
zgodnosci analizy z Wytycznymi AOTMIT z 2016 roku; ® numer rozdziatu, tabeli, wykresu i/albo strony umozliwiajacy
identyfikacje fragmentu(éw) analizy odnoszacego(ych) sie do wskazanego zagadnienia
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