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Streszczenie

Cel

Celem analizy byto ok reflenie ekonomicznej zasadno £ci (t]. zasadno 2ci uwzgledniajgce j mrdwno koszt
stosowania, jak 1 uzwskiwane efekty zdwwotne) objkcia finansowaniem cetuksymabu (Erbitux®)
stosowanego W skojarzeniu z chemioterapig zdoZong ze zwigzkdw patyny fcisplatyna bad:z
katboplatyna) 1 S-fluorouracu w leczeniu pacjentdw z nawrazFowm 1 Jub) z przerzutowym
piaskonabtonkowym rakiem natzgdow gtowy i szyi, spetniajacvch kntteda wigczenia do programu
lekowego w pordwnaniu do samej chemioterapii ztoZonej ze zwigzkdw platyny (cisplatyna badz
karboplatyna) i 3-fluorouracylu.

dMetoda

W oanalizie zatoZono finansowanie cetuksymabuo (ErbitusE) w grupie 10570, Cetuximab, przy
utrzymaniu wyceny cetuksymabu na dotyvchozasowym poziomie (4] wysokofci limitu finansowania

rownego 95 86 PLN da opakowania 20 ml =i da opakowania 100 ml - 447930 PLW
tnie w ramach programu lekowego .

Fo rdwnano koszty i konsekwencje leczenia cetuksymabem (Erbitux®) w skojarzeniu = chemiotetapig
ztoZong ze zwigdidw platyny (cisplatyna bgd ka moplatyna)l i S-fluomuracyu z leczeniem wdgcznie
chemiote rapig ztofong ze zwigzhkd w platyny (cizplatwna bgdz katboplatyna) i S-fluorouracyu. Dobdr
kompatatordw wynikat z rozwaZan preedstawionych w dokumenck AnalEy problemu decyzyinego.

Fordumani preepmwadeono w formie analizy udytecmoici kosztdw, z uwagi na stwierdzone
Analizie klinicznej istotne  statystycmnie wWZnice W skuteczroici miedey  pordwnywanymi
inte rrenc @ mi.

W analizie wylkorzystano udoste pniony przez wniozskodawce model | obejmu gowhorn@ont catego Zycia
pacinta. Model uwzgledniatnastepu goe elementy przebiegu klinicznegoe choroby: 05, PFS 1 profil
bezpieczenstwa obse remwany w badaniu EXTREME. Dane 05 i FFS -:u:b-:-wa-:htg.r p-:-pulac_n ok rilonej
przez wniozkowany progiam Ieku:-urg,r Farametry modelu dotyczace zuZycia zasobdw oszacowano na
pocktawie badania EXTREME | a czeid z nich spolonizowano w oparciu o wyniki badania ankietowego
pizeprowadzonege wind ekspertdw klinicznywch w dziedzink onkologii. Koszty jednosthowue
osZacowan o na podetawde dosteprych danych NEZ

Wymiki

W arupie pacintdw stosujgcwch cetukswmab i chemioterapie oparta na platynie ottzymano fredni
(@ toowrity, zdwkontowany) koszt leczenia rdumy 152 647 86 PLN bez uvwzglednienia RSS i

FLW prey uwzglednieniu RS5. Pacikenci ifrednio uzwskuig 1258 lat Zwcia (LYG) 1 0,755 lat Zycia
shorvaowanych o jakeodd (QALY) W grupie pacjentdw stosufgcowch samg chemioterapie opartg na
platwie frednikoszt leczenia wynosi 35 457 38 PLM a pacjenci frednio uzysku jg 0,849 lat &wcia (LY G)
i0 501 lat &vcia skorvgowanych o jakodd (JALY). Inkrementalny wipdtczynnik e fektywnofci kosztdw
(CER; mierzacy kozzt uozyskania dodethowej jednostki efektu przy omupenieniu leczenia
standerdowego cetuksymabem) jest zmtem rdwny 286 362 PLM ALY G w przypadku analizy b=z RS 1'-
- FLNSLYG przy uwzglednieniu RSS, zai inkrementalny wspa nik uEytecmoici kosztdw (ICUR)
jest rawny 961 354 PLW AORLY wr prz'g.npadku analey bez 55 ﬂ PLMOMLY pray uwzgle dnieniu
Ri5.

Analiza wradiwoici wikazata na matg wradliwoid uzyskanwch wynikdw na zatofenia dotyczgoe:
minimalne lub maksymalne wartoici oszacowan krevwwch 05 i FFS, zmiany w profilu bezpike czenstwa,
zmZnicowanie wartofci uZyteczno foi pomiedzy pordw e anymi inte rrencami, podanie ce tuksymakbu
po progres i, prevjece kosztaw podania lekdw takich samych jak w progtamach lekowch | brak o pieki
hospicyine §, zmiany kosztdw leczenia adatzen niepoZgdamych , zmiany duskontowania ataz zmiany
przyiete j powie rzchni ciata. Whyniki amienia g sie wyrainie przy amianach wa tofci uEyvteczno ici oraz
woniecs mnie Ezym stopnil prey prEyieciu zuZycia cetuksymaby wynikajgoego wprost 2 dawhkowan




we Wi skowanym programie lekowym otaz przviedu zuywcia zazobdw zwigzanyech z podaniem lekdw
zgodnie = wynikami badania ankie towego.

Podsumowanie

Leczenie cetubksymabem w skojarzeniu z chemiote rapig opartg na platynie jgst drodsze od leczenia
wylgznie chemiote rapg opartg na platynie | ale wigée sie z preyrostem QALY oraz LYG. Cezmoowane
wspdtczynniki ICUR 53 na poziomie innwch, oceniamych ostatnio preez A0TMAT lekdw w chorobach
now tero rounvch, Whio showana populacik dotvezy pacjentdw u schtku &vcia, da ktd rych cetuksymab
(w sho B rzeniu z chemiote rapig ztoong ze zwigzkdw platyny) st terapig o udowodnionym wpdyrie
na przediuienie Zycia.




1 Wprowadzenie

1.1 Cel analizy

Celem analizy jest okreslenie ekonomicznej zasadnosci (tj. zasadnosci uwzgledniajgce]
zatdwno koszt stosowania, jak i uzyskiwane efekty zdrowotne) objecia finansowaniem
cetuksymabu (Erbitux®) stosowanego w skojarzeniu z chemioterapia ztozong 28 awigzkam
platyry  (cisplatyna badz katboplatyna) i B-fluorouracdu w o pordwnanio do  zamej
chem ioherapii tozonej 28 awigzkow platyny (cisplatyna badz karoplatyna) i & fluorouracyu
w | eczeniu pacientdw z nawracajacym i (lub) z przerastoneym praskonabtonkoweym rakiem
natzadow ghowy i 52y, speniajgoych krykeria wigczenia do programu lekoweso,

1.2 Komparatory

Komparatorem w and izie jest chemioterapia zhozona ze awiazkow platyny (cisplatyna badz
karboplatmal i &fluorouracylu, Whbodr takiego kom paratora jest zgodny z PICDS i zpdiny w
obrebie wazystkich praygotowanych andiz (APD, analizy kKlinicznej i analizy wphang na
budzet), Wazystkie preparaty zkiadajace zie na chemioterapie bedacy komparatorem 3
refundow ane praez ptatnika publicanego w ramach katalogu C 1 wydawane pacientom
bezptatnie.

Szczegobowy opis oraz uzasadnienie wyboma technologii opcjonalnych, preedstawiono
w ramach analizy Problemu Decyzyinego [&PD Erbitux].

1.3 Populacja

Adnalizowano  populacie  pacjentiw 2z nawracajacwm i (lub) 2 przerastowym
ptazkonabtonkowym rakiem narzadow ghowy 1 os2yvi, spetniajaoych krytera wigczenia do
programu lekowezn,

Mhbdr takiej populacji jest zgodry z PICOS i spaijny w obrebie wszystkich p rayeotowanych
and iz (&PD, analizy kliniczane]j 1 analizy wphywa na budzet),

Analiza dotbyczda jednego reprezentatwwnego pacjenta, Wage (70 k2] i powietzchnie ciata
1,7 m?* przyjeto zgodnie z niepublikowanymi danymi z badania EXTREME. W analizie
wirad iwadci testowana prayiscie powierachni ciata wnei 1,53m? jwynikajace zanalizy MICE
2008).




1.4 Typ analizy ekonomicznej

W ramach analizy ekonomicznej przeprowadzono analize uzytecanodci koszhdw, kbdrej
wymikiem  jest inkrementdny wipdiczynnik usytecanosci kosztow (ICUR) oraz andize
efekbaunosci koszhiw, kbdrej wynikiem jest inkrementdny wepdlczmnik efekbawnodsi
koszhiw ([ ICER), Whbor takich strategi wynika praede wszystkim z charakberyshdki populacji,
w ktdrej przedmiotowy ek jest  stosowany. Mawracajacy 10 (lub)  przerotony
pazkonabbonkowy rak narzadaw ghovey 1 s2yi wphana zandwno na dhagoss, jak i jakosc aycia
chorych, Biorac pod uwage fakt, 2e choroba prowad zi do 22onu w stosunkowo k rdtim ok resie
modelowania oraz niepewnosc pom iardw uzytecanossi stanu 2drowia u pacjentiw w okresie
terminalnym, analiza efekbawnoici koszhiw, bedaca uzopetnieniem and izy uZytecanosci
koszhiw, ma smczegdinie duze maczenie,

Wb weymienionych wy2e j strategii uzazadniony jest rwniez wykazaniem w ramach analizy
kliniczne] istotnych statyshycznie rdinice na korzyss cetukaymabu pod wzgledem kl uczowych
punktow koncowych, ti. praesycia cakomitego (051 praezycia wolnezo od progresji (PES).

1.2 Perspektywa

Zeodnie z chowigagjgowmi przepizami [Fozporzadzenie MZ 20M2] andize nalezy
przeprowadzic z perspekbyay podmiotl finansy jacegn Swiadoczenia 28 srodkdw publicanych
{Marodowy Fundusz Zdrowia, MFZ) oraz z perspekbany wzpdlnei, tj. podmiotu finansujgcego
aniadczenia ze rodkdw publicznych i Swiadczeniobionsy (pacjenta).

Ze wzgledu na zaktadany spozdb finansowania cetuksm sbu (wnioskowane jest finansowanie
w ramach programuy lekowego), nie dochodzi do wspddptacenia pacjenta, dateso
przedstaxiono wyhiki jedvnie z perspekiywy ptatnika publicanego,

1.6 Horyzont czasowy i dyskontowanie

Woandizie prayjetn doaawwotni horyzont obserwacii, oo jest zwigzane przede wezystkim 2
krotka oczekimang diugoiciy Zwcia chonwch z nawracajaocym i (lub) z preerzutomwym
phazkonabbonkowym rakiem narzgddw showy 1 52y,

Wezystkie koszty 1 efekty podlegaty dyskontow aniu zgodnie z zaleceniami 4 CT MiT, W and izie
podstamowe] wykorzystano stopy dysontowe rdwne 5% dla kosztam i 3,6% dla efek b,
zas w analizie wrad iwoszsi wykorzystano dodatkowo stopy [BOTMIT 2014]:

«  0,0%dla koszhdw i0,0% dla efektow 2drowatnych,

1.7 Cena przedmiotowej technologii

Wriozek refundacyiny, =hoaony przez Zleceniodawce analizy dotyezy produktu leczniczego
Ethitux®, rozbwdr do infuzji, Bmasml, 1 fiol, po 20 ml, kod EAMN: RI09990036922 lub Bmasml,
1 fial, po 100 ml, kod EARN: BR09920035944,

Analiza kliniczna wykazata wysa0ic cetuksymabu (Erbitux®) stosowanego w skojarzeniu =
chem ioherapia tozong ze awigzuow platyny (cisplatyna badz karboplatyna) 1 B-fluorouracylu
w pordwnania do zamej chemioterapii zhozonej ze awigadow platmy (cisplatbna badz
karboplatmal i B-fluorouraciu w leczeniu pacjentiw z nawracajgoym i (lub) =z




przeraatowym pasonabtonkovwym  rakiem narzgdaw ghowy 1 os2yi, spedniajgoywch knteda
wtac2enia do programu lekowegn, Mie zachodz zatem zapiz art, 13,3, Ustawa refundacyina
20m1].

dnalizowana technologia jest kwdifikowana do isthiejace] smupy limitowej (10870,
Cetuximab ), W ramach tej grupy limitowej refundowany jest tko cetuksymab, w awiga
Z cZym niniejsza analiza nie wymaga wskazania dowoddn spetnienia kryberiow, o ktarch
mowa woart, 16 ust, 2 ustany, i wymagari, o ktdrych mowa w art, 15 ozt 3 pkt 2 ustawy
Hztawa refundacyina 2011].

Wriozskowane warunki objecia refundacjy, bez uwzzlednienia R:5, obejmuia rozszerzenie
zakresy wskazan  refundacyinych cetuksymabu o leczenie nawracajgeego i (lub)
przeradtowezn praskonabonkowego raka narzadow ghowy i s2yi w populacii spetniajace]
kryteria wiaczenia do wnioskowanego programy lekowego, przy uitzymanio wyoeny
cetuksymabu na dotychoczasowym  poziomie, tj. wysokoid limita  finansowania dla
opakowania 20 ml to 896,86 P zas dl a opakowania 100 ml - 4479,30 PLM, Cetuksymab jest
wiyd 3 any pacjentom bezptatnie (kategora odptatnoszi dla pacjenta: bezptatne).

Zestawienie cen wnioskow anych preparabdw Erbitux® preedstawiono w Tab, 1.

Tab. 1. Koszt opakowania leku Erbitux®,

Kategoria Erbitux? Er bt
1 Fiol. po 20 ml 1 fiol. po 100 ml

Cena zboytu netto [PLN) 0 00 PLW 3950 ,00 PLM
Urzedowa cena zbytu (FLN) 253 20 PLN di6e6 00 FLM
Cena hurowa brutta (FLN) 295 56 PLN 4479 30 PLM
Whezokof limitu finansowant@ (PLM) 295 26 PLN 4479 30 PLM
Odpdatnoid (%) bezpiatnie bezpta tnie
Witrzo koid doplaty Swiadczeniobioroy 0 FLN 0 PLN
(FLM

Koszt MFZ (PLM) 895 36 PLN 4479 30 PLN

1.8 Mechanizm dzielenia ryzyka
-
I
—

1.9 Ustalanie ceny progowej

Analiza progowa =zostata preeprowadzona w celu ocszacowania ceny iy netto
wrnioskowanej technologii (cetuksymabu), przy kharej koezt uzyskania dodatkowego roku
aycia Horygowanezn o jakodd, wynikajgoego z zastgpienia refundowanej technologii
opcjonalnej, jest rwny wysokosci progu okred onego w art, 12 pkt 13 ustawy z dnia 12 maja
201 r o refundacji lekdw, Srodkdw pozweczych specijalnego praemaczenia aywieniomwego
oraz wyrobdw medycanych (5-krotna wartosc p roduktu krajoweso b rotto), . 139 963 PLA,




Ceny progone SZacomana W oparciu o wartodci ICUR, Cena progowa dla opakowania 100 ml
ponztaje praez przemnozenie ceny progowe] dla opakiowania 20 ml przez & imodel cpenltje
na cenie 1 mg cetuksymabu, mnoznik & wynika 28 shosunky pojemnosci opakowan), Ceny

progowe obliczono ko w analizie nieuwzgledniajace i R55 (analiza progowa dl a wersji 2 RSS
daje ten zam wmik ),

11



2 Metodyka analizy
2.1 Ogolna charakterystyka

analize  ekonomicang  prEeprowadzono 2 wkorsystaniem udostepnionego przez
wriozkodawce modelu |eczenia pacjentdw z ptaskonablonkowym rakiem narzaddw ghowney i
=2vi w chorobie nawracajacej i (lub) z praerzutami, niekwdifikujacwch sie do terapii
majacych na celu wwleczenie (terapii radwkalnwch)., Model, stworzony praez firme Mapi
Wa ues na d ecenie whioskodawcy, dostosowano do Zapizdw program u | ekowegzo 1 warnkan
polskich, poprzez wprowadzenie  parametrow  skotecznosci leczenia dla  populacii
2definiowane] przez program lekowy (dane dostarczone przez whioskodawce) i polskich
danych kosztowch, Podstawg modelu =3 przede wszystkim cbsenwacje z badaniach
EXTREME, jednakze uwzzledniono takze czedd ekstrapolujgcy efekty zd rowotne poza czas
trwania badania,

Whkonany w programie Excel model opiera zig na kizwaych Kaplana-Meiera prassycia
wolnego od progresji (PFS) oraz praeavcia catkowitego (05) uzvskanwch w popul acji
definiowanej przez program lekowy [(pacienci z nawracajacym 1 (lub) przeragbonym
pazkonabbonkowym rakiem narzadaw ghowy i 5241,

2.2 Opis modelu

Model zaktada dozwwotni horyzont obserwacii, 2 dhugodcia cvklu rdwna 3 tyaodnie (21 dni).
Dugosc taka wynika z czestodsi podawania chem ioterapii (cisplatma, karbopl atyna, &-FL)
wichodzacej w sktad obu pordwrmananych intenuencii (cetuksymab podamwany jest co 7 dni).
Przyjeto, 22 nie ma potrzeby uwzglednienia korekty potowy cyklu, gdyz dhugoic ovklu jest
macznie krotsza niz ok res pomiedzy kolejnymi wizytami monitomjacymi | eczenie (Zatozono
monitorowanie co 3 miesigse; monitorowanie |eczenia opizano w ro2dzide 2.5.4. ).

struktura modelu odpowiada naturalmemu przebiegowi raka ghowey 1 s=wi w chorobie
nawracajgceji (lub) z praerastami, zobrazowanemu poprzez tizy wzajemnie wykluczajace
zie stany 2d rowia;

+ choroba stabilnafodpowied 2 brak wystarczajgoych zmian w ognisku dominuigcyem
lang, ind ex ledon)douznania progresii, zanik lub b rak istotnych zmian w pozostatych
ogniskach, brak nowych cznisk nowotworowych,

+ progresja 28% lub wigkszy wzrost w zakresie sumy wymiardw prostopadbich (ang,
sm oof the perpendicular dimensions; SOPD) ognizka dominujacegn w pardwnaniu
Z najnizzzym wynikiem SO0PD uzvskanym w trakcie badania; pojawienie sie nowsch
ognizk i (lub) jednoznacana progrezja ognizk istniejgacych innwch niz dominujace
lang, non-index lesions);
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*  Zoon; 220n 2 jakiejkolwiek prayczymy

Pacjenci (w obu analizowanych ramionach modelu wynikajaocwch z zastosomwanezo leczenia)
poczatkown ajduja sie w stanie charaba stabitnalfodpowi edZ, Co trzy tyopdnie pacjent
moze preejis do stanu progresje lub zeen albo pozostad ow stamie  choroba
stabitng fodpowiedZ, Udziat pacjentdw przebwwwajgoych w damym ovklu (w okred onym
czasie) w kazdym z wymienionych standw oszacomwano wykorzystujac rozkiad Weibulla w
odniesieniy do danych  dobwezaoych populacii pacjentdw 2z nawracajaocym i (lub)
przerautonym piaskonablonkoweym radiem narzadaw ghowey i3, speniajaoych kreteda
wtacenia do programu lekowego, Dane te, pochodzace z badamia EXTREME, =o0staty
zaimplementowane w modelu ekonomicznym dostarczonwm pr2ez wniozkodawce i poand ajg
na odawiercied enie efektdw zdrowotmych obzenvowanych we whioskowane]j popul a2 ji
[z2odne] 2 krvteriami wdaczenia do wnioskowanego programu lekowegn),

Zzodnie z zatozeniami wniozkowanego programu lekowego i badania EXTREME pravjeto,
2 jedynie pacijenciw stanie choraba sdabi ing fod powd ed 7 ot rzymuig jedna z pordmnswanyich
intermencji, tj. cetuksymab wraz chemioterapia (zZwiazki platnmy i 5-FU) badz zamg
chemioterapie [(@wigzaki platyny i 5-FU). Pacienci w stanie progresja otraymujy opieke
paliatywng, ztozong z raanych form chemioterapii, leczenia chinurgicznego ub radioterapii,
Zgodnie Zobzemwacjami w badaniu EXTREME. Dodatkowo, biorac pod uwaze prakbke
w Polzce, uwzgledniono tak2e opieke hospicying.

K ryteria wyznaczajace praejscia miedzy stanam i opierajg sie na kryterach odpowiedzi WHO
wndorzystanych takze w badaniu EXTREME. Dane we jiciowe wykorzystane w modelu dobyezy
przede wszystkim skutecanosci, bezpieczenstwa, jakosci zycia awigzanej 22 2drowiem
oraz uzvtecznoici, 2udycia zasobdw oraz danych koszhowych, W ramach ooeny skutecznodsi
Kinicznej uwzgdedniono 25 araz PFS.

Biorac pod uwage, 2e analizowane leczenie wpdywa na nzvko 220nd, prayijeto dozawotni
horyzont analizy, oo umodiwia s2ersze Fpojrzenie na amiany w Zakresie przezycia, jakosc
Zycia orazkoszbaw, W praypadku  cenzorowanych obsemwacii w badaniu  EXTREME,
ekztrapolowano dane koezbowe i efekby 2d rowoine,

Selekcja zdarzen niepozadanych uwzglednionych w modelu przebiegata w oparciu o ich
maczenie klinicane oraz generonane przez nie koszty (ocena dokonana przez panel
ekspertdw na etapie projek towania modelu praez Mapi Wblues)." Preyviete udziaty pacijentiw
doswiadczajacych poszczegilnych 2darzen odnoszg sie do stano choroba
stabitng fod powied 2,

"wvybd r zdarzen niepoZadanych | pomijajgc reakcje skdme |, nie uwzglednt zdatzen niepozzdanych
ktdmech istotng statystycznie rdZng czestofl w obu grupach stwiewdono w analizie kliniczne j
(pdtowstret hipomagnezemia, hipokalcemia | sepsa). Nie powinno mied to wpdrwu na wyniki anal Ty,
ach? zdarzenia te dotyczywhy co najuryde j 5% cho rech w grupie (model vwzglednia tlko te zdarzenia,
ktare poj@wity sie u wiecej nE 10% pacjentow w ktdrejkalwiek grpie). Parmmetry zwigzane
ze zda rzeniami niepodgdanymi majg minimalny wpbe na wyniki analizy, o testowano w analizie
wiraEl fwo £ci.
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2.3 Parametry kliniczne

2.3.1 Skutecznose kliniczna

Przebieg choroby modelowano w oparcia o dostarczone przez wnioskodawce dane
dla populacii z badania EXTREME odpowiadajace] kryteriom wiaczenia do wniodonw anego

programu | ekovezo

I 2kt Wbl & uznana 23 najl epie

odpowiadajgoy danym i wkorzystano do oszacowania udziahy pacjentow bedaoych w kazdwm
Z bramych pod uwage stanow w dowolmym punkcie czasowsm. Kizwwa Wweibulla dla PFS
postuzyta do zam odelowania udziatdw pacjentdw w stanie choraba stabilng fod powied? w
cZasie, natomiast kizywa Wieibulla dla O5 okresla ud=ziat pacjentdw w stanie z20n w czasie,
Roznica pomiedzy tymi krawwymi okreda udziat pacjentow w stanie progresjz, W Tab, 2.
zestawiono przyjete parametry rozdtadu Weibulla oraz ich zakresy amiennozci wykorzystane
w analizie wrazliwosc,

Tab. 2. Oszacovanie paramet row rozktadu Weibulla - param etry podstavwovwe.

Wk palcz ymnik PF5 1}
CET+PLA PLAS-FU CET+PLA PLAS-FU
+5-FU +5-FU
alpha (SE) 5 5650 (009650 | 49930 (0,10309 | & zoo0 g0, 1140y | 5 7070 014109
log{scale") (SE) 04080 (0 1075y | 0 2a50 (010200 | 0 2520 0012509 | 00130 (0 11409

W andizie wradiwoici testowano zestawy kraawych O5 1 PFS o mozliwie skrajmch
patametrach odpowiadajaoych 98% Cl wartodci przedstawionych w Tab, 20 Zakzono
naztepujace zestawy kr2wawch;

o Fectaw A& parametry kravwych 05§ PFS) wartodci maksymalne;
« zestaw B parametry krawych 05 1 PFS wartosci minimalne;
Prayiete wartoici 2estawiona w Tab, 3.




Tab. 3. Oszacowanie parametrow rozdadu Weibuolla -  parametry
wikorzyst ane w analizie wrazliwosci.
Testaw | Referencja Wipad- [ as
ZMIensCi czynnik
parametry CET+PLA PLA+S-FU | CET+PLA | PLA+5-FU
+5-FU +5-FU
Qszacowanie | alpha 3,751 53,1949 6,42 34 39834
na podstauie
5% C| log("scale") 091973 -0 0851 -0,0070 02 364
wa Hoici
i alpha 5 3759 4 7 5 9T6E 5 4 306
log("scale™) 09 p18T -0 4549 -0, 4970 0 2104
2.3.2 Profil bezpieczenstwa
Profil  bezpieczerstwa  uwzgdedniono w  modelu  poprzez  model owanie  2darzen

niepozgdanych, khdre wystapity u co najmniej 10% pacjentdw leczomych w ktdrejkolwiek
grupie w badaniu EXTREME (pod uwage brano catg popd acje biorgog udziat w badania), W
and izie wrad iwoisi testowano wartodci wynikajgoe z 96% przedziatow uffodci dla wartodsi
preyietych w analizie podstanowej:

«  zectaw A udziat pacjentdn doadwiadczajgoych AE: wartodci minimalne;

« zestaw B udziat pacjenton dozwiadczajacwch AE: wartodci maksymalne;

Param etry przyjete w and izie pod stawowej 1w analizach wrad iwodsi praedstaniono w Tab,
4,

Tab. 4. Przyjete parametry w zakresie profilu bezpieczerstwa - analiza
podstawowa i analiza wraZliwosci.

IMziat pacjentow fnaliza
doswindczajacych A Podsta wowa Wra zliwos ci: Wrazliveosici:
zestaw A zestaw B

CET+PLA FLA& CET+PLA | PLA CET+PLA | PLA

+5-FU +5-FU +5-HU +5-FU +5-FU +5-FU
Anemia 3. stopnia 13.2% 5% g8k 15 1% 17, 7% 25 A%
Adnemia 4. stopnia 1,2% 0 % 0,1% 0 0% 3 6% 2%
Meutropen@ (@orgczha 20 5% 16 % 15,2% 11 2% 25 9% 21 %
neutropenicana 3.
stopnia)
Meutropeni (2o rgczka 9 1% o 4% 1,5% 4 T4 & 7% 12 0
neutropenicana 4.
stopnia)
Trombocytopena 3. 11 0% 11 2% 6 2% T % 15,1% 15 3%
stopnia
Trombocytopens 4. 0 0% 1 4% 0,0% 0 0% 0,0% zax
stopnia
M5 /O* 2. stopnia 29 2% 23 ™ 23.1% 18 1% 35 ,2% 29 3%
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IMziat pacientdw snaliza
dosviadczajacych A P odsta vwowa Wra zlivos ci; Wrazlivwosci:
zestaw i zestaw B

CET+PLA FLA CET+PLA | PLA CET+PLA | PLA

+5-FU +5-FU +5-FU +5-FU +5-FU +5-FU
S5 O* 3. stopnia 9 6% 10 2k i 6 1% 13, 5% 14 2%
M5 /0* 4. stopnia 0 9% 2 3% 0,0% 03% 2.1% 9 3%
Mudnoici 1 wymioty 2. q6 B% 41 4% 40 0% 34 9% 53,1% 47 9%
stopnia
Mudnaici 1 wymioty . 9.1% T 0k I ERE 12 9% 10 3%
stopnia
Mudnofci 1 wymioty 4. 0 0% 0 3% 0,0% 0 0% 0,0% 2%
stopnia
xtgczka 3. lub 4. 0 0% 0 3% 0,0% 0 0% 0,0% %
stopnia
Whesyphka Srumien 3. T 0 0% 39% 0 0% 10, 7% 0 0%
lub 4. ztopnia

S0 - mucositisSstomatitis Adwfag

2.4 Uzytecznosci

Przviete w modelu wartosci ugytecznosci uzyskano me todg mapowania wynikow Uzyskanych
Z kwestionariusza QLO-C30 oceniajaoegn stan adrowialjakoic 2vcia pacientdw w badaniu
EXTREME.

W celu oszacowania wartogci BQ-60, weyniki QLO-C30 z badania EXTREME mapowano 2godnie
Z d gorvimem zaproponowanym przez Kind et al, 2006 (Kind 2005);

EF— 50 = 0,633+ 0,047« 320 — 0,124 « 33— 0,167« 35 — 0,0BE 311 — 0,102 =
20 — 0,082 = Q26
(2]
Parametry Q3-029 odamierciedlajg poszczegilne elementy kwestionariusza QLO-C30,

Wzpdtczynniki dla tych paramet idw (tozsame z rawnaniem [2]), wraz z oszacomwanym btedem
stand ardowym , przedstawiono w Tab, &

Tab. 5. Wspotczynniki algoryt mu mapowania QLQ-C30 na EQ-5D (Kind 2005).

Hement Hiestandaryzowana Biad standardowsy
wartos ¢ wapakcz ymnika (SE)

Statm 0533 0,071

29 Ogdlny stan zdrowia (ang. overall Heal M) 0,047 0,012

3 Trudnoici przy kedteim marszu (ang. frowble 0,124 0,03

with shord walk)

05 Pomoc prey ubie raniu dmycio (ang. feilp -0 16T 0,047

wilh drezdng fwasfing)

Q11 Trudnodci zwigzane ze snem (ang. froukle -0 026 0,032

e mna)
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Hement Hiestandaryzowana Blad standardowaer
wartos ¢ wspokz ymnika (SE}

20 Trudnodci z kancentracig fang. diffiaihy 0,102 0,032
m Rcent i)
O & by na fizeczne funkcjonowanie rodziny -0 pgz 0,0x

lang. physorl fomily Gife impedt)

Al gorytm zoztat opracowany dla danych pochodzgowch od pacjentdw z rakiem trzustd,
Podstawoweym zatozeniem, poanalajgowm na zastozowanie tego algorytmu w niniejzze]
andizie, jest bra amian w algondmie wynikajaoech z jego sozowaniadla populacii 2 innym
nawotorem,

Wartoici uRytecanoici uzydkano, wykorzystuiae algortm (21 do mapowania weynikow QLQ-
iZ30 z badania EXTREME, przy cavm elementy 03-024 praeksztatcono, prayimujigc wartoss 0
dla braku trudnozci 11 dla wszystkich pozostatech wynikdm,

W obliczeniach wzieto pod uwage wazystkie doztepne dane dla pacjentdw (n=1571w stanie
charobg s8abi tha fod powid ed Z, oprocz wartosci wy jsciomych (2 definicii pacjent nie moze byc
w stanie odpowd edF w momencie rozpoczecia badania), Wartodoi uzytecznodci dla pac jentdw
w stanie progresji osacowano na podstanie ankiet zebramywch podczas konocowej oceny
nowohwory, Zmiany wartosci uzytecznoici avigzane ze 2darzeniami nie pozad anymi nie bbby
uwzgledniane,

W oanalizie wradinwosci testowano warkodci wynikajaoce z 98% przedziatow ufnosci dla
wartosci prayjetych w analizie podstawowe]j (warkoici minimdne i maksymdne), a takae
Fraznicomwanie zestawmy wartosci w stanie chorbe stabileg fodpowd edZ, uwzgledniajaoe
amiany wartodci uzytecznodci awigzane 2o 2darzeniami niepozad anymi.

Param etry przyjete w and izie podstawowej 1w analizach wrad iwosci przedstaniono w Tab,
&,

Tab. 6. Wartodd wEytecznosd przyjete w modelu.

$tan Snaliza Analiza vara Zlivwos ci
podstavoa Wartos ci Wartosci Rozne wartosci dla
minimane | mmkymalne | famr choroba
stabinaodpewieds
w zaleznosci
od intersency
Choroba 0EeT o3 o34 CET+FPLA PLA+5-FL:
stabinafodpowie & +5-FU: 0 g9 065
Pragresia 0 52 011 093 0,52

2.5 Struktura zuzycia zasobow

2.3.1 Udzialy pacjentow otrzymujacych poszczegolne leki

Udziaty pacjentow prayimujacwch poszczegolne leki przyjeto zgodnie z cbeenwacjami
zbadania EXTREME [(zatozenie takie, jak w modelu przvaotowanym dla MICE), Udziaky
pacjentdw otrzymujgcych pozzczegolne | eki po shwierdzeniu progresji choroby uwzgledniajg
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zatdwno dane 2 EXTREME, jak i standaryzowane udziaty poszczegdinych lekiw podawanych
w ramach chemioterapii chorym po progresji choroby (brano pod uwaze b ko leki z udziatem

wiekzzym niz 5.

Udziaty dotyczace schematow zawmierajaowch cetlksymab, leki oparte na platynie i 6-
fluorouracy (cetuksymab + karboplatyna + B-FU, cetukagm &b + cisplatyna + 5-FU ) okredone
=3 pr2ez liczebnosci pac jentdw | eczonych cetukaymabem na poczatku badania.

festawienie prayjetych wartoici przedstaniono w Tab, 7.

Tab. 7. Udzi & pacjentow przyimujacych poszczegolne form y leczenia.

Lek lub schemat Fiervwoina intersenci PFiersmoina intersencia:
lecz enia CETHLAHS-FU PFLAHS-FU

& cyde 7+ & cykle T+

piervszych cyHi piervszych cykli

So* p* sio* P> sqo* p* Sin* P*
Cetubs ymab + | opx| oox| oox| opx| oox| oox| oo
karboplatyna + 5-
FU
Cetubs ymab + gz | opx| oow| oow| opwm]| opox| opow| opm
ctplatyna + 5-FU
Cetuks ymaby oo | opx|i1ooox| oox| opx| oox| oox| oo
Ka thoplatyna + 5- oox| opx| oox| oow| wax| opox| opox| opm
FU
Cisplatyna + 5-FU ook | opx| oox| oow| ezpx| opox| opow| opm
5.FL oo% | qa4%| oox| a4%x| opx| zoew| oox|  zoax
Bl cmiycyn a oox | zex| oom| zex| opxm| zawm| opow|  zam
Kz thoplatyn 2 opx | g4ax| oox| gax| opx]| rm| opow| 2w
Cisplatyna oo% | ipx| oox| iex| opx| aoxw| oox| 40
Doce taksel opx | 41%| oox| 4aa%| opx| 40| opow|  4pm
Ge fytinib ook | opx| oox| oox| opx| opow| opow|  opm
Mieto treksat oo | Tox| oox| 7ox| opx| sex| oox| 5w
Pakd itaksel oo | s7x| opox| sox| opx| sax| oox| 5%
Wino relbin 3 ook | opx| oox| oox| opx| opow| opow|  opm

“50 - atombe seble bbod powiedE @ eoenie, P - okes po steierdsenio pogresgi.

' Postepowanie polegajgce na podawany cetuksymabu po rozpoznanio progresji choroby jest
niezgodne z zapkami prgramu lekowego | w zwigzku z czym odstgpiono w tym przypadio od
zgodnoici z badaniem EXTREME i przvieto brak moZliveid otizyimywania cetuksymabu po progresji
(udziat pacjentdw rdwny 0%). Chege odewike roiedlid leczenie obserwowane w badaniu EXTREME, w 4.
senatiuszu analizy wradiweici testowano peten zmkte: obserwacjii z badania fudziat chorych
leczonwch w progamie, u ktdrwch leczenie jest kontynuowane po progresji rdwny 1,5% o raz udzit
pacijntdw leczonwch poza pogramem, u ktdrpch leczenie cetuksymabem zostato wigczone po
wystgpieniu progresii rduny 3 7%
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2.5.2 Dawkowanie lekow
2.5.2.1 Leki wehodzace w sktad poréwnywanych interwencji

Zatozenia dotyczace dankowania cetukasymabu oraz chemioterapii Ztozonej =z cizplatvny
lub karbopl atyny oraz  B-fluorouracyluy  przyjeto  zgodnie =z definicjami  okres onymi
we yniodkow anym program ie lekowym . Karboplatyna podawana jest jedynie w praypadku
udokum entowanych przeciwwskazan do podania cizplatymy.

W kazdym praypadku zatozono brak strat lekow, tzn, wykorzystanie jedynie tej czessi leku,
za jakg ptaci ptatnik. Zoodnie z zasadami rodiczen obwizzujacymi w waninkach polzkich,
aniadczeniod ancam a prawo mozliczys tyko taka iloss | eku, khdra zostata podanal ub wydana
pacijentom (koszty niewykorzystanych czedci opakowan nie obcigzajy budzety platnika
publicanegaol.

Tab. 8. Dawkowanie lekow wdhodzacych w  sktad  porovnywanych
interwencji.
Hazwa Dawkraa nie Zrodio zatozen Hkzenia dodatkowe
substancji
cZynnej
Cetuks ymab Poczgthowa dawka: Wniozkoo wan Fowikerzdhinia data: 1 7 m*
400 mg/m* podawana program le ko zgodnie z danymi z badania
doZyinie BT R.EME
Kole jne dawhi:
250 mg/m? podEwane
oo T dni
Po zakonczenu
po e wania
chemiaterapii leczenie
cetuksymabam
kontynuuje sie do czasu
spefnieni pryna Jmniej
jednego z kryteridw
wylgczenia  prgramu
Cisplatyna 100 mgdm® w kazdwm Fowietzchnia cata: 1 7 m’
cyklu, maksymalnie zgodnie z anymi z badania
& cyhli BT REME
Kz oplatyna AUCH maksymalnie ZatoZenia zgodnie z danymi
& Cykli demograticznymi z badania
BT R.EME :
meZzczyana , 60 lat, 70 kg,
170 cm, stedenie krea tyminy
wosurawicy: 0 595 masd | wedr
Chateluta
a- 1000 mas m* w dniach Fowrie rachnia ciata: 1 I m?
flucrou racyl 14w kazdym cyklu, zgodnie z darymi z badania
maksymalnie & cykdi EXTREME

Pordwnanie zuzycia cetuksymabu, wynikajgcess z pownzej opizanezo dawkowania, =
realmym zZuzyciem obsenwowanym w badaniu EXTREME wykazato, 2& piennzze podejicie
prowadzi do wyraZnegn zawyzenia 2uzycia leko, W celu odawierciedl enia red negn auzycia,
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wpromadzono  dostosowanie  2uawia  prognozowanego  praez model do 2uEycia
obserwowanegn w badaniu, W celu uzyskania udziat pacjentdw leczonych cetuksymabem
wocaklu, liczbe fiolek leky 2uzywanyvch w czasie w badaniu podzielono praez teoretycang
liczbe fiolek 20&ananych w poszczegdlnych cykl achw modelu (. 15,3 fiolek w 1 cyklu 112,75
fiolek w kol ejrych cyklach), Tak otrzymane odzetki pacjentdw leczonych cetukaymabem w
cZasie pordwnano z odsetkami pacjen tow w stanie choroba stabilngfodpowd e32 w kolejrych
cykl ach model u, Oszacowane rdamice ujeto w rdwnanio:

v = 05814x2 + 0.3B71x,
i zie x to udziat pacjentow otrzymujacych 16,3 lub 12,76 fiolek.,

Cezacowanie praeprowadzono dla catej populacii biorgee] udzist w badaniu i odniesiono
do wnioskowanej podgrupy. £ atozenie to testowano w analizie wradivwosci,

2.5.2.2 Leki stosowane po progresji choroby

Dawkowanie bleomyoyny, docetaieelu, metotrekzaty i paklitakaelu oparto na zatozeniach
modelu przyzotowanegn dla MICE oraz, w praypadky bleomycyny, na ChPL refundowanego
w Polsce preparaty Bleomedac® (odmienne postepowanie w przypadku bleomyowmy byho
konieczne ze wzgledu na specyficane jednostki tego leku, niepokeanajgce z zatozeniami
modelu praygotananegzo dla MICE).

Prayiete schematy dawkowania 2eztawiono w Tab, 9,

Tab. 9. Dawkowanie lekow stosowanych po wirstapi eniu progresji choroby

Ha zva Da wkowanie Zrodio zatoz en Tatozenia dodathowe
substancji
cZymnej
Beomycyna ChPL: 10 da 15 ChPL preparatu Powierzchnia ciata: 1 7T m?
jednostek = 1000/ m® Bleomedac® zgodnie z danymi z badania
we wstrzyknieciu EXTREME
dom iesn o wyn
lub dodynym taz
lub dwa razy na

tyiier. Frevieto 12,5
jednostel = 1000 na 1,7
m*; 1.5 razy w tyaodniu

Docetaksel Timg/m2na 1, 7Tm? wode| preyaotowany FPowierzchnia cata: 1 7T m?
w nfuzji dodvine j dla NICE zgodnie z danmymi z badania
w ka Zdym cylilu EXTREME
et tre ksat 25 mgSdzien doustnie Mie dotycoy
przez & dni w kazdym
cyklu
Paklitalkzel 125 mg/mIna 1, 7m? Powie rzchnia ciata: 1 Tm?
w nfuzji dodvine j zgodnie z danymi z badania
w ka Zdym cykilu EXTREME

2.5.3 Zuzycie zasobow zwiazane z podaniem lekow

fuzycie zasobdw avigzane z podaniem leczenia przyjeto zgodnie z zatozeniami modelu
przyzotowanegn dla MICE, opartymi na Hopper 2004, Ankieta skierowana do ekspertdw
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w dFiedzinie onkologii klinicanej (saczegdtowe informacie preedstawiono w rozdzide Aneks
R potwierdzita podobienstwo tych damych do aktualnej prakityki klinicznej w Polsce, Biorac
pod uwage niepewnoic oo do interpretacii pytan przez ekspertdw oraz ich odpowiedzi, a
takze brak zgodnodici miedzy ekspertami, pozostawiono w modelu wartoesi obliczone na
podstawie Hopper 2004 (w przypadky metotreksaty amadyfikowano wartod® 1 zato@ono brak
hospitalizacii i wizyt ambul atorinych - ek podamany jestw tabletkach). Przyiete wartosc
Zeztawiono w Tab, 10,

Tab. 10. AZycie zasobow zwiazane z podaniem leczenia w przeliczeniu

na cykl.

Lek Analiza podst avwowa Ana liza vara 2liveos ci

Liczba dni Liczba wizyt Liczba dni Liczba wizyt

hospitalizacji | ambulatoryjnych | hospitalizacp ambulatorymych
Cetuksymab + 4.0 2.0 55 14
karboplatyna + 5-FU
Cetuls ymab + 4.0 2,0 aa 14
ckplatyna + 5-FU
Cetuks ymab o0 30 2h 14
Ka rhoplatyna + 5-FU 4.0 00 31 07
Cisplatyna + 5-FU 4.0 0,0 3 07
5-FL 4.0 0,0 18 07
Bleomycyna o0 10 opn on
Ka thoplatyn a 0,0 1,0 24 03
Cisplatyna 0,0 10 74 K
Dace tabzel o0 1,0 o7 or
Ge fytinib 0,0 0,0 0 o
et tre ksat 0,0 0,0 2R 14
Pakd taksel 0,0 1,0 17 03
“Wine relbina 0,0 1,0 0 on

2.5.4 Zuzycie zasobow zwigzane z monitorowaniem stanu
pacjenta

todel pozwala na mozrommienie ceestosci diagnostykifmonitorowania leczenia pomigdzy
okressm pr2ed stwierdzeniem progresii i po progresji choroby, Uzyskane w o ankiecie
fierowanej doekspertdw w dziedzinie onkologii odpowiedz wskazujg, & zandwno w
okresie przed, jak i po shwierdzeniu progresii choroby, czestosic badar metoda TE jest taka
zama lub zblizona jak czestodd badan metoda MRI, by jest natomiast odsetek pacientiw
monitorowanweh przy uavciu twoch metod,

"Ankketa miate na celu preede wezysthim zmpoznanie e z aktualng praktykg kliniczng w Polsce.
Wobliczeniach widio rmystywano  tko te odpowiedei, ktdre wydawaty sie prwdopodobne
kontekicie dosteprvich dokumentdw (np. MFZ) i wnioskowanego programu lekowega.
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Udzizt pacijentdw monitorowanych przy uzycio TE 1 MR przyjeto zzodnie z wartodoiami
podanymi przez eksperta klinicanezo (wybrano 2estaw wartosci, ktdnch suma wynosi 1008),
Zestaw ten przedstawiono w Tab, 11, Zakozono ten sam podziat zardwno dla okresy
przed, jak i po shwierdzeniu progresji,

Tab. 11. Fwiyde zasobow 2zwigzane 2z diamostyka (kwalifikacja
i monit orovaniem leczenia) - udziat pacjent ow monitorowamnych przez TK

lub MBI,
Hement opieki Okres przed i po stwierdz eniu progresji
Udziat pacjentow Frodio zatozenia
otrzymujacych dane
swiadcz enie
Tomogiafia kompute wwa (TH) 0% | opinia eksperta klinicznego
Fezonans magnetycany (Rl 10%

2.5.4.1 Diagnostyka (kwalifikacja i monitorowanie leczenia) przed
progresja

Dla kazdego z elementdw diagnostyki /m onitorowania przed stwierdzeniem progresji choroby
przyjeto, 28 czestoic wykonywania awiadczenia podana przez ekspertow kliniczmch w
ankiecie” lub wynikajaca = zapisdw wniodkowanego programu |ekowego zawiera w sobie
takze badanie kwd ifikacyine - zatozenie takie wynika z pordwnania wartossi otraymanych
od ekspertiw w ankiecie z zapizami wniozkowanegzo programu lekowesn oraz istniejaoeo
programu | ekowego B, 52, Whyniki ankiety preedztawiono w rozdziale Aneksz &

Biorgz pod uwage, 22 podane praez ekspertdw caestodni 53 nizsze niz zaktada wniogowany
program lekowy, ostatecznie dla okresd przed progresjg choroby prayjeto najnizsza ceestosd
zaktadang przez program - monitorawanie musi odbywac sie nie rzadziej niz co 3 miesigoe,
oo wigze sie z 4 badaniamiw skali roku przy zatozeniu braku progresji choroby, Czestoid ta
jest zgndna zczesztoicia ambul atoryinych wizwt special ishycznwch  okredonych przez
ekzpertdw w ankiecie (tj. 4 wizyty specjdistyczne monitonljgoe praebieg leczenia w ciggu
roku w ok rezie przed progres jg choroby),

Zestawienie czestodci wykorwanych Swiadczer awigzanych z diagnostyks przedztawiono
w Tab, 12, Czestoizi te uwzzledniajq pierwsze badanie kwalifikujace do leczenia,

Tab. 12. ZFwiyde zasobow zwigzane 2z diagnostyka (kwalifikacja
i monitorovaniem leczenia) - czestosc swiadczen przed stwierdzeniem
progresji choroby.

Hement opieki Liczba wprzeliczeniu na cyd | Fddio zatozenia
Konsultacig onkologiczna 023 | opinia ekspe rta klinicznego
Tomogiafia kompute owa (TE) 023 | opinia ekzpe Ha klinicznego

" Odpowiedei uzwskane w ankiecie pordwmano z zapkami wnioskowanego programu lekowego i
przyieta do dalzzwech obliczen warto ici bardzi j prawdopodobne .
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Hement opieki Liczba wprzeliczeniu na cyd | Fddio zatozenia

Rezonans magne tycany MRl 023 | opinia ekspe rta klinicznego

2.5.4.2 Moniterowanie stanu pacjenta po progresji

Czestodc ambul atoryinych wizyt specialistyczrych w okresie po progresji charoby 1 czestodo
badari obrazowsch wykomywanch po stwierdzeniu progresji choroby prayvjeto zgodnie =z
informacjami okred onymi praez ekspertiw w ankiecie, Przyjeto zatodenie oo do podobne])
czesto=c wykomywanych badan TE 18RI, Biorgs pod uwage ciezki stan pacjentow przyjeto,
28 po progresji kazde 2z badar mo2e by wykonane bl ko raz (pray tecretycanym tak dhigim
przezyciu w tym stanie) w roky, Zestanienie prayietych wartodci przedstawiono w Tab, 13,

Tab. 13. HEycie zasobow
i monit orovaniem leczenia) -
stwierdzeniu progresji choroby.

Zwigzane Zz diagnostyka
czestosc  wylkionywania

(kwalifikacja
swiadczen po

Hement opieki Liczba wprzeliczeniu na cyd | Fddio zatozenia

Konsultacik onkologiczna 047 | opinia ekspe rta klinicznego
Tomogifia kompute owwa (TE) 006 | opinia ekzpe ra klinicznego
Pezonans: magne tycany MR 006 | opinia ekspe rta kliniczne go

2.5.5 Zuzycie pozostatych zasohow zwiazanych
ze swiadczeniami wykonywanymi po stwierdzeniu
progresji choroby (radioterapia, operacje
chirurgiczne, hospicjum)

Pacjenci po  swierdzeniu  progresji, poza leczeniem chemioterapig paliabvwng
i monitorowaniem stanu 2d rowia, mo2q byd poddani radioterapii, operacjom chirurgicanym
araz opiece hospicwineg].

Udziaty pacjentaw poddawanych radioterapii i operacjom chimargicznym prayjeto zgodnie z
wymikami ankiety skierowanej do ekspertdm w dziedzinie onkol o2ii, pr2y czym Aawiadczenia
te moga by wekonywane tko raz, Zakozono, 22 2adne 2 wymisnionych fwiadczen nie jest
taczone z dodatkowym zakwaterowaniem lub hospitd izaciq,

W oprzypadku opieki hospicyijne j zatozono, 22 koravstajg z niej ko ci pacjenci w stanie
progresji, ktdrzy nie 53 leczeni chemioterapig pd iabwning (do obl iczen wikorzystano Srednig
artmetycang udziatdw pacijentdw leczonych poszczegdinymi lekami, praedstawionych
w kolumnach P w Tab, T wrozadziale 2.5.1), Zatozono, 22 pacjenci w hospicjum przebywajg
przez caty okres objety cyklem (21 dni). Zestawienie przyjetych warbodc praedstawiono v
Tab. 14,
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Tab. 14. Adycie zasobow zwigzanydh ze swiadczeniami wiykomrwanmi
postwierdzeniu progresji choroby - radioterapia, operacje chirurgczne,

hospiGum}.

$wiadczenie Udziat pacjentiw | Frodio zatoien Liczba dni
korz ystaacych hospitalizacas
ze sviadcz enia zakvwaterowania
Fa diate rapi 10 ,2% | opinia ekspe rta klinicznego on
Cperacje T.50% | opinia ekzpe rta kliniczne go on
chirurgiczne
Ho zpic jum 67 ,25% | udziat pacientdw wstanie 210
progrezji nieleczonych poprzez fur analizie
chemiote rapig (zgodnie wiraz] iwno £oi
z danymi z rozdeiatn 2.5.1.) testowmno wa o g
o)

2.6 Koszty

Ponizej preedstawiono rodzaje uwzgdednionych kosztow oraz spozob ich szacowania,

Konieczne byto okred enie 20zycia zasobdw oraz koszhow awiazanych =

+  prowadzeniem programu | ekowego;

o koszt cetuksymabo;

o koszt

lekdw  podawarych W

W programie lekowsm,

o koszt kwd ifikaci;

o koszk podania leczenia;

o koezt monitorow ania leczenia,;

+  |eczeniem poza programem |lekowyn

o koezt lekdw podawanych w ramach chemioterapii;

o koezt podania leczenia,

o kot monitorow ania leczenia,;

ramach chemioterapii, wwzglednionych

+  |eczeniem po wystapieniu progresji chorby (w programie i poza programem):

o koezt lekdw podawanych wramach chemioterapii paliatwinej;

o koezt radioterapii;

o koszk leczenia chimargicanesn;

o koezt monitorowania choroby,

o koszk podania leczenia;

o koezt pobytu w hospicjum,

+ koszt dziatan niepozadanych zwigzanych 2 prowadzonym leczeniem.
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Model nie poawala na rdmicowanie kosztdw jednostoowych Z uwag na prayjmowans
leczenie, tan, nie ma modiwoici praypizania raamych kozztdw jednostkowych aniadczeniom
takim jak podanie czy monitorowanie leczenia w zaleznodci od trvbu podawania lekdw (v
programie |ekowym ws poza programem ). £ tego wagledu, a takze bioras pod uwage spozab
tod iczania koszhiw dotywozacwch leczenia zdarzen niepozadanych, zardwno dla leczenia w
ramach programu lekowego, jak ileczenia poza nim praviet jednakowe koszty anigzane z
podaniem leczenia, uztalone w oparciy zarzgdzenie Prezeza MNFZ dobyozace leczenia
=Zpitalnego w zakresie chemicterapia (zatacanik 1e do Zarzadzenia Prezesa MES Mr
R&20M18 /DG L), Podobnie koszty jednostkowe awigzane z monitorowaniem leczenia oraz
gposdb postepowania po wystapieniu progresii =3 ujednolicone dla obu pordwnswanyich
schematiw terapeutycznvch,

Koszty kwalifikacii i monitorowania leczenia (wyrdanione w programie lekowym) Zostaty
uwzglednione tacznie, jako diagnostyka w programie lekowsm, na wadr izthiejgoego
programu lekowegn B, B2, Leczenie plasconabionboveno roka narzgddwe gtoany §osayiowe
Fojdrzeniy z radioterapiq wo miejscono Zaawansowanel chorobie,

2.6.1 Koszty lekow

Wzzysthie koszhy |ekow szacowane bty w oparciu o Chwieszczenie Miniztra Zdrowia z dnia
26 pazdziemika 2018 r w sprawie wnkazo refundowarych lekow, srodkom spozawcaych
gpecjalnegn preeznaczenia Hywieniowego oraz wyrobdw medyezrych na 1 listopada 2048
oraz komunikat centrd iMFZ owielkozci ki oty refundaciiiliczhie zrefund awanych opakowan
jedrostkowych lekdw, Srodkdm pozweczych pecialnego preemaczenia 2ywieniowego oraz
jednostkoweych wyrobdw medycznych wraz z podaniem kodu identyfikacyjneso EAM lub
innego kodu odpowiadajacego kodowi EAM, od shycania do lipca 203 r (komunikat DGEL).

Lizta lekow stosowarych na poszczesl mych and izowanych etapach choroby (okres leczenia
przed progrezja, okres po progresji choroby, leczenie adarzen niepozadanych) wynika =
zatozen programu |ekowego, obsenwacji metod leczenia w badaniu EXTREME (dotyczy to
sZrzegdlnie leczenia po progresji) oraz ankiety skierowanej do eksperbdw kliniczrwch w
dziedzinie onkologii (leczenie zdarzen niepozadanych), Informacje pochodzace z badania
EXTREME w =zakresie metod leczenia po progreszji pochodza od wnhioskodawoy (nie 33
przedstawione w publikacji Wermorken 2008 ani pdaniejzzych).

W kazdym pravpadky (2 wyigtkiem cetuksymabu, khdrego podstawowy koszht pravieto
zondnie z limitem finansowania ok red onym na podstawie Obwiezzczenia Miniztra Zdrowia 2
dnia 26 pazdziemika 2018 r) ceny lekow =3 cenami wenikajacymi zkomuonikatu DGL
{obliczomym i na podstawie informacii o liczbie zrefundowanych opakowan leku oraz kwocie
refundaciji), W praypadky, gdy refundowany jest wiecej niz jeden preparat zawierajaoy dang
albstancie czynng, pod uwa2e brano ceny wazone liczba zrefundowanych m2, ml lub innych
jednostek podztawowesch, Prayvjiete w analizie koszty oparto na aszacowanym koszcie 1 mg,
1 ml lub innej jednostki podstamowej, kbdry pomnozono tak, by otrzymac wiel kosc
2definiowan g praez model, Koszhy wynikajgoe 2 wykonanych obliczen preedstawiono w Tab,
18 (koszhy lekaw wohodzacwch w stad pordwmw anych intenvenciil i Tab, 16 (koszhy | ekaw
stozomanych po wystapienio progresii chormoby), Koszty i dawkowanie lekiw shozowanych w
leczeniu zdarzen niepozadanych praedstawiono w Tab, 17, W tabelach podano ceny z WAT i
marzg huromg,
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W Tab, 15, zestawiono oszacowanie kozztdw lekdw wechodzaoych w skiad pordwmwwanych
intermencji (cetuksymabu oraz chemioterapii bedacej czescia wnioskowaneso programu
lekowegn i traktowanej jako odrebna intenwencia), Kaedy z owymienionych lekdw w
mnigjszym stopniu shosowany jest rdwniez w okresie po stwierdzeniu progresii choroby,
Wezystkie wymienione leki refundowane =3 w ramach katalogu B (programy lekowe) lub C

(chemioterapia) Cbwieszczenia Ministra Zd rowia z dnia 26 pazdziemika 2015 r.

Tab. 15. Koszt y lekow wehodzaoych w sktad porovnywanydch interwendi .

Ma zwa Jednostka Podstawva Wielloos £ Kos zt Koszt
substancji podstavwowa | oszacovania | zdefiniowana | jednostka waelkos ci
czynnej przez model | podstavwwej | zdefiniowane]j
(PLH) przez model
{FLH)
Cetuksvwnab 1 mg MFZ | fiolka 100 mg 8,9586 995 96
(bez RSS)
Zatoden ia L .
winiosho da wicy
(z RSL)
MFZ | fiolka 300 mg 8,9586 4479 30
(bez RSS) | ] I
Cizplatyna 1 mg OGL | fiolka 100 mg 04297 42 97
Earboplatyna 1 mg OGL | fiolka 600 mg 0,2247 134 20
a-FU 1 mg DGl fiolka 0,017 44 05
2500 mg

2.6.1.1 Koszty lekéw stosowanych po wystapieniu progresji choroby

W Tab, 16 zestawiono oszacowanie kosztdw |edw stozowanych po shwierdzeniu progresji
choroby, Lista |ekdw opracowana zostata na podstanie obzenwaciji 2 badania EXTREME,
w ktdrym po progresii pacienci otrzymwwali nastepujgoe leki (jedynie czedd pacientdw
obrzyvmywata [ekil:

+  cetukaymab,

+  Efluorouracyl,
+  bleomyowna,

+  Lkarbopl atyna,
+  Cizplatyna,

+ docetakzel,

+  ==fyinib,
+ metotrekzat,
+  paklitakzel,

« winorelbina,
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Koty jednostkowe cetukamabu, b-fluorouracylu, katboplatmy i cigplatwmy  20staty
przedstanione w rozdziale 2.5.1.1,

Woaniagzky z tvm, 22 2uzecie gefytynibu jest pomijdnie mate (zgodnie z udostepnionymi
damymi przyjeto, 28 udziat pacjentow otrzymujgcych ek jest rowny 0%), oraz faktem,
iz gefybynib w Polsce jest refundowany jedynie w ramach programu lekanegn B.6, Leczenie
nedrabnobomarton ego Fob plucd, nie sZacomano koszhow jednostomych teao [eku,

W opraypadku metotrekzaty pod uwage brano wwtacznie preparaty w formie tabletek (co
wymika z zatozerh modelu) z katd ogu © (chemioterapia) Chwieszczenia Ministra Zdrowia =
dnia 26 pazdziemika 208 r.

Wezystkie wymienione leki refundowane =3 w ramach katalogu C (chem ioterapia).

Tab. 16. Koszty lekow st osowanych po wyst gpieniu progresji choroby.

Hazwa Jednostka Podstawva Welkois Koszt Koszt
substancji podstavova | oszacowvania | zdefiniovana | jednosthki wielkos ci
cZymne]) przez model podstaworwe] | zdefiniowanej
{PLH) przez model
{FLH)
Bleomycyna nie dotyczy OGL fiolka 15 U* nie dotyczy Q5,03
Doce ta kel 1mg OGL fiolka 20 mg 0,ma2 57,45
et tre ksat 1mg OGL tabletka 10 0,06 52 065
mg
Faklitakzel 1mg OGL | fiolka 150 mg 0,3347 50,12
Wino relbna 1mg OGL fiolka 50 mg 2,04 32 102 16

*Zaodnie z informacjami z ChPL refundowanego preparatu Bleomedac 15000 U fiolke | prozzek
o spotzgckania roztuo o do wetrzykiwan preyvieto |, &2 1 U (wg Farmakopei Ame ndeanskiej)
odpowiada 1000 j.m. (w3 Farmakopei Euwpe Fliejl.

2.6.1.2 Koszty i dawkowanie lekéw stosowanych w leczeniu zdarzen
niepozadanych

Lista lekdw stosowanych w o ambulatoryjmm leczeniu zdarzen niepozadanwych ustalona
zostata w oparciu o metody leczenia okredone poprzez wyniki ankiety skierowanej do
ekzpertd  klinicznych w  dziedzinie onkologii  klinicznej.  Saczegsdtowe  inform acie
przedstawiono w rozdzide Aneks B)° W Tab, 17 zestawiono oszacowanie koszhdw lekdw
stosowarych wam bulatory joym | eczeniu 2darzen niepozadanych, Dankowanie preparatan
zawierajgcych filgrastym , ond ansetron, doksycykling, hydrokortyzon zostato okred one przez
ekzperta klinicanego w ankiecie, Pozostate preparaty dawkowane =3 zeodnie zzapizami
ChPL.

Mizzystkie leki shozowane w ambulatory jrym leczeniu 2darzen niepozgdanych refundowane
=3 w ramach katalogu & (refundacia aptecana) Chwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 26
pazdziemika 2018 r i okredone poziomem odptatnodci B0% (flukonazol, cyprofloksacyna,
dokzyowkling, hydrokortyaon) lub poprzez rmviczatt  (filgrastym, ondansstron, =ole
rebydratacy jne), jednak 2e wzgledu na niewiel ki odsetek pacijentdw prayimuigoych e leki,

' Pominigto koszty metoklopramidu |, 2dvZ lek ten stozowany jest tylko w opiece szpitalne .
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wdodatky  jedynie  wirdd  podgrupy  analizowarwch  populacii,  ti. pacijentdw
doswiadczajacych zdarzen niepozgdanych i to jedynie tych |eczonych ambul atornyinie oraz
niewiel kie doptaty po stronie pacijenta, co przektada sie na zaniedbywd nie mate rdznice w
stosunku do oszacowan z perspek by ptatnika publicanego, zaniechano rozszerzenia analizy

o perspek b e wepdlng,

Tab. 17. Koszty lekow stosowanych w leczeniu zdarzen niepoZadamych.

Liczbha Koszit jednostla | Koszt przyjety
& z Dawda S :
Ha zva substanci czymnej dolavi i podstawnie] do dalszych

terapii {PLH) obliczen (PLH)

Flukonazaol 200 mg 14 00145 40, 58
= 1mg

Cyprofloksacyna 1000 mg T 0 oonr 5,24
= 1mag

Fil grastym 05 min U 14 153784 = 1 min 09 41*
]

Sole rehydatacyne 3 saszethi T 04284 za 2,00
(Gastrolitd) sazzethke

Cnanzeton 2dmg ] 0,534 z=m 1 mg 63,89

Dakzyoykling Q50 mg 2.5 00050 z= 1 mg 40,23

Hyd mkartvzon 1 opakowranie nie 2270 za 22TH
dotyczy opakowanis

*0la masy ciata 70 kg, zgodnie z danymi demograticznymi z badania ExT REME .
2.6.2 Koszty zwiazane z prowadzonym leczeniem

2.6.2.1 Podanie lekéw

Model nie poawala na rdmicowanie kosztéw podania leczenia pomiedzy | ekami podawanymi
w program ie lekowym i fwmi podawanymi poza nim, praez co prayjeto jednakowe koszty dla
obu pordwr anych grup, Brak modiwodci rozdzielenia koszbdw nie powinien mied wpdywy
na wnioskowanie  dotyoczace efekbywnosci  kosztowe]  cetuksymau  podawanezo
wraz z chemioterapiag w popul acji docelowej 28 wzgdedu na minimalne rbanice w wyoenie
punktowej pomiedzy  podaniami w ramach programu  lekowego |ub  chemioterapii
Szczegddome informacje dotyozace wyceny punkiome j podanial ekdw w tryvbie chemioterapii
przed=taniono ponize].

Kozzt podania leczenia szacomwano w aparciu o zatacznik 1e do Zarzgdzenia Prezesza RNFZ Mr
RA/20M8/DGL, =mieniajgcegon zarzadzenie w sprawie okredlenia warunkdw zawierania i
realizacji umaw w rodzaju |eczenie sapitalne w zakresie chemioterapia, Udziat pacjentom
otrzymujacych poszczegdlne Awiadczenia (oddzielnie dla hospitalizacji i podania w trybie
ambulatoryinym ) przyieto zgodnie z wwnikami ankiety skierowmane] do ekspertdw w
dzied zinie onkologii klinicane] (hozpitalizacja; saczegddowe wyniki ankiety praedstawiong v
rozdZiale Aneks §) lub jako rednig anvtmetycang (Swiadczenia w trybie ambul atoryinym ), o
przypadku hozpitalizacii onkol c2icme] anigzanej z chemioterapig
U dorostych fzakw aterowaniem p 2y jeto wyoceneg punktows dla 3 piemwszych dni, zaktadajac,
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2 chod zg makaymanie 4 dri hospitalizacii w czasie cywklu, prawdopodobnie nie nastepuig
one jeden po drugim. Przyjete wartoéci zestawiono w Tab, 158,

Tab.18. Wircena procedury zwigzanej z podaniem leczenia.

Opis procedury

HKod
5 wiadc zenda

Udziat
pacjentdwr
otrzymujacych
swiadczenie®

Whroena

punkiova
procedury

Wyoena
punkiu

{PLH)

Hoszt
{PLH}

naliza

podeta i wa

hozpitalizac ja
onkologiczna
Zwigzana
chemioterapig
u dorostych £
zkwate rowa nie

3.03.05.000010

B9%

540 210

hioz pital izacja jednego
dn zwigzana
z podaniem leku

5.02.05.0000175

15%

378 56

porada ambulato ryina
Zwigzana

z chemoterapig

Iz komplekzowg
realizacjg fwiadczen )

308050000172

ik

162 24

po tada ambulato ryina
Zwrigzana
z chemioterapig

3.02.05.0000173

anx

108 1%

100 PLM

516 46
PLM

516 46
PLH

lnaliza

wrad fwa foi

bz pital izac ja
Twigzana z
wiykananiem programu

302070000001

25K

456 T2

hospitalizacja w
tipbie jednodniowym
Zwrigzana

z wykon aniem
programu

.03 .07.0000003

15%

456 72

prZyiecie pacjenta
w1 rybie

ambulato by ym
Turigzane

Z wybon aniem
progamu

5.02.07.00000049

100%

102 16

100 PLN

486 72
PLN

108,16
PLN

*dziat pacjentdw otrzymujgcvch fwiadczenie w jednym z wwmienionych trvbdw hospital Eacji
ustalano woparciu o informacik z ankiety skie rowane j do ekspe rdw w dziedzinie onkaologii
klimiczne §; w przypadku fwiadczen ambulatoryimych (wanalizie podstawowe]), zmtoZono frednig
arytmetycmy. Przyiete udeiaty wothbie hospitalizmcji lub ambulatoryinym zumu g £ie w kazdym

przypadiu do 100% fgc=nie wynoszg 200%).
2.6.2.2 Diagnostyka (kwalifikacja i monitorowanie leczenia)

Przyjeto, 2e koszty jednostkowe monitonwania i kwalifikacji do leczenia =3 jednakowe dla
obu pordwmywanych intenvencii. Koszty kwalifikacji 1 monitorowania leczenia (wyrdznione
w programie lekowsym) zostaty uwzgdednions {3cznie, jako diagnostyka w programie
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lekowym, na wzar istnie jacesn programul ekowego B, 52, Leczenie plaskonablionboveno Faka
nerz Qo glowy | s w skojarzeniv £ radioterapig w misiscowo Zoewansowane] chorobi e,
Ze wzdedu na rdmice w zaktadanej czestodci monitorowania, stopniu Zaawansowania
choroby populacii, jakiejdotwszg oba programy oraz fakt, 22 w programie B, 52, koniecznym
elementem leczenia jest radioterapia (co mo2e wphwwad na czestodc i posdb monitorowania
leczenial, pravieto, 22 nie jest modiwe proste praeniezienie koszhy z tego programu na
wnioskowany, koniecane jest natomiast okredenie koszt poszoczegdlnych  sktadowch
diagnoztyki leczenia, tj. ambulatoryjnych konsultacii onkologicznvch i badan ob razowych
(TE 1 MEID.

2.6.2.1. 1Konsultacje ze specjalista w dziedzinie onkologn

Kozzt konadltacji ze pecialista w dziedzinie onkologii szacowano w aparciu o zatgcznik 1do
Zarzgdzenia Prezesza MNFZ Mr 42018 /050, w sprawie okreslenia warunkaw zawierania i
tealizacji umdw w rodzaju: ambul atoryina opieka specjalistycana, Udziat awiadczert w1 i
W2 w o aumarycznych kosztach wizvt ambulatoryjnwch ustalano w oparciu o inform acje z
ankiety skierowanej do ekspertdw w dziedzinie onkol ozii Klinicanej. Dodatkowo, biorgs pod
uwage badania wkonwwane przy kwalifikacji do leczenia (2zodnie =z zapizami
wniozkowanego programu lekowego), uwzd edniono wizvte kwalifikacy jng w postaci jednegn
amiadczenia WM3, Opierajac sie na zatozeniach przedstawionych wo rozdziale 2.6.4.1.
dotyczacych liczby konaultacii onkdogicawch (4 awiadczenia w ciggu roku, w tym
ki difikacja do leczenia) oraz biorgc pod uwage mediany czasu praezycia do progresji
(G0 (9e%Cl 5,3 7,10 miesiecy w  grupie leczonej cetuksymabem i chemicterapig
13,7 (985 C1 2,9 5,6 miesiecy w grupie lecaone] wytgcznie chemioterapia) prayjeto, 2
aniadczenie kwalifikacy jne W13 to 26% kosztdw konaultacii onkologiczrych ogdtem, a 76% to
aniadczenia W1 1 W12, a wiec odpowiedrio 45% i 30% kosztdw konsultac)i onkol ogicach
ogdbem . Pray jete wartodsi zestawiono w Tab, 19,

Tab.19. Wircena konsultacji ze specjalist 3 w driedzinie onkologii.

Opis procedury Kod Udziat danege | Wycena Wycena Koszt

§viadczenia § wiadc zenia punkiowa | punkdu {PLH}
w kosztach procedury | (PFLH)

Wil Swiadczenia 53000 0000011 45% 33,00 1,00 PLM | &4 &0 PLM

speciliztyczne 1-go

TypU

W2 Sudadczanie 5.20.00.0000012 0% 65,00

specilistyczne 2-go

typu

W3 Swiadczenie 3.30.00.0000013 25% 121,00

specilistyczne 3-go

typu

2.6.2.1. 2Badania obrazowe (TK.i MRI)

Koszt badan obrazowych szacowano w opanciu o zatasznik b do farzad zenia Prezesa MFZ Mr
22/20M8/D50F w sprawie okreslenia wamnnkaw zawierania i realizacji umdw w rodzaju:
ambulatory jna opieka pecjaliztyozna,
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2.6.2.2.2.1 Tomografia komputerowa { TK)

Udziat pacjentdw otrzymujgcych poszczegilne awiadczenia przyjeto zgodnie z wynikami
ankiety =ierowanej doekzpertdw w  dziedzinie onkologii Klinicznej jako Srednig
andmetycang podanych warkoici (=mczezdtowe wyniki ankiety przedstawiono w rozd ziale -
aneks B), Prayiete wartoici 2estawiono w Tab, 20,

Tab. 20. Wycena badan obrazowydh - tomografia komputerowva (TK)

Opis procedury Kod Udziat danege | Wycena Wycena Koszt
iwiadczenia § ia dc zenia punkiowa | punkin {PLH}
w kosztach procedury | (FLH)
badanie dwidch 5.03.00, 0000059 2.,5% 233,00 1,00 PLN dgd 55
lub wigce j okolic FLM
anatomicznych
b=z wzmocnienia
kon trastowego
badanie dwdch 5.03.00.0000073 97, 5% 491,00
lub wiece jakalic
anatomiczrych b=z
ize wemocnieniem
kon tra stownm

2.6.2.2.2.2 Reronans magnetyczny (MR
Udziat pacjentdw otrzymujgcych poszczegilne awiadczenia przyjeto zgodnie z wynikami
ankiety' skierowanej do ekspertdw w dziedzinie onkologii klinicanej jako  srednig

antmetycang podanych wartoizi (szczeodbowe wyniki ankiety przedstawiono w rozdziale
dneks B, Prayjiete wartossi 2estawiono w Tab, 21,

Tab. ¥ . Wycena badan obrazowych - rezonans magnetyczny (MRI).

Opis procedury Kod Udziat danego | Wycena Wycena Koszt
s wiadczenia swiadczenia w | punktowva | punkin {FLH)}
kosztach procedury | (PLH)
MR badanie gtowey B2z | 5.0 2.00.0000072 0% 605 00 1,00 PLN 206 05
128 wemocnieniem FLM
kan tra stonTm
Mk badanie jedne j 303000000073 a% 746 00

okolicy anatomicane]
inne j iz odcinek
kregostupa bezize
WEMoCh ien & m

kan tra stownym

" Ankieta powstawats w =ask obowigzywania wezeiniegzej listy fwiadeczen dla  rezonan:zu
magnetycznego (MRl Odoowiedsi ekspertdw dotywezgce udeialy fwiadzen: badanie ghowry
Ze wamocnieniem kontrastowym i bez o@z badanie szywi z¢ wzmocnieniem kontraztowym i bez
zsumowano w jdio fwihdczenie: badanie innej okolicy anatomicznej bez i ze wamocnieniem
kontrastowym (poza badaniem jednego adoinka kregostupa lub stawdw kizyZowo biodwwnech ).
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Opis procedury

Kod

s wiadczenia

Udziat danego
§wdadczenia w

kosztach

Whyroena
punktowva

procedury

Whacena
punkiu

FLH)

Koszt
{PLH}

MR badanie durdch

5.03.00.0000102

15%

685 00
okalic anatomicanych
innych iz dwa odcinki
kregostupa bez
WZMmoch ien @
kontrastowego

MF. badanie duwach
okolic anatomicanych
innych miz dwa odcinki
kregostupa bazize
WEMSCh 10 & m

kan tra stonTm

303000000103 30k Q65 00

2.6,3 Koszty leczenia po stwierdzeniu progresji choroby

Elementy leczenia po progresji choroby odpowiadajg twm, jakie obzenwowano w badaniu
EXTREME i:zkiadajy zie na nie chemioterapia paliabywna, monitorowanie stanu pacjenta
(konzultacje onkologicane oraz badania cbrazowe), radicterapia i operacie chirurgiczane.
Dodatkowo uwzgledniono koszty hospicjum. Koszty jednostkowe podania lekdw, konaultacji
onkologicanych 1 badan obrazomych opisano odpowiednio w rozdziatach 2.6.2.1., 2.6.2.2.1
126,222, Pozostate koszty preedstawiono w kolejnych podrozdziatach.

2.6.3.1 Koszt radioterapii

Kozzt radicterapii szacowano w oparciu o 1d do Zarzgdzenia Prezesa MFZ Mr 11972017 080,
w gpranie ok redlenia warinkdw zanierania i realizacii umdw w rodzaju leczenie szpitalne,
Udziat pacjentdw otrzymujacych poszczesilne awiadczenia przyjeto zgodnie z wawnikami
ankiety =ierowanej doekzpertdw w  dziedzinie onkologii Kliniczne] jako Srednig
andmetycang podanych wartoszi (szczegddtowe wyniki ankiety przedstaniono w rozdziale

aneks 5], Prayiete wartoici 2e stawiono w Tab, 22,

Tab. 22. Wycena kosztow leczenia po stwierdzeniu progresji - radiot erapia.

Opis procedury Kod Udziat danege | Wycena Wycena Koszt
swiadczenia § wiadc zenia punkiova | punkin {PLH}
w kosztach procedury | (PFLH)
Teleradiote rapia 5.07.01.0000021 B 3% 28120 1,00FLN | & 381,40
palia tywna FLM
Taleradiote rapia 30 5.07.01.0000012 g% 172520
z modulacjg
intensywnoici dawdki
Teleradiote rapia 5.07.01.0000023 2ik 12 162 0
radylkalna
z planowaniem
L furytmiaro w300
Teleradiote rapia 5.07.01.0000022 2% T390
radykalna
Z planowaniem
churuwym iz rowrwm (200
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2.6.3.7 Koszt operacji chirurgicznych

Koszt |eczenia chimrgicanego szacowano w oparciu wartoizi hospitalizacji z katalogu C
katd ogu JGP Choroby fwarzy, jomy dsinej, gamdl?, krfani, nosq i oszu, Whbdr gnup JGP
prZeprowadzono w oparciu o wymienienie w satystyee z 2096 v kodu 120-10 dotyozacegn
nowotwordn ghowy | 527y Ze0dnie 2 wnicskow anym programem lekowym, Tylko osoby doroshe
(ChPL) mogy by leczone cehuksym abem , w Awigzku Z cz2ym w ozzacowaniach pominieto
grupy pediatrycane, Ostatecany kozzt pravieto kozzt hoepitalizacii dla grupy limitowej S04,
Przyijety wartoid przedstawiono w Tab., 23,

Tab. 23. Wycena kosztow leczenia po stwierdeeniu progresji - operage
chirurgiczne.

Hr grupy JGP Opis $rednia wartoss
hospita zacji z1)
Coi Fozlegte operacie nowotwardy Bmy ustne], ga rdta 27182 15 PLN
ikrtani z rekonstrukc g

2.6.3.3 Koszt hospicjum

Biorac pod uwage, 22 prawie 700 pacjentiw po shwierdzeniu progres ji nie otraymuje 2adnych
aniadczen (jednorazowo pacijenci w stanie progresji mogg by poddani radioberapii
paliatywne] lub operacjom chinirgicznwm ) prayjeto, 22 poddawani =3 .o0ni opiece hozpicyine].
Ma podztawie infomacii zawarych w zatgczaniky VT do sprawozdania MFZ za 1YW kwartat
2M7 roku ustalono odziat pacjentdw objetych leczeniem w hozpicjum  stacjonamym
wzgledem pacjentiw, khdrym Awiadczenia udzielane =3 w ramach hospicjum domowego -
patrz Tab, 24,

Tab. 4. Hospicjum domove vs hospicjum stacjoname - udeiat pacjent dw
objet ydh swiadczeniami.

Takres swiadczen Hazwa Licz ba Ldziat pacjentow
osobodni objetych
swiadczeniem
15.2180.027.04 fwiadczenia Ho zpic jum dom owe 2565 554 Td%

w hospicjum domowym

15.4180.021.04 Zwiadczenia Hozpicum stacjoname 898053 26%
w oddziale me dyoymny
palia tywne jhos pic jum
stacjona mym

Kozzt opieki hospicyinej szacowano w oparciu o zatacanik nr 1 do Zarzadzenia Prezesza MFZ
Mr F472M8/D50Z, zmieniajgcegn w sprawie okrezlenia warunkow zawierania i realizacji
umadw  w rodzaju opidie pediatywnag §0 hospicying, Zatozono, 2 udziat pacjentow
korzystajgoych z raznych form hospicjum stacjonamego jest jednaowey, w awiggku Z c2yvm
jako liczhe punktdw za Awiadczenia w oddziale medyoyny  paliatbwine]jfhoepic jum
stacjonamym prayjeto frednig antmetycang swiadczen wohodzgowch w subad stacjoname]
opiekihospicy inej. Oetatecangwyoene punktows hospicjum obl iczono uwzgledniajac udziaty
pacijentdw korzystajgoych 2 obu form hospicijum, Whycene punkha rodiczeniomwego prayieto
w oparciu o anjadczenia w kazdym wojewod zhwie (po jednej umowie o najwiskszej wartoso
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z kazdego wojewmddzhwa za 2017 r. szczegdtowe informacie zestawiono w aneksie &),
Przyjete wartosci zestawiono w Tab, 25,

Tab. 25. Wiyoena kosztow leczenia po stwierdzeniu progresji - hospicjun.

Hazwa i kod zakresu Hazwa s wiadczenia Kod s wiadczenia Taryfa (wycena

swiadczen spravozda vanego spravezdavanege | punkiows
procedury)

fwiadczenia w ho spic jum ozobodeien w hospicium 5.15.00.0000149 1

o mawyT oy

fudadczenia w oddeiale osobodeien woddziale 3.15.00.000014e 6,1

ey yTy medycyny paliatywne] s

palia tywne j oz pic jum hoz picjum stacjonamym

stacjona mym asabodrien waddziale 5.15.00.0000147F 745

medycyny paliatyumneis
hos picjum stac jonatmym
da pacjentdw Hywionwch
dajel itows

osobodeien woddziale 5.15.00.0000142 el
medyoyny paliatywneaj
hospicjum stacjonamym
da pacjentdw Hywionwch
pozajel itowo

srednia wycena punktowa dla swiadczenia w oddziale medycwny T35

palia tywne j hos pic jum stac o namym

Whecena punktu (FLM ) swiadczenia whospicum domaunm 53 64
iwadczenia woddziale medwcyny 56 19

paliatywnej hospicjum stacjona mym

Srachi koszt osobodnt leczenia te rminalne go w hospic jum 155 56 =t

2.6.4 Leczenie zdarzen niepozadanych

fdarzenia niepozadane  wyrdmmione w modelu, wraz 2 czestodciy  wystepowania,
przedstamiono w rozdziale 2.3.2 analizy, Kozzty ich leczenia zostaty wymnaczone v oparciu
o wymikibadania ankietowego, dZieki czem umozliwe byl odawierciedlenie polskie] prak ki
Klinicznej w modelu,

Cdpowiedzi ekgperta klinicznego pozwolity okredicé odziaty pacjentiw  poddawarych
hospitalizacji oraz cza thwania hospitalizacji., Zatozono, 22 wszvscy pacienci, takae
hiogpitalizowani, otrzyvmuja awiadczenia w ambulatoriom (tzn, suma koszhdw dla pacjen b
hogpitalizowanych obejmuje kozzty anigzane z hompitalizacijy, dodatkowymi Swiadczeniam i
w ramach hospitdizacii oraz awisdczeniami ambulatoryinymi), Zdarzeniom niepozgdanym
2, stopnia prawpizano kozzty opieki ambulatory jnej opizane] dla danego =darzenia w stopniu
3. (zatodono, 2e nie ma hospitd izacii w praypadku wystapienia adarzen niepozadamych 2.
stopnia).
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Tab. 26. Udeiat pacjentow hospitalizowanych z powodu zdarzen
niepozgdanych i typowy czas trvania hospit dlizagi.

Idarzenie niepozadane Udziat Typowy czas trsania
hos pitalizowanych hospitaliza cp [dni]
dnemia 3. stopnia 20%
dnemiz 4. stopniz T0%
Meutropena (@orgczha al0% 4
neutropenicana 3. stopnial
Meutropeni (2o rgczka T 4
neutropenicana 4. stopnial
Trombocytopen® 3. stopnia 1% 4
Trombocytopen® 4. stopnia a% 4
S5O 2. stopnia 0% ]
S D* 3 stopnia 5% T
eSO 4, stopnia 0% T
Mudnofci 1 wymioty 2. stopnia 0% 0
Mudnazci i wymioty 3. stopnia % 5
Mudnazci i wymioty 4. stopnia 0% 5
G0 rgczka (pyrexia) 3. lub 4. stopnia 0% T
Whewpha Stumien 3. lub 4. stopnia 20% 4

W okazdvm pravpadku koszt hosgpitalizac)i cezacowano w aparciu o wyeene procedur MFZ nr
R.08.08.0000013 1 .08, 05, 0000014 {Leczenie dziatan niepozadanych 3, i 4, stopnia), Zgodnie
Z zatacanikiem 1jdo Zarzadzenia Prezesa NFZ Mr 56,2013 /DGL, anieniajgocego zarzgdzenie
w sprawie okreslenia warmnkow zawierania i realizacji umdw w rodzaju leczenie szpitalne
aniadczenia te sumowane =3 z hozpitalizacjg awigzang z podaniem leczenia, tj. procedurg
MFZ nr 5,08, 06,0007 (oszacowanie koszhow podania leczenia p reedstawiono w rozdziale
2.6.2.1), pr2y czym zakoZono, 22 2darzenia niepozgdane nie oenerujy dodatoowych kosztdm
wynikajgowch z hozpitalizaci onkologicznej Ziigzanej Z chem ioterapig
U dorostych S zakwaterowaniem [(n, zato@zono, 22 2darzenia niepozgdans  wwn a2ajaoe
hospitalizacii wystepujy tko podczas hospitalizacji awigzanej z podaniem leczenia)
aewentudny diuzszy pobyt w o spitalu rodiczany jest tulko preez Awiadczenia
,08.05,0000013 |ub 508,05 000049, Przyiete wartodici zestawiono  w tabelach w
tozd ziatach dotyczacych poszczesdl nych 2darzen niepozadanych.

2.6.4.1 Anemia

Zaodnie z opinig klimicysty, wystapienie anemii wwm a2a hospitalizacii u 20% oraz 70X
chorych, odpowiednio dla 3. 14, stopnia nazil enia zdaraenia, Kozzty hospitd izac]i zwigzanej
Z leczeniem anemii szacow ano z2odnie z bazow g wyoeng hospitalizacii przedstawiong na
poczatku rozdziabl (2.6.4), Ti. praez sumowanie hospitdizacii onkologicanej awigzanej z

' ZatoZenie takie stanowi zmpewne uplizZozenie tzeczywistego tozlicznia kosztdw | jednak w apinii
analityldw nie ma wphywd na whioskowanie koszt ten pominieto biorge pod uwage nievwielkie udzty
pacintdw hospitalizowanych w zwigzku ze zdatrzeniami nkepoZzdanymi w ogdle analizowane j
populacii, a takZe niepewnoil zwigzang = czasem hospitalizacii).
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podaniem leczenia (uwzglednione tylko pray podania). Czas hozpitalizacii (2 dni w kazdym
and izawanym stopniu nasilenia) prayjeto zzodnie z opinig ekzperta klinicanego (Tab, 26. ).

Ponadto, wezyacy chorzy Z anemig w 3 1 4. sopniu nasilenia wwmagajacy hogpitalizacji,
majg wykonvwane przetoczenia koncentraty  knwinek  czenwonwch,  Koszt takiego
przetoczenia oparto na wycenie procedury MFZ nr 5, 53.01.0000940, Zgodnie z zatacanikiem
zatacznik 1o do Farzadzenia Prezesa MFZ Mr 142018 /0608 w sprawie okredenia warinkdw
Zawierania i realizac jiumaw w rodzaju leczenie szpitalne, procedure te wyceniono na 180,00
PLM, Biorgc pod uwage odsetki pacjentow hozpitd izowanych podane przez eksperta
klinicznego, cszacowane koszhy anemii p raedstawiono w Tab, 27,

Tab. 2F. Catkowity koszt hospitalizacji z powodu anemii w 3. i 4. stopniu

nasilenia.

Opis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszt
svaadczenia nasilenia | jednostek | punkdtowa | punkiu | (FLH)
lub produkiu zdarz enia (FLH)

leczenie powikian 5.08.05.000001 3 3id 2 54 0% 1,00 108 16

314 stopnia & 08,05 0000014 (liczba PLM FLM

po chemioterapii dni)

przetoczenie 5.53.01.0000340 1 i 180,00 350,00

koncentratu FLM

lgrunnk n 4 720,00

CZe hwon wih FLN

Ckzacowany koszt catko wity ho zpitalizacii z powodu anemii w 3. stopniu nazilenia, Q3,63

uwzglednia g oy udziat pacjen tdw hospitalizowanych (20%) PLM

Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacji z powodu anemii w 4. stopniv naslenia, i

uwzgledniagov udziat pac jentdur hospitalizowanych (F0%) PLM

Ponadto, u wzzystkich chorych (100%) z anemigw 3. i 4. stopniu nasilenia, bez wzgdedu na
to, czy wymagajq hospitalizacii czy nie, wykonuje sie morfologie khwi po 7 dniach, Koszt
wikonania morfologii s=zacowano w oparciu o zatacanik 1 do Zarzadzenia Prezesa MFZ Mr
A/ 208/ 06 0Z, w sprawie okreslenia warunkaw zawierania i realizacii umow w rodzaju:
ambulatonyijna opieka specjalistycana, Morfologia krwi jest awiadczeniem =z listy Wi,

w ZwWigAu Z c2ym prayjeto koszh aniadczenia W1, Cszacowanie kosztow przedztawiono w
Tab. 28,

Tab. 28. Catkowity koszt leczenia ambulatoryjnego z poveodu anemii w3.i 4.
stopniu nasilenia - morfologia krwi.

Opis Kod Ldziat Wycena Wycena Koszi
procedury swiadczenia pacientow punktowa punkiu (PLH) | (PLH})
korzystajacych proc edury
ze svaadczenia

Wl 1 5.30.00. 0000011 100% 3300 100 FLWN [ 33,00
Suriadczenie PLM
specalistyczne

1-go typu
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2.6.4.7 Neutropenia (goraczka neutropeniczna)

Zaodnie z opinig klinicysty, wystapienie neutropenii (goracadd neutropeniczne]) wymaza
hospitalizacii w pravpadku 5% oraz 70X chongch, odpowiednio dla 3, 1 4. stopnia nasilenia
2darzenia, Koszty  hospitalizacji awigzanej =z leczeniem  neutropenii  (gorgcaki
neutropenicznej)l szacowano z2odnie Z bazowg wyoeng hospitalizacii przedstaniong na
poczatky rozdziaty (2.6.4), 1] przez sumowanie hospitalizacji onkologicznej awigzanej z
podaniem leczenia (uwzdednione tko przy podaniu) ileczenia powiktan 3. i 4 stopnia.
Czaz hospitalizacii (4 dni w kazdwm and izowanym sopniu nasilenia) przvijeto zzodnie z
opinig eksperta klinicanego (Tab, 24.). Oszacowanie koszhow przed stawiono w Tab, 29,

Tab. 2. Catkowity koszt hospitalizacji z powodu neutropenii {(poraczki
neutropenicznej) w 3. i 4. stopniu nasilenia.

DOpis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszt
§1niadc zenia nasilenia | jednostek | punkowa | punkiu | (PLH)
lub produktu zdarzenia {PLH}

leczenie powikian 5.08 .05.0000013 I.oid 4 54,08 100 216 32

314, stopnia C 08 050000014 (liczba FLM FLM

po chemioterapii dni)

Ckzacowany koszt catiio wity hozpitalizacji z powodu neutropent (@orgozki 108 16

neutropenicane]) w 3. stopniu nasilenia, uwzgledniajgoy udziat pacientaw FLM

hos pital izowanych (50%)

Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacji z powodu neutropend (gorgczki 151 42

neutropenicaneil w 4. stopniu nasilenia, uwzgledniajgoy udziat pacintaw FLM

hios pitalizowanych (T0%)

U wezystkich chorech (100%) z neutropenia (goraczky neutropeniczna) w 3, 1 4. stopniu
nasil enia, bez wzd edu na to, czy wymazajg hospitalizacji czy nie, wykonuje sie rawniez
motfologie knwi po 7 dmiach., Kozzt wykonania morfologii szacowano o zatgeanik 1 do
farzadzenia Prezesa MNFZ Mr a4/2013 /060, w sprawie okreslenia warnkan zawierania i
realizacji umdn w rodzaju: ambul atoryina opieka zpecjalistyczna, Morfologia krwi jest
aniadczeniem z listy W, w aniggky z caym prEyieto koszt awiadczenia W1, Zabozono,
22 morfologia jest wykoraww ana tko raz, Oszacowanie kosztdw preedstawiono w Tab, 30,

Tab. 30. Koszt leczenia ambwlatoryjnego z povwodu neutropendi {poraczki
nedatropenicznej) w 3. i 4. stopniu nasilenia - morfologia krwi.

Opis procedury Kod Udziat Wycena Wycena Koszt
swiadczenia pacjentow punkiova | punkiu (PLH}
korzystagpcych | procedury | (PLH)
ze i wiadczenia
Wil Suiadczenie 3.30.00. 0000011 100% 33,00 1,00 PLW | 33,00 PLA
specilistyczne 1-go
typu

Dodatkown, U wezystkich chorvch (1002%) z neutropenia (gorgcaq neutropenicana) w 3, 14,
stopniu nazilenia, bez wagledu na o, czy wwmagajqy hogpitdizacii czy nie, zah3ono
na podztawie wynikow ankiet konieczno:sd podawania camnika stymulujacegn tworzenie
kolonii granulocytiw  (filgrastymu), a u pobowy chorgch (BO%) tak®e  anbbiotdw
(cyproflokzacyny) i lekdw  przecimgrayiczych  (flukonazo o), Kossty  jednostkowe  oraz
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zatozone dankowanie przedstawiono w rozdziale 2.6.1.2. Koszty lekdw podawarych =
porodu neutropenii (gorgacaki neutropenicaneil w 3, 1 4, stopniu nasilenia 2estawiono w Tab,
31,

Tab. 3. Koszt lekow podavanych z powodu neutropenii (goraczki
neutropenicznej) w 3. i 4. stopniu nasilenia.

Leczenie zgodnie z wynilkami Koszt terapii Udziat Kos zt terapii
ankiety {PLH} pac jentdawr z uvzglednieniem
korzystajacych | idziadu leczonych
ze swiadczenia | pacjentow (FLH)

filgrastym 0.5 minsUsdg moc. fdobe 963 41 PLN 100% 269 41 PLA
do pawrotu warto fci pravwidtourch

leczenie przecwgraybicze 40,52 PLM 50% 20,29 PLM
flukonazal)

antybictykote apia (cyvprofloksacyna) 5,24 PLM S0% 262 PLN
Cezacowany koszt catowity lekdw podawanych = povwodu neut mopenii 92,32 PLN

2o rgeddi neutropenicznej) w 3. stopnin nazilenia

Cezacowany koszt catoowity lekdw podawanvch z powodu neutmopenii 92,32 PLN
o rgeaki neutropenicznej) wd. stopniu nazilenia

Cetatecanie, hkoszt ambul atoryinego leczenia dzistan niepozgdanych  awisgganych =
neutropenia (gorgczkg neutropeniczna) w 3. 1 4. stopniu nasilenia ocezacowano na 1026,352
PLM (Tab, 321

Tab. 32. Catkowity koszt leczenia ambulat oryjnego z powodu neutropenii
{goraczki neutropenicznej) wi. i 4. stopniu nasilenia morfolog a krwi | koszty

Lekow.
Stopien Opis procedury Koszt Cathkowity koszt
nasilenia sHadownych leczenia
zdarzenia leczenia (PLH} | ambulatorymego
34 Wil 1 Swiadczenie specilEtyczne 1-90 typu 33,00 PLN 1025 32 PLN

Dszacowany koszt catoowdty lekdwr 992,32 PLNW
podawanych z powody neut ropen i

2o rgoaki neutropeniczne]j) w3 4. stopniu
nazilenia

Z2.6.4.%3 Trombocytopenia

Zaodnie z opinig klinicysty, wystapienie trombocytopenii wwn a2a hogpitalizacji u 1% oraz B
choryvch, odpowiednio dl a 3. 14, ztopnia nasil enia 2darzenia, Koszty hogpitdizacii anigzane]
Zleczeniem trombocytopenii szacowano =z2odnie =z bazowag wyoeng  hospitalizacii
przedz=tawiony na poczatkuy mzdziss (2.464), i, praez sumowanie  hospitalizacii
onkologicanej zwigzanej z podaniem leczenia (uwzgd ednione tko przy podaniu), Czas
hospitalizacji (4 dni w kazdym  analizowanym  stopniu nazienia) prayvjeto  zgodnie
Z opinig ekzperta klinicznego (Tab, 5.,

Ponadto, wszyscy chorzy Zz tromocytopenig w 3. 1 4. stopniu nasilenia wymagajacy
hospitalizacji, majg wekomwwane  przetoczenie koncentratufubogoleukocytamegn
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koncentratu knwinek p4tkowych z aferezy. Kozzt takiego prastoczenia oparto na wyoenie
procedury MFZ 5.65.01.0001515, Zoodnie z zatacanikiem 1o do Zarzadzenia Prezeza NES Mr
14/ 2ME/D50F w sprawie okreilenia warunkdw zawierania 1 realizacii umdw w rodzaju
leczenie szpitalne, procedure te wyceniono na 11,00 PLM, Oszacowanie  koszhaw
przedstawiono w Tab, 33,

Tab. 33. Catkowity koszt hospitalizagi z povwodu trombocytopenii w 3. i 4.
stopniu nasilenia.

Opis procedury Kod Stopien Liczba Wy ena Wycena | Koszt
swaadczenia nasilenia | jednoste | punkiowa | punkiu | (FLH)
ub produkiu zdarzeni | k (FLH}

a

leczenie powiktan | 5.02.05.000001 3 a4 4 54 0% 1,00 216 32

314, stopnia 5 0805 0000014 liczba FLHM FLM

po chemioterapii dni)

przetoczenie 5.53.01. 0000942 3i4 1 1111 00 1111 00

koncentratu f = dwhe PLM

ubogole uko - te rapeutyc

cyta mego zng )

koncentratu

k Furine b

phytho woych

z aferezy

Ckzacowany koszt catko wity hospitalizac)i z powadu trombo cytopend w3, stopniu 13,27

nazilenia, uwzaledniajgcy udziat pacientdw hospitalizowanwch (1%) FLM

Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacii z powodu trombo cytopentd w 4. stopniu BE | 37T

nazilenia, uwzaledniajgcy udziat pacigntdw hospitalizowanwch (5%) PLM

Ponadto, u wazystkich chorvch z trombocytopenia w 3. 1 4. stopniu nazilenia, bez wzgledu
na to, c2v wymagajg hospitalizacii czy nie, wykonuje sie morfologie kowi po 7 dniach, Koszt
wivk.onania morfologii zzacow ano o Zatgcanik 1do Zarzadzenia Prezesa MFZ Mr 647208 /06 OE,
w spranmie okreslenia warunkow zawierania i realizacji umaw w rodzaju: ambolatoryina
opieka specijalistyczna, Morfologia krwi jest Swiadczeniem 2 listy W1, w 2wigzku 2 c2ym

przyjeto koszt awiadczenia Wi,

Cezacowanie kozztow praedstawiono w Tab, 34,

Zatozono, 22 morfologia jest wedomwwana tdko raz

Tab. 34. Koszt leczenia ambulatoryjnego z powodu trombocyt openii w3, i 4.
stopniu nasilenia - morfologia krwi.

Opis procedury Kod Udziat Wycena Wycena Koszt
S$wiadczenia pacjentow punkiova | punkin (FLH}
korzystagacych | procedury | (PLH)
ze i wiadczenia
Wi Suiadczenie § 30000000011 100% 33,00 [ 1,00 PLN | 33,00 FLN
specilistyczne 1-g0
U
2.6.4.4 M5D
Zzodnie Z opinig klinicwsty, rystapienie 2espoty by jan i MISD

ImucositizS=tom atitiz fdysfagia) wymaga hospitalizacji u 5% oraz 30% chorych, odpowiednio
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dla 3. 1 4. ztopnia nazilenia adarzenia, Koszty hospitalizacji anigzanej z leczeniem MS5D
Zacowano 22odnie z bazowg wyoeng hospitalizacii przed=taniong na poczatku rozadziatl
(2.6.4), tj. pr2ez aumowanie hospitalizacii onkologicane] awigzane] z podaniem leczenia
(uwzglednione tylko przy podaniu) i leczenia powiktan 3. 1 4. stopnia. Czas hospitalizacji (7
dni zardwno w 3., ja i 4, stopniu nasilenia 2darzenia) pravjeto zzodnie z opinig eksperta
Klinicznego (Tab, 26.), Zatokono, 22 pacjenci ze 2darzeniami niepozadanymi 2. stopnia nie
=3 hospitalizomani, Oszacowanie koszhdw przedstawiono w Tab, 36,

Tab. 35. Catkowity koszt hospitalizacji z powodu MM w 3. i 4. s opniu

nasilenia.
Opis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszi
5 wiadc zenda nasilenia | jednostek | punktowa | punkiu | (PLH)
lub produkiu zdarzenia (FLH}
leczenie powikian .08 .05.0000013 I.oid T 54,08 100 ITE 56
314, stopnia 5 08 050000014 (liczba FLM FLM
po chemioterapii dni)
Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacji z powodu W A5 w 3, stopniu nasilenia, 12 93
uwzgledniafg oy udziat pacjentéw hospitalizowanych (5%) PLM
Ckzacowany koszt catko wity ho zpitalizacii z powodu 8 /50 w4, stopniu nazilenia, 113,57
uvwzgledniageoy udziat pacjentdw hospitalizowanych (30%) FLM

Dodatkown, u potowy chorych (508 250w 2., 301 4, stopniu nasilenia, bez wazledu na
to, czy wym a2ajg hospitalizacii czy nie, na podstawie wynikaw ankiet zatozono koniecznosd
podawania antybiotykdw (cyprofloksacyny] i lekow praecimgrabiczych (flukonazolu), Koszty
jedrostkowe oraz zatozone dawkowanie przedstawiono w rozdziale 2.6.1.2, Koszty ek
podawanwch z powodu WASDw 2., 3,14, stopnid nasilenia zestaniono w Tab, 36,

Tab. 3&6. Catkowity koszt leczenia ambulatoryjnego z pownodu MM w 2., 3.
i 4. stopniu nasilenia - koszt y lekow

Leczenie zgodnie z vwynikami Koszt terapii Udziat Kos zt terapii
ankiety (PLH} pac jend o z uwzglednieniem
korzystajacych | idziadu lec zonych
ze swiadczenia | pacjentow (PLH)

leczenie przecwaraybicze 40,52 PLM 50% 20,29 PLM
(flukanazal)

antybictykote rapia (cyvprofloksacyna) 5,24 PLM a0% 262 PLN
Ckzacowany koszt catoo ity lekdw podawanvch z povwodu M50 o 2. 22 91 PLM

stopniu naszilenia

Cezacowany koszt catoo wity lekdw podawanvch = powodu MASA0 ur 3. 22 .91 PLM
stopniu nasilenia

Cezacowany koszt catoowity lekdw podawanmch z povwodu se50 ur d . 22 .91 PLM
stopniu nasilenia

2.6.4.5 Nudnosei i wymioty

Foodnie z opinig klinicysty, wystapienie nudnosci i wymiotdw wym a2a hospitalizacii u 2%
ataz 3% chonech, odpowiednio dla 3. 1 4. stopnia nasilenia 2darzenia. Kozzty hospitalizacji
Aigzane] z leczeniem nudnodsci 1 wwmiohiw  sZacowano 2godnie 2 bazowg wycensg
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hospitalizacji  preedstawiony na poczatky mozdziads (2.6.4), L] praez aumowanie
hozpitalizacii onkoogicane] awigzanej z podaniem leczenia (uwzglednione tdko pray
podaniu] i leczenia powiktan 3. 1 4, stopnia, Czaz hospitalizacii (5 dni zardwno w 3., jak i 4,
stopniu nazilenia zdarzenia) pravieto zZzodnie z opinig eksperta klinicznego (Tab, 26,0,
Zatozono, 22 pacjenci 22 2darzeniami niepozgdanymi 2. ztopnia nie =3 hospitalizowani.
Cezacowanie koszhiw praedstawiono w Tab, 37,

Tab. 37. Catkowity koszt hospitalizacji z powodu nudnodci 1 wymiotow w
3.1 4. st opniu nasileni a.

Opis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszt
§wiadc zenia nasilenia | jednostek | punkdowa | punkiu | (PLH)
lub produktu zdarzenia {PLH}

leczeni powikizan 5.08.05.0000013 I.id. 5 54 08 100 270 40

344, stopnia 5 08 05.0000014 (liczba FLM FLM

po chemioterapii dni)

Ckzacowany koszt catio wity hospitalizacii z powodu nudnosci i wmiotdw w 3. stophiu 5,41

nazilenia, uwzgledniajgcy udziat pacientdw hospitalizowanwh (2%) PLM

Ckzacowany koszt catoo wity hospitalizacii z powodu nudnofci 1 wymiotd w w 4. stopniu 81,12

nazilenia, uwzgledniajgcy udziat pacikentdw hospitalizowanych (30%) PLM

Dodatkowo, U wszystkich pacjentdw (100%) 2 nudnosciami i wymictamiw 2., 3.1 < shopniu
nazil enia, bez wzgledu na to, czy wym &2ajy hompitd izacii c2y nie, na podstawie wynikd
ankiet zatozono koniecznoid podawania lekow przecivweymiotnvch i nawodnienia. Koszty
jednostkowe oraz zatozone dawkowanie przedstawiono w rozadziale 2.6.1.2, Koszty ek
podawarych 2 powody nudnodc i vymiotdw w 2., 3, 1 4. stopriu nasilenia zestawiono w Tab,
35,

Tab. 38. Catkowity koszt leczenia ambulatoryjneso z powodu nudnosd
i wymiotow w 2., 3. i 4. stopniu nasilenia - koszty lekow.

Leczenie zgodnie z vwynikami Koszt terapii Udziat Kos zt terapii
ankiety (PLH} pac jend o z uwzglednieniem
korzystajacych | idziadu lec zonych
ze swiadczenia | pacjentow (PLH)

leczenie prze chwrwnymiotne 63,89 PLM 100% 63 89 PLM
londansetion )

nawodnienie (sole rehydratacyine) 9,00 PLM 100% 9,00 PLAN
Ckzacowany koszt catoo wity lekdw podawanvch z povadu T2.88 PLM

nudnodci 1 wymiotdw w 2. stopniu nasilenia

Cezacowany koszt catoo wity lekd w podawanych = powodu T2 .88 PLM
nudnazci 1 wymiotdw w3, stopniu nazilenia

Cezacowany koszt catoowity lekdw podawanmch z povwodu T2.88 PLM
nudnosci 1 wmiotdur w4, stopniu nasilenia

Z2.6.4.6 Goraczka

Zgodnie zZ opinig Klinicysty, wystapienie gorgezki wwmaga hospital izacji u 90% chorych dla 3.
lub 4. stopnia nazilenia zdarzenia. Kozzty hosgpitalizacji awigzanei zleczeniem gorgczki
szacowano 22odnie z bazowg wyoeng hospitalizacji przed=staniong na poczatku rozadziay
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(2.6.4), tj. pr2ez aumowanie hospitalizacii onkologicanej awigzane] z podaniem leczenia
juwzglednione tylko przy podaniu) i leczenia powiktan 3. 1 4. stopnia. Czas hospitalizacii (7
dni] prayjeto zoodnie z opinigeksperta klinicznego (Tab, 26.). Cezacowanie koszhiw
przedstaniono w Tab, 39,

Tab. 39. Catkowity koszt hospitalizacji z powodu gorgczki w 3. lub 4. st opniu

nasilenia.
Opis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszt
5 wiadc zenia nasilenia | jednostek | punkowa | punkin | (PLH)
lub produktu zdarzenia {PLH)
leczeni powikizan 5.08.05.0000013 I.id T 54 08 100 Eir e
314 stopnia & 08050000014 (liczba FLM PLM
po chemioterapii dni)
Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacii z powodu qorgezhi w 3. lub 4. stopniu 340, m
nazilenia, uwzgledniajgoy udziat pacientdw hospitalizowanwch (90%) PLM

Dodatkowo, o wszwstkich chorych (100%) z gorgczka w 30 lub 4. stopniu nasilenia,
bez wzgledu na to, czy wymazajg hospitalizacji czy nie, na podstawie wynikow ankiet
Zatozono koniecznodd podawania czynnika stymulu jacegn tworzenie kolonii granulocy b
(filzrastymu), antybiotykow (cyvproflokzacyny) 1 lekow preeciwgravbiczych (flukonazolu),
Kozzty jednoztkowe oraz zatozone dawkowanie przedstawiono w rozdzide 2.6.1.2, Koszty
lekdw podawanych 2 powodu gorgeakd w3, [ub 4, shopniu nasilenia zestawiono w Tab, 490,

Tab. 40. Catkowity koszt leczenia ambulatoryjnego z powodu goraczki w 3.
lub 4. stopniu nasileni a - koszty lekow.

Leczenie zgodnie z wynilami Koszt terapii Udziat Kos zt terapii
ankiety (PLH) pacjentawr z uwzglednieniem
korzystajacych | wdziadu leczonych
ze swiadczenia | pacjentow (PLH)

filgrastym 0.5 minsUAdg mc. fdobe 963 41 PLW 100% 259 41 FLA
do pawrotu warto fci pravwidtourch

leczenie przecwaraybicze 40,52 PLM 100% 40 52 PLM
iflukonazal)

antybiotykote rapia (cyvprofloksacyna) 5,24 PLM 100% 3,249 PLN
Ckzacowany koszt catoo ity lekdw podawanych = powodu go gozki (pyrexda) 101523 PLN

w3 lub 4. stopniu nasilenia

2.6.4.7 Wysypkafrumien

Zgodnie z opinig klinicysty, wystapienie wyawpkilfmumienia wwmaga hospitalizacii u 20%
chorvchdla 3, lub 4, #opnia nazilenia zdarzenia, Kozzty hompitd izaci anigzane] z leczeniem
wysypkifSmumienia szacowano zzodnie z bazowg woeng hozpitalizacii praedstawiong
na poczatky rozdziaty (2.6.4), L] przez sumowanie hospitalizacii onkol ogicane] avigzane]
z podaniem leczenia (uwzg ednione td ko przy podaniu) ileczenia powiktan 3. i 4. stopnia.
Czaz hozpitalizacji (4 dni) przyjeto zgodnie z opinig eksperta Hinicznego (Tab., 26.).
Cezacowanie koszhiw praedstawiono w Tab, <1,
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Tab. 41. Catkowity koszt hospit alizacji z powodu wysypkifrumienia w 3. lub
4. stopniu nasilenia.

Opis procedury Kod Stopien Liczba Wycena Wycena | Koszi
S niadc zenda nasilenia | jednostek | punktowa | punkiu | (PLH)
lub produkiu zdarzenia (FLH}
leczenie powikian .08 .05.0000013 I.oid 4 54,08 100 216 32
314 stopnia 5 08 050000014 (liczba FLM PLM
po chemioterapii dni)
Ckzacowany koszt cathowity hospitalizacii z powodu wysypki Smisnia w 3, lub 4. 43 16
stopniu nasilenia, uwzgl e dniajgoy udziat pacjentdw hospitalizowanych (20%) FLM

Dodatkown, uwezystkich chorvch (1002 2 wysypka um ieniem w 3, ub 4. stopniu naszilenia,
bez wzgledu na to, czy wymagaja hospitalizacii czy nie, zatozono na podstawie wiynikdn
ankiet koniecznos® podawania  anbbictyow  (dokswokling) i leczenia miejscomesn
(hyd rokoryzonu), Kozzhy jednostkowe oraz zatczone damkowanie praedstawiono w rozdziale
2.6.1.2, Koszhy lekdw podawanych 2 powody wysypkiframienia w 3 lub 4, stopniu nasilenia
Zestawiono w Tab, 42,

Tab. 42. Catkowity koszt leczenia ambulatoryjnego z  powodu
wiysypkifrumienia w 3. lub 4. stopniu nasilenia - koszt y lekow

Leczenie zgodnie z wynikami Koszt terapii Udziat Kos zt terapii
ankiety {PLH} pac jentdwr z uvzgednieniem
korzystajacych | wdziadu leczonych
ze swiadczenia | pacjentow (PLH)

antybiotykote rapia (doksyoykling ) 40,23 PLM 100% 40 23 PLM
leczeni mie Foowe hydroko Hyzan) 2,28 PLN 10 0% 2,28 PLN
Cezacowany koszt catoo wity lekdw podawamych z powodu wysypkiSrumienia 42 51 PLM

w 2 lub 4. ztopniu nazilenia

2.6.4.8 Podsumowanie kosztéw leczenia zdarzen niepozadanych

festawienie koszhdw |eczenia zdarzen niepozadanych prayietych w analizie podstawomwe j
iw andizie wradiwodsi preedstaniono w Tab, 43,

Tab. 43. Festawienie kosztow leczenia zdarzen niepoZadanych przyjetydh
w analizie podstavwowe]j i w analizie wrazlivwosd .

Idarzenie niepozadane | Snaliza Analiza wrazlivwosci

podsta wouva Koszty minimalne: Koszty maksymaine:

koszt mniejszy o 25% | koszt wiekszy o 25%

dnemia 3. stopnia 126 63 PLN 94 37 PLH 158 29 PLN
dnemiz 4. stopniz 612,71 PLN 459 53 PLN Ta5 29 PLN
Neutropent fao raczha 113348 PLN 850 11 PLM 1 416 35 PLN
neutropenicana 3.
stopnia)
Meutropen lgo raczha 1176 75 PLN 287 56 PLN 1470 93 PLM
neutropenicana 4.
stopnia)
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Fdarzenie niepozadane | tnaliza Analiza wrazlivwosci

podsta wowa Koszty minimalne: Koszty maksymalne:

koszt mniejszy o 25% | koszt wiekszy o 25%

Trambocytopens 2. 46 27 PLN 34 70 PLN 57 24 FLN
stopnia
Trombocytopent 4. 93 37 PLN 7452 PLN 124 21 PLM
stopnia
S D* 2 stopnia 22 91 FLM 17,18 PLN 28 64 PLM
eSO 3 stopnia 41 84 PLM 31,38 PLN 32,30 PLM
WSSO A, stopnia 136 48 PLN 102 26 PLN 170 g0 PLAN
Mudnaci i wyrmiaty 2. 72 88 PLN 54 56 PLM a1 11 PLN
stopnia
Mudnoci 1 wymioty 3. 72,29 PLN 55 72 PLN a7 AT PLN
stopnia
Mudnaci i wyrmiaty 4. 154,00 PLH 115 50 PLN 192 51 PLM
stopnia
Go rgczha [pyre xia) 3. lub 1355 94 PLN 101695 PLN 1 694 92 PLN
4. stopnia
“WysyphaSrumien 3. lub 4. 25 77 PLN 6433 PLN 107 21 PLM
stopnia

2.7 Zestawienie parametrow

Zestawienie parametrow wykorzystanych w modelu, omowiono sczegotowo w rozdziale
anekz 3.

2.8 Zakres analizy wrazliwosci

Ponizej =zdefiniowano wadanty andizy wradiwosci, kbdre wykorzystano, aby zbadad
odpomoid uzyskivanych vynikdw na praviete zatofenia i wartodsi paramet i,

2.5.1

Foodnie 2 wyhycznymi ACTMIT i Rozporzgd zeniem #Z w sprawie minimalnych wym a2an, jakie
musza spedniac analizy uwzglednione we wnicskach refundacy jmych, analizaw rad iwosci jest
niezbedna 28 wzgd edu na niepewnodd wynikaw analizy ekonomicane].

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

Stabilnois wynikow scenariusza podstawowegn testowano poprzez jednokiemnkowe analizy
wrad iwoici podstawowych parametmdw wejszionwych w celu ooeny, kidre parametry miaty
krvtyczmy wp b na stabilnozc wynikdw, O a niepewnych parametrdw okredono zaresy, w
ramach ktdrych oczekuje sie prawdziwe] wartosci - zakresy t8 wraz z uzazadnieniem
przedstaxiono w Tab, 44,

Kluczowe dane wejsciowe do modelu obejmomat:
+ parametry skutecanodo kliniczne] (parametry kizywegch Weibull a dla 0% i PFS),
« profil bezpieczenstma (udziat pacjentdw doswiadczajacwch 2darzen niepozadanych),
*  przyjete wartossi uzytecanodzi,

44



« modiwosc podania cetuksymabu po progresii,

+ dostosowanie 2uzycia cetuksymabu do tego obzerwowanego w badaniu EXTREME,
+  Auzycie zasobdw Zwigzane z podaniem lekaw,

+  koszhy podania lekdw,

*  Lkoszt hozpicjum,

+  koszhy leczenia 2darzen niepozgdanych,

+ dyskontowanie (weg zalecen &OT MiT),

W jednokiemnnkowych andizach wrazliwoici, poza patametrem zmienionym zgodnie =z
opizem w ponizsze j tabeli, poz2ostate parametry byly takie jak w praypadku zoenaduzza

podstawowegn,

Tab. 44. Yest awienie param etrow wykorzystanych w scenariuszowej analizie

wrazlivwosci.

Scenanusz | Farametr Wartok Cfzakres wanaBzie wrazlivwoici Frodto danych,
uzasadnienie
zakresu

14 Skutecznoid parametry krzyarych 05 1 PFS w grupie wa roici 1 ich SE dla

klinizna cetuksyvmab + chemiotera pia i grupie wnynikdw z badania
chemioterapii: wartoici maksymalne - EXT REME uzysk anych
patrz Tab. 3 w popul acji

1B patametty kizywych 05 § FFS w grupie spetniajgce jh rete ria

cetuksymab + chemiotera pia i gr pie ;’F‘:EE_ ""E
chemioterapii: wartoici minimalne - ek S b
patiz Tab. 3 pgtatnd

24 F rofil Udeiat pacjen tdw doiwiadcz gopch AF 5% Cldla obserwacji

bezpieczenstwa | w grupie cetuksymab + chemioterapia i w | z badania EXTREME
grupie chemioterapia: wa riofci (=te] populacii
minimalne bio rgcej udziat

ZE Udeiat pacjen tdw doiwiadcz goywch AE i bad?n?u ! _

w grupie cetuksymab + chemioterapia i w | V8 F0Eci Zestawiono
grupie chemioterapia: wa roici w Tab. 4.
mak:zymalne

34 Wartof o Wartodci minimalne 95% Cl preedeiat

uytecznoic Choraba stabilna fodpowieds: 0 35 ufnoici da wartofci
P ERE podsta wowrych
mEFEf'E - opizanych w rozdzile

B Warta: o maksymalne 74

Choroba stabilna fodpo wiedE: 0 39
Prograzjm: 0 93
iC Zraznicowanie wa Hofci uZytecznoici Wil rtaci
pomiedzy grupg otrzymujgeg cetuksymab | vwzgledniajace
+ chemioterapie @ grupg otizvmu RE zmiany uZytecznoici
wylgcznie chemo terapisg Zurigzane
Choroba stabilna dsodpo wieds: z w‘!.'“StF.'FDWEII'IiEI'I'I
w gtupie CET+PLA+S -FU 0 69 EF‘E’E‘%“EE ;
w grupie PLA+S-FU 0 &5 fispo aanye
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Scenariusz | Parametr Wartos cizakres wanalizie wrazlivesci #ridio danvch,
uzasadnienie
zakresu

Progrezg: 0,52
4 Podan e Udziat pacjentdw preyimujgovch Obse rwacje z badania
cetubksymabu cetuksymab po progres ji; EXT REME
po progres i w grupie cetuksymab + chemioterapia;
15%
w grupie chemiote rap&: 3 7%
5 ZuFycia Wartasd Mo " w komdrce C2T arkusz Bk vwzglednient
cetubksymabu yPEsource use and cost" realnego zuZyci
obze rurowa ne o
w badaniu EXT REME
i przyjecie wartoici
wyn ikajgoych wprost
z mtofen modelu
) Jugycie Srednie zuZycie podane przez ekspe ridw Wi rtofci zestawriono
zazobdw klinicznych w ankiscia w Tab. 10.
Zwigzane
z podaniem
lekdur
T Koszzty podania | Hospitalizacg zwigzana z wykonaniem Whicena punktowa
[ kdur programu (5. 08, 07.0000001) piocedur zgodnis
hozpitalizmcia w trybie jednodniowym Zuncenyg
Zw@mna £ wiykonaniem programu w programach
{5.08.07.0000003) lehowych
previece paciEnta w thgbise
ambulato ryjnym zwigzane z wykonanism
programu (3,08 077.00000044)
g Koszt Liczba ozobodniw hozpicjum: 0 Bk uwzgledniena
haspicum tego parametr
w o rygnal nym
madelu
wn jasko dewcy | brak
mio A i £
09 Faniczenia ZuZycia
kosztdw do jednego
cyklu

A4 Koszty leczenia | Koszty o 25% n¥sze od tych okreilomych Wezwgzhu z duZg

zdarzen w rozdeiale 2.6.4 niepewnoicig

9p nigpozgdanych |y ety 0 25% yrvFers od tuch ok re £l onch oszacowania kosztdwr

W r'-:-z.!::rlziale E.ET * * PrEyjgto sze mki, 238
zakres zmiennosci
Przyijete wartoid
zestawiono w Tab.
43,
10 Dwkontowanie | Stopa dyskontowania kosztaw: 0% Zakras zmiennoici

Stopa dyskontowania e fektdw
zdwwoatnych: 0%

zaodmmy
z Whitwozrymi AOTWAT
e
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Scenariusz | Farmmetr Wartoi cizakres wanalizie wazlivoici Fridio danych,
uzasadnienie

zalresu
1 Powierzchn @ 123mT Powie izchnia ciata
ciata okreilona przez NICE

na bazie ankiat z 2
brytyizkich cantriw
onkologiczrych MICE
2008]

2.8.2 Probabilistyczna analiza wrazliwosci

Wiel e parametrow wnkorzystanych w obliczeniach szacowano na podztawie prob lozowch,
zatem ich wartoid obarczona jest bedem  statysheoznym,  Wipkaw bych bleddw
wystepu jacych jednoczesnie dla wszystkich szacowanych parametrdw modelu) zhadano
przy wykorzystaniu probabilizhycmme]j analizy wrazliwosci (PS4, ang, prababilizdic sensitivity
analysis], W oanalizie tej wykorgystano podejacie symulacii Monte Cador wartossi
szacowanych parametrdw generawano 2 ckreslonych rodtaddw prawdopodobieristwa i dla
tak wygenerowanych 2estawdw parametrow szacowano parametry wynikowe (kozzhy, efektby
zdrowome, itd.), W ten spozdb otrzymano rozkiad prawdopodobierstwa parametrdm
wymikowych  odpowiadajgowch  zzumowi  2Awigzanemu 2 oszacowaniami parametrdw
e jEciowych,

Whriki P5A Zil ustrowano p r2y pomocy wykesu mozizutl (ang, scafter plod) w 2w, przestrzeni
kozzhy-efekty (ang, CE-plane) w wersji inkrementalnei, praed stawiajac na jednvm wykiesie
roFtad rdmmic miedzy analizowang intenwencia a komparatorem dla kosztdw i efektom
zdrowotmych,  Dodatkowo  wedereslono krgwwe  akceptowalnosci  (CEAC, ang  cost-
effectiveness aocepndabilify coneel, ti. krzwne wskazojace prawdopodobienstwo tego, 2e
andizowana technologia jest kosztowo efekbywwna wzdemmosci od wartoéci progu
optacalnosci (progu, do ktdregn pordwmanane =3 warkodzi ICERSICUR).

W analizie przyjeto rozktad nomalny dla zZlogantmowanych parametrdw kayvaych Weibulla,
roFtad beta dla zdarzen niepozadanych i wartodci ufyhecznosci oraz rozktad gamma
dla danych koszhowych, Mie testowano cen lekdw i kosztdw leczenia 2darzen niepozgdanych.

2.9 Walidacja modelu

Przeprowad zono walidac je wewnetizng modelu, wykorzystuias nastepujace pode jscie:

1, podztawiono zerowe wartoaci dla sktadowych kosstovewchicen, aby upewnic sie,
2 ottzymano oczekiwane wyniki (brak kosztéw w dane] kategorii),

2, zranmwano wartosci parametraw  wejiciowych dla analizowanej technologii
i komparatondw, aby upewnic sie, 2& nie wystepujg romice dl awartosci wynikowch,

3. andizowano kiemnek zmian w kolejnych acenariuzzach jednocznnikowsj analizy
wrad iwodci,
e idacja wewnetrzna pobwierdzita poprawnosd modelu,

W wymiku przegadu systematycznego odnaleziono inny model dobyczacy podobnei, chod
Zerze] niz whnickowana populacii (pacjenci z ptaskonadfonkowym rakiem ghowy 1 52y
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w chorobie nawracajgcej 1 (lub) z przerastami) (Hannouof 2012), Przeproasadzono and ize
konwergencii, poprzez pordwnanie najwamniejszego parametry wynikowego, tj. CUR,
ktdry w altematwurym modelu oszacowano na 386 000 CADSOALY Z uwagi na fakt,
22 nie dysponowano zaimplementowang wersjg d tematywnezo modelu, nie podstawiano
do tego modelu polzkich danych kosztoweych,

todel wedorzestany w niniejszej analizie byt takze przedmiotem oceny MICE MICE 2003,
MICE 207, Chod wyaanigto szereg zastrzezen, w wiskszossi dotyczyly one param etndi,
ktare zostaty poprawione (przyjecie jednakowych wartoceci uzytecznosci bez wzgledu na
leczenie], nadawaty konssmwatbywny charater andizie (brak korekfy potowy cyklu, brak
uwzglednienia zmian wartodci uRkecznodci w anigzky ze zdarzeniam i niepozgdanymi pray
Zraw naniu warbosci uRytecznoici bez wzgledu na | eczenie, brak uwzzlednienia analogicznej
korekty 2usycia do tej w praypadku cetuksymabu), kbdrych wpbaw byt niewielki (metoda
dyskontowania, watpliwozci co do c2estosci zdarzen niepozgdanych, udziat pacienhan
otrzwmujacwch karboplatyneg) lub nieistotny Z punkiy widzenia oceny w PFolzce (nieaktualne
kozzhy jednoztkome),
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3 Wyniki

#odel opendje na cenach cetuksymabu dla opakowania 20 ml, Cena progowa dla opakowania
100 ml powstaje pr2ez praemno2enie ceny progowe] dla opakowania 20 ml przez & (model
openlje na cenie 1 mg cetukaymabu, mnoznik 5 wynika 28 stosunku pojemnosci opakowari),

3.1 Wyniki analizy podstawowej

W Tab, 45, preedstawiono whiki uzvskane dla analizy podstawowej, dnaliza podstawowa
wivkazata, 22 leczenie cetukzsymabem w sojarzeniu z chemioterapig oparta na platynie jest
dmzzze od leczenia wwacznie chemioterapig oparty na platwnie o 117 190,43 PLY w
przypadku analizy bez Ri5 i pray uwzglednieniu RAY5, ale wigze sig
Z praymostem QAL 0 0,284 oraz prayrostem UG o 0,409,

Ink.rementalny wspdtczynnik uzytecaosci kosztdw (ICUR) w horyvzoncie dozywotnim zo0stat
OSZacoWany na poziom ie 461 554 PLM/CGH Ly w praypadku and izy bez RSS i [JTRR v Qa0
pr2y uwzg ednieniu RA5,

Ink.rementalny wepdhczyninik efekbawnodsi kosztdw (ICER) w honzoncie dozwwotnim zostat
QZZacowany na poziomie 286 362 PN AYG w pravpadky analizy bez R55 1'- PLM LG
przy uwzd ednieniu RA5,

iCena zbytu netto cetuksymabu, przy kharej koszt uzyskania dodatkoweszo roku Zycia
fonygomanegn o jakosd (wynikajgcego 2 zastapienia refundowanej technod ogii opcjonalnej)
jest réwny wysokodci progu (139 953 P LG L), vwynosi [T 22 cpowania 20 mi
i _u:lla opakowania 100 ml,

Tab. 45. Wmiki analizy podst awowej.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Fmiana vs komparator

Efebty (LY (G) 1258 0 249 0,409
Efelity (CIALY) 0,755 0,501 0,254
Pe mpektywa platnla publicznego, b2z RSS

Koszty cathowite | 152 64T 86 PLN 35457 38 PLN 117 190 42 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 &4 PLN 0,00 PLN 103 880 &4 PLN
Koszty pozos tatych 4 534 61 PLN 4283 25 PLN 251,35 PLA
lekdwr , tadiote rapf

i operacji

chirurgicznych

Kosztypodant lekdwr 16 435 44 PLK 10 292 84 PLN & 142 &0 PLN
Koszty diggnostyli 27443 56 PLAW 20 492 24 PLAW & 951,31 PLN
ihospicum

Koszty leczenia 37361 PLH 389,05 PLAW -15 43 PLA
zdatzen

niepaZgdan ych

ICER 286 362 PLN
I_UF. 451 854 PLN
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FLAHS-FU

Fmiana vs komparator

X

Kategoria CET+PLAHH-FU
Progawa C2M 20 mi e
idla ICUR)

Pragawa CZM 100 ml e
idla ICUR)

R

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z S5

sty catowna B | o |
Ty

Ko szt ce tuksymabu ([ — 0,00 FLN O
Koszty pozos tatych 4 534 61 PLK 4283 25 PLW 251,35 PLA
lekdw |, tadiote rapii

1 operacji

chirurgicznych

Kosztypodant lekdwr 16 435 44 FLK 10 292 84 FLK & 142 g0 PLN
Koszty diggnostyli 27443 56 PLAW 20 492 24 PLAW & 951,31 PLN
ihospicum

Kosztyleczenia 37361 PLH 389,05 PLA -15 43 PLA
zdatzen

niepoZgdanych

CER _;%—__—“_*a. _=————_h—__*=—

LUk _L—_h——:— 1—_&—_:—

3.2 Whymiki jednoczynnikowej analizy wrazliwosci

324

Scenariusz 1A

Tab. 46. Wmiki analizy wrazliwosci. Scenariusz 1A - parametry krzywych 0%
i PF5: vartosci maksymalne.

Kategoria CET+PLA&HS-FU PLAcHS5-FU Zmiana vs
komparator

Efehty (LY G) 1 549 1226 0 423

Efebcty QLYY 0 982 0714 0,269

Fe mpektywa ptatnka publicznego, bez RS

Ko szty cadoowrite | 181 T 82 PLM 47432 30 PLM 134 323 93 PLN
IRAT

Kozt catuksymabu 121 559,04 PLM 000 PLM 121 559 04 PLA
Ko szty pozos tatych 4 653 41 PLN 4463 32 PLN 18% 09 PLA
lekdwr | radiote rapii

1 aperacji

chirurgiczrych

Kosztypodan@ lakd w 17 870 93 PLW 10 739 48 PLN T071,50 PLM
Foszty diagnostyki 3T 304 T3 PLM M TTH05 PLW 3529 TIPLN
i hozpicum

Kozztyleczenia 37361 PLM ABIO5 PLA -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&0



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ T 729 PLN

CUR B _=“—————_____ 499 T69 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

4T 43230 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

4 653 41 PLN

4469 32 FLN

189,09 PLA

Kosztypodant lekdwr

17 270,93 PLM

10942 PLKW

70T 50 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

37 304,78 FLM

I TTS05 PLN

3529 73 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.2 Scenariusz 1B

Tab. 47. Wimiki analizy wraZliwosd. Scenariusz 1B - parametry krzywych 03
i PF5: vartosci minim alne.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 0 939 012 0,377

Efehty (QGLY) 0,598 0 367 0,230

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 130 734,51 PLN 27904 24 FLAW 102 880 27 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 89 795,10 PLM 000 PLN &9 795,10 PLA
Ko szty pozos tatych 4 451 &9 PLW 4 140 36 PLN 310,73 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 15 371,99 FLN FIT509 PLN 5596 90 PLA
Koszty diagnostyli 20 792 12 PLA 1359914 PLN T192 98 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych
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Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 273 246 PLN

CUR B o —=_‘—————_____ 446 579 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

2T 90424 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 o0 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

4 451 &3 FPLM

4 140 36 FLN

310,73 PLA

Kosztypodant lekdwr

15 271,99 PLN

AT PLM

3596 90 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

20 T2 12 FLN

13 599,14 PLN

T19: 958 PLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.3 Scenariusz 2A

Tab. 48. Wmiki analizy wrazlivosci. Scenariwsz ZA: udziat pacjentow
doswi adczajacych AF : wart osd minim alne .

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 523 862 PLN 3531552 PLN 117 208 10 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 249 3T PLAW 247 12 FLN 219 FLN
zdarzen

niepoZgdanych
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Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 256 405 PLN

CUR B —=“—————_____ 461 924 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

333552 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

249 3T PLN

24718 PLN

7,19 PLM

ICEFR.

I_UF.

3.2.4 Scenariusz 2B

Tab. 49. Wymiki analizy wraZliwosci. Scenarisz ZB: udziat pacjentow
doswi adczajacych AF : wart dd maksymalne.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 772 5% PLN 35606 58 PLA 117 185 92 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 4393 31 FLA 538 24 PLK -39 .93 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

b

3



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 286 M2 PLN

CUR B —=“—————_____ 461 758 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

35606 58 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

495 31 PLN

33824 PLN

-39 93 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.5 Scenariusz 3A

Tab. 50. Wyniki analizy wrazlivwosci. Scenarusz JA: wartosci Wwytecznosd

minimalne.
Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator
Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409
Efelcty (LYY 0,300 0,190 0,111

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 647 86 PLN 35457 38 FLN 117 190 42 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

]

4



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 206 362 PLN

CUR _=_‘————l__—=_‘—————_____ 1 060 434 FLN

Pragowa C2W 20 mi ]

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3545738 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko szty leczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.6 Scenariusz 3B

Tab. 5. Weyniki analizy wrazliwosd. Scenarivsz 3B: wartodd wwytecznosd

m aksymn alne.
Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator
Efekty (LY G) 1258 0 249 0 409
Efelcty (LYY 1,210 0g13 0,397

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 647 86 PLN 35457 38 FLN 117 190 42 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

]

]



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 206 362 PLN

CUR B —=“—————_____ 295 215 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3545738 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.7 Scenariusz 3C

Tab. 52. Wyniki analizy wrazlivwosci. Scenariusz 3C: zroZni cowani e wart osd
uzytecznosci pomiedzy grupa CET+PLA+5-FU a grupa PLA+5-FU.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,749 0493 0,275

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 647 86 PLN 35457 38 FLN 117 190 42 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

]

&



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 206 362 PLN

CUR B o —=_‘—————_____ 425 775 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3545738 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.8 Scenariusz 4

Tab. 53. Wmiki analizy wrazliwosd. Scenariusz 4: podanie cetuksymabu

po progresji.
Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator
Efekty (LY G) 1258 0 249 0 409
Efelcty (LYY 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 844 90 PLN IE1TZ T3 FLN 116 672 1T PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 104 843 83 PLN 125202 PLW 103 591 81 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 496 10 PLM 10408 02 PLAW & 038 08 PLA
Koszty diagnostyli 26 596 75 PLMW 19240 39 PLAN & T56 36 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

b
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Kategoria

CET+PLAHS-FU

PLAH5-FU

Ffmiana vs
komparator

ICEFR.

I_UF.

Progowa CZW 20 ml
idla ICUER)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

i

_=_—_—__—__—=—

285 095 PLN

——

459 811 FLN

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3570381 PLN

Ko szt cetukzymabu

72250 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 496 10 PLM

10408 02 PLKW

6 038 02 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

26 596,75 FLN

19 840 39 PLN

6 T30 36 PLM

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.9 Scenariusz 5

Tab. 54. Wiymiki analizy wraZliwosd. Scenariusz 5: brak uwzglednienia
realnego zuzycia cetuksymabu z badania EXTREME.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 184 321,23 PLN 35457 38 FLN 142 863 85 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 135 534,01 PLN 000 PLN 135 534,01 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

]

g8



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 33 757 PLN

CUR B —=“—————_____ 526 621 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3545738 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.10 Scenariusz 6

Tab. 55. Wwmiki analizy wraZliwosd. Scenarisz 6: Zu#ycie zasobow
zwiazamych z podaniem lekow zgodne z wynikami ankiet y.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 166 309,52 PLN 3537342 PLN 130 936 10 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 30 097,10 PLM 10 208 28 PLA 19 3588 22 PLA
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

]
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Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 319 950 PLN

CUR _=_‘————l__—=_‘—————_____ 516 026 LN

Pragowa C2W 20 mi ]

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3337342 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

a0 097 10 PLM

10203 22 PLKW

19 288 22 PLA

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.11 Scenariusz 7

Tab. 56. Wimiki analizy wraZzliwosci. Scenarisz 7: koszt podania lekow
zeodny z wiycena dla program ow lekowsych.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 151 082,53 PLN 34 826 32 FLN 116 255 &6 FPLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 14 870 16 FLM 9 E62 38 PLN 5207 79 PLN
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&

o



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 284 077 PLN

CUR B o —=_‘—————_____ 45% 170 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

34826 92 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

14 270 16 PLM

9 e62 38 PLN

320779 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.12 Scenariusz 8

Tab. 57. Wyniki analizy vwaZliwosci. Scenariwsz §: pominiecie kosztow

hospi Gjum.
Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator
Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409
Efelcty (LYY 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 129 897 97 PLN 1794513 FLN 111 952 84 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 4 693 &7 PLN 297939 PLN 171368 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&

1



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 273 563 PLN

CUR B —=“—————_____ 441 212 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

1794513 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

4 693 67 PLN

297339 PLN

171368 FLN

Ko szty leczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.13 Scenariusz 94

Tab. 58. Wyniki analizy wrazlivwosd

leczenia zdarzen niepoZadanyd.

. Scenarivsz 9A: niZsze o 9% koszty

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409

Efehty (QGLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 152 554 46 PLN 35 30,12 PLA 117 194 34 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 103 860 64 PLN 000 PLN 103 860 &4 PLN
Ko szty pozos tatych 4 534 61 PLW 422325 PLN 251,35 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 280,21 PLM 291,72 FLN -11,57 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&

i



Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 286 371 PLN

CUR B —=“—————_____ 461 869 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CZ 100 ml
il ICUER)

s—

Pe mpelktywa piatnka publicznego, z FSS

Hoszty cathowite |
w tym

3536012 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 0 PLM

—E—

Ko zzty pozos tatych
lekdw | tadiote rapf
i operacji
chirurgiczrywch

4 534 61 PLM

422325 PLN

251,35 PLA

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 FLN

10292 534 PLN

& 142 &0 FLN

Ko szty dizgn ozt
i hozpicium

27 443 56 PLM

20492 24 PLAN

& 351,21 PLN

Kozztyleczenia
zdarzen

niepoZgdanych

280,21 FLN

291,78 FLN

-11,57 PLA

ICEF.

ICUF.

3.2.14 Scenariusz 9B

Tab. 59. Wimiki analizy wrazliwosci

leczenia zdarzen niepozadanydh.

. Scenariusz 9B: wy@sze o 5% koszty

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Fmiana vs
komparator

Efehty (LY G) 1,258 0 249 0,409

Efebcty (QuLY) 0,755 0 501 0,254

Pe mpektywa platnda publicznego, b2z BSS

Ko szty cadoowite | 152 741 26 PLM 35 554 64 PLM 117 126 862 PLM
ur T

Kozt catuksymabu 103 360 & FLM 000 PLM 103 860 &4 FLM
Ko szty pozo statych 4 534 61 PLN 428325 PLN 251,35 PLN
lekdw | radiote rapfi

1 aperacji

chirurgicznych

Koszty podan@ lakd w 16 435 44 PLM 10292 84 FLW 6 142 &0 PLN
Ko szty diagnostyki 27 443 56 PLM 20492 24 PLM g 951,31 PLN
ihospicum

Kozzty leczenia 67 02 PLM 486 31 PLM -19.29 PLN
zdatzen

niepaZgdan ych

oK




Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 206 152 PLN

CUR B —=“—————_____ 461 §39 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3555454 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 534 61 PLM

423325 FLN

251,35 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

a7 02 PLM

436 31 PLN

-19.29 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.15 Scenariusz 10

Tab. 60. Wimiki analizy wraZliwosci. Scenariusz 10: brak dyskontowania
koszt ow i efektove.

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator

Efelcty (LY G) 1382 0 261 0 421

Efehty (QGLY) 0 768 0 508 0,260

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 154 341 6T PLN 36 18905 PLN 112 152 62 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 104 142 99 PLN 000 PLN 104 142 93 PLN
Ko szty pozos tatych 4 525 41 PLW 4 30041 PLN 285,00 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 524 30 PLM 10 31934 PLN & 204 35 PLA
Koszty diagnostyli 28 715,36 PLN 2117946 PLHN T 535 70 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&
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Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 280 557 PLN

CUR B —=“—————_____ 454 022 FLN

Pragowa C2W 20 mi | — |

idla ICUR)

Progowa CA 100 ml
idla ICUER)

s—

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

36 18905 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

—s-

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

4 535 41 PLM

430041 FLN

285,00 PLA

Kosztypodant lekdwr

16 524 30 PLM

10 21994 PLKW

6 204 36 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

28 715,36 FLN

2117366 PLN

T535,70 FLN

Ko szty leczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.16 Scenariusz 11

Tab. &1. Wimiki analizy wraZliwosd. Scenariusz 11: powierzdchnia ciata rovwna

1,83 m*.
Kategoria CET+PLAHS-FU PLAHS-FU Imiana vs
komparator
Efelcty (LY G) 1258 0 g9 0,409
Efelcty (LYY 0,755 0 501 0,254

Pe mpelktywa ptatnka publicznego, bez FSS

Koszty cathowite | 160 8627 82 PLN 35 53709 PLMW 125 150,73 PLN
ur tym

Koszt cetuksymabu 111 802 92 PLN 000 PLN 111 802 92 PLN
Ko szty pozos tatych 4 532 I8 PLW 4 362 96 PLN 259 32 PLA
lekdwr |, tadiote rapii

ioperacji

chirurgiczrywch

Kosztypodani lekdur 16 435 44 PLM 10 292 A4 PLN & 142 60 PLH
Koszty diagnostyli 27 443 56 PLAW 20492 24 PLHN & 951 31 PLN
i hozpicum

Kosztyleczenia 373 61 FLW 3905 PLAW -15 43 PLA
zdarzen

niepoZgdanych

&

]



idla ICUR) 100 mi

Kategoria CET+PLAHS-FU PLAcH5-FU Fmiana vs
komparator

CER _=_‘—————___=__ _=_‘—————___=_ 305 213 PLN

CUFR B _=“—————_____ 493 726 PLN

Pragawa CZ [ —

idla ICUR) 20 ml

Progowa L2 A '\

Pe mpektywa ptatnka publicznego, z BSS

Ko szty cathowrite |
IRAT

3553709 PLN

Ko szt cetukzymabu

0 00 PLM

!

Ko szty pozos tatych
lekdwr, tadiote rapii
ioperac]i
chirurgiczrywch

q 632 I8 PLM

q 36236 PLN

269 32 PLN

Kosztypodant lekdwr

16 435 44 PLM

10 292 24 PLKW

& 142 60 PLM

Ko sz ty diagnos tyli
ihospicum

27 443 56 FLM

204992 24 PLN

6331 .31 FLN

Ko sztyleczenia
zdarzen
niepaZgdan yich

T3 61 PLN

33905 PLN

-15 .43 PLN

ICEFR.

I_UF.

3.2.17 Podsumowanie jednoczynnikowej analizy wrazliwosci

Tab. 62. Podsumowanie jednoczynnikowej analizy wrazlivwosci - war ant bez

B35S,
Scenariusz  Réznica koszowLYG loars ICERAYG icorpary
Pocktzwoury | 117 190 42 PLN 0 409 o254  zoe ez pim| 461354 P
14 134 333,93 PLN 0423 o269  mirTzooetw] 499 Tes PN
1B 102 880 27 PLN 0,377 n2|  27izas PLM| 446 579 LN
2 117 208,10 PLN 0,409 0254  zoe 405 PLM] 461 924 PLN
3B 117 165 98 PLN 0,409 o254 zae 30z PLM| 461 758 LN
3 117 190 42 PLN 0,409 o011 286 362 PLM] 1060 434 PN
3B 117 190 42 PLN 0,409 0,297 zee ez eim|  zeszis P
3 117 190 48 PLN 0,409 027s|  zae ez en|  4zs TS P
4 116 672 17 PLN 0 409 o254  zasoes pLw| 459 i PN
5 143 863 85 PLN 0,409 o254 exTsTRLM|  see st P
[ 130 936 10 PLN 0 409 o254  31e9sope|  S16 026 PLN
116 255 &6 PLN 0 409 0254 zeao7r7 PLM| 452170 LM
2 111952 84 PLN 0,409 o254 zviserplM] 441212 PN
9 117 194,34 PLN 0,409 o254 zae 3mioeLM| 461369 PN
9B 117 184 &2 PLN 0 409 o254 zoe sz elM] 461319 RN

]



Scenariusz  [Roénica koszéw|LYG loa v ICERALYG ficur oy
10 118 152 62 FLM 0 421 0,260 280557 FIN| 454032 FLN
11 125 150,73 FLM 0,409 0,25  a05s13 PN 493 236 PN
Rimica ws scenariusz podstavwauny (wa rofci bezwzgledne )
14 17 143 45 PLN 0,014 0015 31 3TEN] 37 915 PN
1E 14 310,21 PLN 0,030 opzo| 316 M| 15 275 FLN
2 17 62 PLM 0,000 0,000 43 PLM 70 PLM
3B 24 50 FLY 0,000 0,000 £0 LN 36 PLN
i 0,0 PLY 0,000 0,140 0P| s9@ sa0 PLM
3 00 PLN 0,000 0,140 o PLH| o166 €39 PLM
3 000 PLY 0,000 0,00 o fPL| -3 079 PLM
4 518,31 PLN 0,000 0,000 -1 267 FLN 2 043 FLN
31 673,37 PLN 0,000 ooo0|  TTSRN] 124837 BN
B 13745 62 PLN 0,000 ooo0|  zrses RLM| 54 172 PN
7 934 2 PLN 0,000 0,000 -2 285 FLN 3 684 FLN
B 5337 £4 FLN 0,000 o000  z7ee ] 20 g4z LN
9 3 6 PLN 0,000 0,000 3 PLM 15 FLN
3 -3 @6 PLN 0,000 0,000 10 FLN -15 PLN
10 963,14 FLM 0,010 0,010 -5 805 FLN 7 832 LN
11 7 960,25 FLM 0,000 o000 19451 RN| 31 372 PLM
Zmiana % vs analiza podktawowa -ukck wprocentach [wartoiciwzgledne)
14 115% 103 106 114 108
E 8% 323 1% | 37
24 100% 100 100% 1003 1004
7E 100% 1003 100% 1003 100
34 100% 100 %] 44, 1003 2304
3B 100% 100 % 156% 100 g4
3C 100% 100 108 1004 31
4 100% 100 100% 1003 100
137 100 100% 1274 1274
| 112% 100 100% 1125 1124
7 9% 100 100% | 333
E K 100 % 100% 964 964
i 100% 1003 100% 1003 100
96 100% 100 %] 100% 100 1004
10 101% 1024 102% 983 |
11 107% 100 100% 1074 107
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Tab. &3. Podsumowanie jednoczynnikove] analizy vwazliwosd - wariant z

RSS.
Scenariusz  [Ré#nica koszéw|LYG low v ICERALYG ICUR DALY
Po etz oy 0,409 0,254
14 0,423 0,269
1E 0,377 0,230
2i 0,409 0,254
26 0,409 0,254
A 0,409 0,111
3B 0,409 0,397
3C 0,409 0,275
q 0,409 0,254
0,409 0,254

& 0,409 0,254
7 0,409 0,254
|z 0,409 0,254
T 0,409 0,254
9E 0,409 0,254
10 0,421 0,260
11 0,409 0,254
RFoZnica ws scenatiusz podstawo wy (wa roici bazwzgledne )
14 10 512 03 PLM 0,014 0,015 18 731 FLM 21 832 FLN
1E 303999 PLH 0,030 -0 020 -7 383 PLN 7 953 PLN
2i 17 62 PLN 0,000 0,000 43 PLN &9 PLN
26 24 50 FLM 0,000 0,000 40 PLM -97 PLM
A 000 PLM 0,000 -0,140 0 PLN 399 808 PLN
3B 000 PLM 0,000 0,140 0PLM|  -111 303 FLN
3C 000 PLM 0,000 0,020 0 PLN 24 098 FLN
q -417 58 PLN 0,000 1,0 -1 020 PLN -1 646 PLN

19 505 67 PLM 0,000 0,000 45 397 FLN T3 055 FLN
& 13 745 62 FLM 0,000 0,000 33 588 FLM 54 172 FLM
7 334 81 PLN 0,000 0,000 -2 284 FLN -3 684 PLN
E 523754 PLM 0,000 0,000 12 798 PLN 20 642 PLN
U, 386 PLN 0,000 0,000 10 FLN 15 FLN
9E -3 6 PLN 0,000 1,0 -3 FLM -16 PLM
10 856,34 PLN 0,010 0,010 -3 369 PLN 4 411 PLN
11 498436 PLN 0,000 0,000 12 130 FLM 19 643 FLM
Zmiana % vz analiza podstawowa -ujgck wprocentach (wattofci wzgledne )
14 113% 1034 106% 110 107
1B £3% 92 1% a6 97
i 100% 100 %] 100% 100 1004
IE 100% 100 100% 1003 100

il



Scenariusz  [Roénica koszéw|LYG loa v ICERALYG ficur oy
24 100% 100 4% 100 2304
3E 100% 100 1565 100 54
3 100% 100 105% 100 |
4 99% 100 100% 993 393
125% 100 100% 12 59 1259
| 115% 100 % 100% 1153 1154
7 9% 100 % 100% a9 294
E 93% 1003 100% 5 33 a3
9 100% 100 100% 100 100
3E 100 100 100% 1003 100
10 101% 103 102 | 399
11 106% 100 100% 106 1064

Jednoczynnikowa analiza wradiwodci pobwierdzita wyniki analizy podztawowej - jedynie
w prEypadky 4 scenariuszy oszacowane wartoasi 1CUR romity sie od warkosci oszacowanych
w analizie podstawowej o wigcej niz 0% (dla miary efekbs G tylko 2 razy): dla zaboen
scenanuszy testujaoych wartodci ustecznosci (34 1 3B), pominiecie dostosowania 2uzycia
cetuksymabu do obsenwacji z badania EXTREME (scenariusz B) 1 203wcie zasobdw anigzanych
z podaniem lekdw wynikajgoe z odpowiedzi uzyskanych w ankiecie (scenariusz al.

Majwieksze =miany zaobzenwowano w preypadky scenariuszy 34 1 5B,  testujgovch
odpowiednio minimane i makaymadne zatodone warkodsi uzybecnodsi, Przy awiekszeniu
roaicy w artodsi uaytecanoici pomiedzy stanami ICUR roznie, w praecivmym wypadku spada,
Imiany te wikazujq jedvnie na wage wartoici umtecznoici, nie ma modiwoici odniezienia
tego zjawizka do red nej prakibyvki medwveme], Zatozenia acenaruzzy 51 6 wigzq sie 2 nieco
mnigjszvm i Zmianami niz omadwione powy?e], pray czvm w obu preypadkach prowadzg one
do wzrostu warkosci 1CUR, Scenarusz b zakdtada prayjecie 2uzycia cetuksym abu wynik.ajaoe
wprost 2 Zato2en modelu fwniosdowanego programu lekowegn, bez uwzglednienia ob e nwac ji
z badania EXTREME. W raporcie ERG MICE 2008] shwierdzono, 2& podejsicie uwzgledniajaoe
dane z badania EXTREME jest L1zasadnione, chod Zmieniono rdwnanie dostosowjace 202wcie
cetuksymaby (Zmiany ICER bwdy stosunkowo niewielkie, na poziomie 830 GEPSAOALT.
fatozenia scenariusza &, Zwigzane =z prEyjeciem 2uzycia zasobdw  monitorowania  wg
odpowiedzi 2 ankiety, prowadzg do stosunkowo najmniejszwch 2mian sposrdd omdwionych w
tym rozdziale - chod zatozenia tego scenarusza opierajq sie na wynikach ankiety siemowanej
do polskich ekspertiw w dziedzinie onkologii, ich odniezienie do reeczwwizte] praktvki jest
niepewne 2e wzg2ledu na trudnoszi wointerpretacii odpowiedzi i rdmmice  pomiedzy
ekzpertam i,

3.3 Probabilistyczna analiza wrazliwosci

Whniki P5A Zilustrow ano na ryaankach poni2e], Analiza wykazata, z2e leczenie cetukzsymabem
w zkojarzeniu z chemioterapig oparta na pl atynie jest zawszze droZsze od leczenia wyigcanie
chem ioterapia oparta na platynie oraz w wiekzzoici praypadkow wigze sie z prayrostem
0 U Prawdopodobienzbwo, 28 leczenie cetuksymabem  w skojarzeniu z chemioterapig
oparta na platynie w pordwnaniu z s=ama chemioterapia opartg na platynie jest koszbowo
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efekbne (dla progs 139 953 PLMAGALY) wynosi 1% dla ceny bez RSS i |Gz z s
wartosci odczytane z wyknesu),

W praypadku andizy uwzgledniajgoej oszacowanie efektdw zdrowotrch w LG, analiza
wivkazata, 22 leczenie cetukzsymabem w sojarzeniu z chem ioterapia oparta na platvnie jest
Zawzze drozze od leczenia wwiacznie chemioterapig oparta na platynie oraz wigze sie
z prayrostem L5, Prawdopodobierstwo, 28 leczenie  cetuksymabem  w skojarzeniu
z chemioterapia oparta na pl atynie w pordwnaniu 2 sama chemioterapia oparta na platynie
jest kozztowo efekbwne (dla progu 139 953 PLMSDTG) wvnos <12 dla ceny bez R5S 1'-
- Z R55 (marbosci odoczytane 2wl resu),

Rys. 1. Widkres rozrautu (kosztfQALY) dla pordwnania CET+PLA+S-FU
s PLA+3-FU - analiza bez RSS,
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Frawdoprobiefshan stakhpamnoRcl Kosrhowe)

Kouzt inkrementalmy SPLNS

Rys. 2. Krzywa akcept ovalnosci (koszt /QALY) dla CET+PLA+S-FU

vs PLA+5-FU - analiza bez RS5.
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Rys. 3. Wiykres rozrzutu (koszt AL ¥G) dla porovnania CET+PLA+5-FU
vs PLA+S-FU - analiza bez RSS.
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Prawadprdabhieistsn afakypanoRo) Kosrhose)

Rys. 4. Krzywa akcept ovalnosci (koszt ALYG) dla CET+PLA+5-FU vs PLA+5-FU
- analiza bez FS%.
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Rys. 5. Wikres rozrautu (kosztfQALY) dla porownania CET+PLA+S-FU
vs PLA+G-FU - analiza z BSS.
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Rys. & . Krzywa akcept ovalnosci (koszt /QALY) dla CET+PLA+S-FU
vs PLA+5-FU - analiza z RSS.

Rys. 7. Widkres rozrzutu (koszt AYG) dla porovwnania CET+PLA+5-FU
vs PLA+5-FU - analiza z RSS.
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Rys. 8. Krzywa akcept ovalnosci (koszt ALYG) dla CET+PLA+5-FU vs PLA+5-FU
- analiza z RS5.
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4 Ograniczenia

Pod stawowym o2raniczeniem andizy jest koniecanoss opierania sig na danych w zakresie
PF% i % odozytanych zwykresa (brak dostepu do danych bezpodrednich). Mie uwzg edniono
rowniez zaleznoéci OF od PFS. Mdezy jednak zauowazyws, 2& pomimo tych ograniczen =3 o
jedyvne dostepne dane odawierciedlajgce praebieg choroby w populacii leczone]
cetuksymabem i chemioterapia oparta na platwnie w stoaunku do leczenia chem ioterapig
opartg na samej plabmie, w populacji okredonej przez zapisy wnioskow anego programu
lekowezo (pacijenci z ptaskonabtonkowym rakiem narzgdow ghowy 1 os=yi ow chorobie
nawracajace] i (lub) z przerastami, speniajgoy kryte da wigczenia do p rogramu lekowego,

Wezystkie dane dotyczace skutecznoici klinicanei, profilu bezpieczeristwa 1 uzytecanossi
oparto na wynikach badania EXTREME. Krawwe Kaplana-Meiera pochodzace =z badania
postuzyty  do model owania  rozktadem  wieibulla udziahdw  pacijentow  praebwwajacych
w kazdym =ze standw w kolejrych cyklach, khary poawolit na ekstrapolacije damwch w
przypadku cenzorowanych obzenwacii, Mie testowano innwch rozkiadow, ani stopnia
dopaszowania krzwwyeh higibul |a do wartodci odozytanych 2wk resu, prayimuiac 2a agtorami
pienvotmej analizy, kborzy mieli dostep do danych z poziomu pacijenta, 2 roztad Weibulla
najlepiej odawierciedla obzenwacje =z badania EXTREME, Zgodnie z  wwnikami
jednoczynnikowe] andizy wradiwoszi mozna przyjac, 2= zatozenia dobyczace profilu
bezpieczeristwa majaminimalny wpan na wyniki analizy, Ograniczeniem w 23 rezie warhossi
uzytecznoszi jest koniecano:d mapowania ich poprzez dgorytm przygotowany dla innej
choroby  nowohworowej  (nie odnaleziono  jednak  zadnych A fematywnych  wartodsi
uRytecznodzi],

CEest 2uavcia zasobdw przyjeto zaodnie z wynikami ankiety skierowanej do 2 polskich
ekspertdw w dziedzinie onkologi, W przypadky braku zgodnodci ekspertiw 1Lb w razie
watpliwoszi oo do interpretacji pytania przez eksperta lub udzielonej odpowiedzi, pod
uwage brano jedynie te wartcsci, ktdre wydaw aty sie pdjne (2 zapizami programu, z innymi
odpowiedziamiw ankiecie itd.) i prawdopodobne,

Sktadowe postepowania po progresji rdwniez prayjeto zzodnie z obzerwacijami z badania
EXTREME, uzupeiniajac je o Awiadczenia hospicyjne. Fakt, 22 w badaniu EXTREME po
progresji  zhierano  tylko dane dotyczace  radioterapii, =zabiegow  chirurgiczaoech i
chem ioterapii paliabwnej ogranicza obraz leczenia chorych w ostatnim stadium chorobw

Mie przeprowadzono analizy z perspekbywy wspalnej (pacjenta i MFZ) ze wzgledu na fakt,
22 wigkszoid lekdw uwzd ednionych w and izie wydawanych jest bezptatnie, a leki objete
wrpoiptaceniem wchodzg w skiad leczenia zdarzen niepozgdanych, ktdre majg niewielki
WPty na wyniki analizy,
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5 Dyskusja

Mhniki przeprowadzone] analizy =4 spajne z wynikam i analiz przeprowadzonych przez MICE
MICE 2003, MICE 2017] 1 Hannouf 20120 wiaczenie cetuksymabu do terapii wigze sie 22
wzrostem koszhiw, de takze zvsdkiem QALY Analizy MICE 2008, NICE 2017 i Hannouf 2012
przedstaxiono w Aneksie 2 - przegd 3d and iz ekonomiczrsch,

W przecivwienstwie do ssbwinego progy optacalnosci w Polsce, MICE w 2009 (czyli juz po
ocenie cetuksymabu woraky ptaskonabtonkowym oy i z2ei w chorobie nawracajace]
iflub)z przeraustami) wprowadzit dodatkowy, wyzszy prag dla technologii medycavch
stosowanych U termind nie chorwch, w korfcowym ok resie 2ycia (E0L, end-af- §fe quidance),
umajac odmienne oczekiwania charyeh w tym okresie Eysk 2013, MICE 2009, |GG

ez tkie te argumenty znd azty odawierciedlenie w pode jsciu MICE, 2dzie specid ne knteria
oceny terapii stozowanvch o achetky 2wcia obejmujg leki wwdtuzajace praezwcie o oo
najmniej 3 miesigce, wekazane do stosowania u chorych o Srednim oczekiwanym praezyciu
kratszym niz 24 miesigoe oraz ktdre preemmaczone 3 dla niglicanej populacii chorwch -
wzzystkie te knytera pednia cetuksymab we wniozowane] popul a2ji Z20dnej z programem
|ekowym,

Dodatkowo, nd ezy tez zauwazys, 28 uzyskane wyniki nie odbiegajg od wartoéci ICUR (bez
R55) opublikowarsch w ostatnim czasie w andizach weryfikacy jrych ACTMIT dla lekdw
stosowanych w chormbach nowobvorowych, w tym objetwch refundacia nivwolumabu we raku
netki (424 966 PLM ALY, [Bd niwolumab]), kobimetynibu w czerniaky zosinym skary
a1 662 — 10684 549 PLMAOA LY, [AW kobimetynib]), o aparvbie wleczeniu raka jajnika,
taka jajowodu i pienwotnego raka otrzewne] (ICUR 260 366 — BSS 791 PLRMAQA LG [
olapand]), cabozatinibu w raku nedd (592 759 - 311 516 PLY DALY, [Awd cabozatinib]) -
oo pobwierdza trudnosc osiggniecia ICUR na poziomie progu optacalnoici w grupie
terminalnie chorch (w kofcowym ok resie 2ycia) 2 chorobg nowobworowa,

#naliza probabilistycana i jednoczynnikowa analiza wradiwoici pohwierdzajg wnioski
piynace zZ analizy podstawowej - dodanie cetuksymabu do leczenia standardowego wigae sig
ze wzrostem koszhaw leczenia oraz ze aniekszeniem korzysci klinicanych wyrazomych praez
i Ly lub lata 2pcia.
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6 Whioski koncowe

Analiza wwkazata, 2e leczenie cetuksymabem w skojarzeniu z chemioterapia oparta na
platynie jest dmz=ze od | eczenia wwtacanie chemioterapia oparta na platynie, ale wigae sig
z preyrostem QALY oraz LS. Inkrementd ny wepddczynnik. uzytecanosci koszkaw (ICUR) w
horyzoncie dozwotnim 2ostat oszacowany na poziomie 461 854 PLM ALY w praypadku
andizy bez R55 i - PLIM SO0 LY pray uwzglednieniu RES, Inkrementalny wepdtczyninik
efektannosci kosztdw (ICER] w horyzoncie domawwotnim 2ostat oszacowany na poziomie 286
362 PLM/LYG w praypadky analizy bez RSS i [ Pws oG pray uwezglednieniu RSS, Cena
Zywtn netto cetuksymabu, przy kbdrej koszt uzyskania  dodatkowego  roku 2ecia
fornygomanegn o jakoid (wynikajgoego 2 zastgpienia refundowane] techinol ogii opojonalne;)
jest riwny wysokogci progu (139 953 PLN A L), wynos TP 2 cpskowania 20 mi

I - - oo aowania 100 mi

iCezacowane wapotcanniki ICUR 53 na poziomie inmych, ocenianych ostatnio praez AOTMIT
lekdw w chorobach nowobworowych i obecnie refundowanych, Jednoczesnie wnioskowana
populacja dotyczy pacjentow u schytku &vcia, dla ktdnech cetuksymab (w skojarzeniu z
chemioterapia =tozong ze awigzkdw platyny] jest terapia o udowodnionym wphawie na
przediuzenie 2ycia. Ze wzgeddw etycaych i moralmych inne azencje oceny technologii
medycamych (MICE) wprowadzity specjalne kryteria oceny dla lekdw wydtuzajaowch sycie
terminalnie chorym, stozowanych w matych populacjach, aviekszajae prog doceptowal nodzi,
dnalizy wrad iwosci, zardwno scenariuzzoma, jak i probabilistycana, wkazaty stabilnoss

whmikéw:  wzrost koszhiw leczenia pray jednoczemmym wzrodcie korzydsi adrowotrych
wymikajacym 2 uaupenienia leczenia standardowego o terapie cetuksywmabem,
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Aneks 1 - przeglad uzytecznosci
Metodyka przegladu

Przeprowadzono  przeglad  systematycany majacy na celu odnalezienie  opracowan
pienvotmych oraz whirnych dotyozaoych wartodsi uzdecenodfci w popul acji pacijentdw
z ptagkonabtonkowym  rakiem  narzadow ghowy i s=wi w chorobie  naw racajgce]
iflub) z praerastami. Przeg adem objeto baze EMEASE fMedline (El s2vier).

Whaczano opracowania petniajace nastepujace krvteria

+  populacia pacientiw 2 praskonabbonkowym rakiem narzgddw ghowy 12y w chorobie
nan racajacej 1 (lub) z praerzutami;

«  posdkiwano  publikacjii 2z damymi poawalajgocymi sparametryzowac  model,
ti. z martoéciami  uzytecanosci  standw  wekorzystanych  w modelu:  choroba
stabil nafodpowiedz, progresia choroby

+« uwzgledniano  tylko publikacje pelnotekstowe  (nie  andizowano  abstraktomw
lub doniesien konferencyinych).

Zaodnie w wybycanymi ACDTMIT, preyjeto zatozenie, Ze w praypadkuy odnd ezienia praesladu
systematycany  usvtecanozci, ktory nie budz watpliwosci metodol ogiczych (oo do
systematycanodci wysaukiwania), jest aktudny (do & lat od momentu publikacii) i zaniera
uzytecznossi dla standw  zdrowia wyroaionych w modelu, o zaniechaniu dalszesp
wysAlkimania publikacii pienwotnych badan uzytecznodci, Rdwniez zgodnie 2 wyhweznymi
AOTHMIT, odstapiono od ekstrakcii danych dobwozacych usvtecznosci z publikacii and iz
ekonomicznych cyhujgce pienwotne badania uzytecznosci lub inne and izv ekonomiczne, W
piervszej kdejnoici saukano  warbodici uzytecznodici uzyskanvch z o wykorzystaniem
kmestonariusza EC-BD, W sytuacji nieodnalezienia wartosci uzytecznodci uzyskanych =
wkorzvstaniem  kwestionaruza EQ-ED w kolejnym kroku praewidziano posadgkiwanie
wartodci uzyhecmosci uzyskanych metoda SF-6D lub HU L, aw ewentialmm kolejnym etapie,
inmym i metodam i podrednimi pomiarn uzytecznodo,

strategie wysadkiwania prasdstawiono w tabelach ponize].

Tab. &4. $tratega wwszukivania wytecznosd w bazie EMBASE/Medline
{Elsevier}, 14.08.2018.

Ident'yﬁllatu' Stowa Huczove Wimik
zapylania

L= 'head and nedd wmo Plexp OR'head and neck tumor 295 198
L= 'cance r mcurrence' fexp OR 'cance r mourrence' 158 629
i3 recu rrent 479 956
L= 'metastazis'Fexp O 'metastazis’ g4 319
&5 me tastatic 30T 553
] &2 OF. &3 OF & OF. &5 1261618
&7 L &7 T
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Mentyfikator Stowva Huczowe Wik

zapytania
e 'aq Hd 11 T2
& &7 A0 52 21

Wyniki przezladu

Selekcii badari dokomywato niezdesmie od siebie dwoje badaczy (. w tok
przesadkiman baz danych 21 artykutdw 1 abstraktdw  zostabo  wstepnie  ocenionych
pod wzgdedem zgodnosci z tematem opracomania. Ze wzgedu na zZidentyfikowanie
przegdadu systematyceny uzvtecznodsi (Meregaglia 2017, ktdry nie budzit watpliwodsi
metodol cgiczych (oo do systematycmnodci wyszaokiwania) i byt akboalny (rok zakorczenia
przesadkiwania 2014), odsgpiono zzodmie w wytycanymi AOTMIT od dalzszego praegladu i
przedstaniona tylko wyniki zidenbyfikowane] publikacji, Miedzy analitykami, dokonujgoymi
=2l ekizji prac na etapie and izy petnych tekstéw publikacii, nie by niezeodnoszi,

Diagram zelekcii prac przed=tawiono na nsunky ponize],

Rys. 9. Selekcja badan wtaczonych do opracovania wranm ach przegladu analiz
ekonomiczmych.

Wistepnie Zidentyfikowane prace ; N=21

|

Eimnacja powtiren. Selekcim  na
pocktaune abet mketdwr 1 tytutdr,

Frace odrzucone na poditawie preeglgdu
abetiabtdw 1 tytutdur: N=20.

¥
Przeglad pediwch tekstdur: N=1

Prace odrucone na podstawie preeglgda
g Petch telstduw publikacji: N=0

¥
Prace zmbwal flkowane (N=1):

pizeglad systematwczny

Wotabeli zamiezzczonwch ponize] praedztawiono prace wigczone do przegladu analiz
ekonomicanych.
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Tab. 65. Prace wtyczone do opracowania - przeglad wartodci uzt ecmodci.

Kod badania Fublila cja

feregaglia 2017 | Meregaglia M, Caims 1. A systematic lite mture rewview of health state otility

values in head and neck cance r. Health Qual Life Cutcomes. 2017 Sep
AT

Omowienie wtaczonych badan

W tabeli ponizej zebrano wyniki warktossi uzytecanosci uzysanych z wykorzystaniem
kiwestionariusza EQ-FD i opizanych w publikacii Meregadia 2017, kkdre dotyozg popul acji 2
nawracajgcym i (lub) z praerastowym praskonab fonkowym rakiem narzadaw ghovy 1 s2yi .

Tab. 6 6. Wartosci uzyt ecznoici w przegladzie Merepaplia 2017.

Pram Cham kb= rystyka G rupa fpunkt H & r=drin 1] Me=dinm Tnkn=s
pad]= ntdive st nu 2d rovd B observaaf
I =lthstate d=adpton

delBarm | Pafetywro abemict=mpe w W aigeu i 40 nr 045405

flori Lo rewmeERIm Wb preeutesym obe= reaaji (8
2014 1] plaskorm blornbowym mbu meemddw | 4.
Fowy i =y

Halad Magj=roi = zeewa MecE mym LI R 0.15

2065 [F] | plaskors blonkowsym mbu meegddwr
ooy i =y pooo majmnie 2
lurmahatenmct=m i

[1] de=l Barao VE, fvesia B, Adarm Klein IC, Wazquez Femdrdes 5, Martirez-Galin J, FEt-:hrE:hrgm"'nnM Etel;Smnshie=d ard
reak.a o= racopemtive greup (TTOCL Fhess lstudy of mritumumebard maiteelos§ st 4 = tretmentin marentor
metestetia beederd reak.o roer, TTOC 200 08 AW ECT MO study. 0 ml 0rool 2076;62: 545,

E] Maard &, darg B, LinHW, FosenbleomS, C=lo 0. Usrg mtient-reported oubo mes to ocommre =Bt urdenof mmoer
B0-50 o rd furotiorsl e===mert of ® o=rthe o prg=nemlinz l=wentyp= of @ roer. Cin Ther. 2016;384):765- 77,

Wnioski

Wartodoi uRytecanoeci, Zidentyfikowane w toku przegadu badar dotyczacyeh uzytecmossi,
nie pozwalajg na ich uzycie w modelu, stgd w modelu przyjeto warkceci Zidenbyfikowane
przez autordm modelu  (mapowania wynikdw uzvskanych z o kwestionariusza QLO-C30
oceniajgcegn stan 2drowiafjakods 2ycia pacjentdw w badaniu EXTREME - opizanow rozdziale
Z.4).
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Aneks 2 - przeglad analiz ekonomicznych
Metodyka przegladu

Whikonano przegdad systematycay analiz ekonomicziwch  dotwezacych  cetuksymabu
([Ethitux®) stosowanego w skojarzeniu z chemioterapia zodong ze awigzkdw  plabymy
(cigplatyna badz karboplatyna) i Sfluorouracylu w popd acii wskazanej we wniosku,
ti. w popul azji pacijentdw z ptagkonabtonkowym rakiem narzaddw ghowy 1 oszvi w chorobie
nawracajace] i (lub) z praerzutami, speniajaoych krvtera wtaczenia do programu lekomwegn
ti. 28 stopniem sprannogci wskali Kamofzsky'egn =80, 2 gozem w stopniu zrdanicowania G1-
32, w pordwnaniu do samej chemioterapii Zo2onej 22 awigzkow platyny (cizplatyna badz
karboplatyna) i b-fluorouracd u, jak rowniez w popul acji s2erszej niz wskazana we wniosku,

Przeglgdem ob jeto dwie bazy: Medline oraz EMEBASE [obie bazy praezadkiwane praez interfejs
EMEBEASE Elzevier),

Wihaczano opracowania spetniajace nastepujace kretera

+« galizy ekonomiczne, w khinech oszacowano wspotcznniki 1CERACUR leczenia
cetuksymabem, stosowarym w skojarzeniu z chemioterapia =ozong 22 Awigakdm
platymy (cisplatna badz karboplatyna) i B-fluorouracylu;

+  populacia wakazana we wniozky, jak i populacja s2e rsza niz wzkazana we wniosku;
+ publikacie w jezvku polsim lub angiel#im;

+  uwzgledniano  tylko publikacje petnotekstowe  (nie  andizowano  abstraktdm
lub doniesien konferencyinych).

Strategie wysalkiwania przedstawiono w tabelach ponizej.

Tab. &7. Strategia wyszukivania analiz ekonomiczmycdh w  bazie
EMBASEM edline (Elsevier), 14.08.2K §.

Mentyfilkator Howva Huczowve Wymik
zapytania

&1 'head and nedd wmo fexp OR 'head and neck tumoar 295 198
Lo 'cance r wcurrence' fexp OR '"@nce v wourrence' 158 629
&3 recu rrent 479 956
& 'metastasiz'exp OF 'metastasiz' 643 319
&5 me tastatic 0T 553
% &2 OF. &3 OF & OF. &5 1261618
&T L 5T TG
e 'cetuximab' fexp QR 'ce tuximab! 25 423
L] &7 MWD B 2512
&0 'economic aspect'fex=p OR 'economic aspect’ 1522105
#i &7 AR D B2 182

g1



Wyniki przegladu

Selekcji badar dokorywato niezdemmie od siebie dwoje badaczy (G v tok
przezadkiman baz danych 182 arbykuty i abstrakty zostaty wstepnie ocenione pod wzgledem
Zondnodi 2 tematem opracowania, Maztepnie po weryfikacii 2godnosci tytotu i abstraktu
z przedmiotem andizy & pefnych tekstow zostabo poddanych szczegitowe]j andizie pod
katem kryteridw wigczenia i wykluczenia z opracowania, Sposrdd tych prac do andizy
wiaczono 4 publikacje, opisujace dwie analizy ekonomicane. Zadna ze zidentyfikowanych

andiz ekonomicanych nie oceniata cetuksymabu  stozowanego w populacii

odpowiadajacej popul a2 i wnioskowane], Miedzy analitykami, dokonujacwmi zelekcji pracna

etapie analizy petnych tekstow publikacji, nie byto niezgodnossi,

Diagram zelekcji prac przedstawiono na nsunky ponizej.

Rys. 10. Selekcja badan wtaczonych do opracowania w ramach przegladu

analiz ekonomiczmych.

Wiktepnie Zidentyfikowane prace: N=122

|

EBiminacie  pouwtdrzen. Selekcja na
pocktaurie abet raktdur 1 tytutdr,

Przeglad petnidh tekstdur: N=d.

Ptace odrzucone na podtawie przeglgdl
zbstraktdw 1 tytubdw: M= 73,

Prace zmbowal flowans (N=2):
opiujgoe 2 analizy ekonomiczne,

Wotabelach zamiezzczonwch ponizej praedstawiono prace wtaczone oraz wykluczone

Z pr2egladu analiz ekonomicznwch,

Piace odizucone na podstawie preedady
petrwch tekstdw publikacii: M=1:

+  brak ozamwanege wipdtczuninika
IZERAICLIER. ) publikacji
przedstawiono koszty  rEeczyaiste
ponoszane na  leczemie  SCCHM
w ocharabie nawracageoej i1 (lub)
Z przerzutami.

=¥




Tab. 6§. Prace wtaczone do opracowania.

Kod Fublilacja Opis

ba dania

Hannouf | Hannouf ME | Sehgal C, Cao 1, Mocanu 10O, Wingoist E, bdnalza ekonomiczna

2012 Zaric G5, Costeffactiveneass of adding cetuximab to pizeprowadzona
patinum-bazed chemotherapy for firstdine treatment of | z pe repelityuny platnika
Ecurrent or metastatic head and neck cancear. PLoS publicznego w Kanadzia.
One. 2012 ;706 e 38557,

Bagu:st Bagust &, Greenhalgh 1, Boland &, Fleeman M | dcleod AnalEa ekonomiczna

2010 C,Dickson B, Dundar ™, Proudlowe C |, Shaw R. pize prowadzona
Cetuximab for recurrent andfor metastatic squamous z pe rspektyury platnika
cell carcinoma of the head and neck: a MICE snigle publicznego w Wit lkiej
technology appraizal . Fhamacoeconomics, Erytanii.
201002806 1439 48,

de Souza | e Souza JA, de Lima Lopes G, Cohen EE.

2013 Pha rmacoeconomic issues in head and nedk oncalogy,
Curr Opin Oncal . 2013 May 2 5(30:213-T.

Tab. 69. Prace wykluczone z opracovania.

Kod Fublilaci Przycz yna wyHduczenia

ba dania

van der wan der Linden MW, Buter 1, Pescott CF | Laltang Rl, d& | Brak oszacowanego

Linden EBoer PS5, de Greff &, van Hermpen C, Baatenburg de | wspddczynnda ICERSCUR.

2015 dong RJ, Uyl de Groot CA. Treatments and costs for Autorzy publikac i

recurrent andfor metaztatic squamous cell caminoma
ofthe head and neck in the Nethedand:. Eur brch
Otorhmolanngol, 2016 Feb2T302 k45564, Epub 2015
dan 1.

przedstawli rEeczyuriste
kozzty ponoszone

na leczenie

plaz kona bdonkowego raka
natrzgddw gtouny 1 52y

w cho robie nawraca Boe j
i ub) z przerzutami

w Holandii. Przedstawiono
koszty ponoszone na
poszczegdlne schematy
leczent (u tym koszty
ponoszone na leczenis
cetulksymabem
stozowanym w ko jarzeniu
z chemioterapig ztoZong ze
zurigzkdw platyny i 5-
fluarou racylul.

Omowienie wtaczonych badan i wnioski
Publikacja Hannouf 2K 2

Gtawrym celem niniejszej publikacii bwta ocena efekbywwnosci kosztowej cetuksymabu,
stozomanegn w Fojarzeniu z chemioterapia zo2ong 28 awiazkaw platyny 1 & fluorouracydu,
w populacji pacjentdw Z nawracajgcym lub praeraotovm praskonabdonkowym  rakiem
natrzadow showy i m=2yi 2 perspekbay ptatnika publicanego w Kanadzie,

K



W analizie wykotzystano model  Markowa,  Prawdopodobiefzhwa  preejicd  pomiedzy
poszczegolnymi stanami uwzgednionymi w modelu opracowano na podstawie weynikd
badania [l fazy - badania EXTREME. Dane koeztowe uzyskano z london Health Sciences
Cendre i Qndario Case Cosfing Inifiafive, Koszty wyrazono w dolarach kanadyijzkich (CAD).
Zastoeowano dozywotni horyzont, rwny 3 lata (36 miesiecy). Honzont prayieto na
podstawie wynikow badania EXTREME, W modelu zastosowano dyskontowanie koszhow i
efektdw zdrowotnych, wkorzystano stopy dyskontowe rdwne 5%,

Adnaliza podstawowa wykazata, Ze dodanie cetukzymabu do chemicterapii ZhoEone]
28 Awigdw platyny i B-fluorouracylu, wigze sie z prayrostem QAL o 0,093 oraz wzrostem
wydatkdw o 35000 CAD, Inkrementalny wapdtczynnik efekbywwnosci koszhiw  (ICER)
OZ3COWano na poziomie 356000 CADSOG L ICER byt najbardzie] wradiwy na koszt
cetuksymaby (koszt za mg aubstancii czynnej) oraz nEyko progresji choroby, w grupie
pacjentaw otrzymujacych cetuksymab, W praypadku obnizenia ceny cetuksymau (Za ma)
o 7% oraz obnizenia wyjsciowegn ryaka progrezjii wo grupie pacientiw  stosujgowch
cetuksymab o 45% uzyskano spadek wartossi wepdhcmnnika ICER do poziomu ponize]
100 000 CAD ALY

Dodanie cetuksymaby do chemioterapii hozonej ze awigzdiow platyny 1 B-fluorouracyu
generuje wapddcannik 1CER przekraczajaoy 100 000 CADACH L (wariant podstawon),
Jak wapom niano powy2ej, terapia opatta na cetukaymabie staje dig efekbwwna kosztowo,
oy obnizona zostanie jego cena za me. Autorzy powyEsze]j analizy ekonom icznej podk red ili
koniecznosd identyfikacii markerdw predwoyinuch, na podstawie ktdrech moima bwtoby
Fidentyfikowad grupe pacientow odnoszacych najwieksze korzyici z dodania cetuksymabu
do standardowezo schematu leczenia,

Publikacja Bagust 2H Q'

W Bagust 2010 om dwiono model ekonomicany przvgotowany dla MICE, kharego celem bwta
ocena efekbanodci kosztowej cetuksymaby, stosowanego w skojarzeniu z chem ioterapig
Fiozong ze zwigakom platyny i B-fluorouracd u, w populacii pacjientdw z ptaskonab bonkowym
takiem narzadéw ghowy i szyiw chorobie nawracajgoej i (lub) 2 preerzutami, 2 perspek by
ptatnika publicanego w Wielkiej Bretanii (tj. Mefonal Healdh Sendce [MHY]) oraz
perzpekivay spodeczne] (Persongl Social Sendces),

W analizie wnkorzystano model Markowa, stadajacy sie = trzech standw (choroba stabilna
lub odpowiedz na cetuksymab, progresja chorobyw, Zgon), Pravjeto dozawwotni horzont
obserwacii, z diugoscia cyklu rdwng 21 dni. Prawdopodobienztwa przejsd pomiedzy
poszezegdlnymi stanam i ustalono na podstawie parametrycanego modelu Weibulla dla PFS
i08, da ktdrego gtdwnym Zrodem danych by badanie EXTREME. Przyiete w modelu
wartoici usytecznodci uzyskano metoda mapowania wynikow z kwestionadusza EQRTC QLo
30 oceniajaoegn stan 2drowia s jakosc 2wcia pacjentdw w badaniu EXTREME,

Dla scenariusza podstawowegn, w zakreszie pordwnania terapii zhodonej z cetuksymabu
ichemioterapii opartej na awigzkach platyny i B-fluorouracyly wzgledem  achematu
Ziozonego z zamej chemioterapii, uzyskano ICER w wysokoasi 121 367 GBPSOA LY {wynik

' Otaz publikacje dodatkowe Greenhalgh 2009 i de Souza 2013, w ktdrpch riwmnieZ adwohrwano sie
do analizy ekonomiczne jpreepmwwadeone] z perspektyuy platnda publicznego w Wielkie j Brytanii.
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przedstawiony pr2ez wnicckodawce), Miezdema OWdence Baview Group (EGR) ooeniajaca
model przeprowadzita wtasng analize , w zakresie ktorej uzyskata ICER na poziomie 166 307
GEPSOULY Obie przedstawione powyzei wartodci wspdbczynnika ICER przekroczvty prog
optacalnozci praviety przez MICE.,

ah



Aneks 3 - zestawienie parametrow

Tab. 7). festawienie parametrow wykorzystamych w analizie podstawowe]j
i roznicujacych porovwmywane technolog e w analizie podst avwwowej.

Farametr

Wartos £ wanalizie
podstavoiej

Czy
modyhkova ny
wanalizie

wra 2lives ci

Frodto danych
{wanalizie podsta wowee])

Dotyczgoe skutecznoicis/bezpiecze nstwa leczenia

dla analizowane j technologii

Farametry Wattof i przedk mwiono w Tak Cbzerwacje z badania

k rzywryich 05 Tab. 2 EXTREME da subpopulach

i PF5 zgodne] = kryte Fami
wigczenia do
wnioshowane o programu
lalowraga

Profil Wartoici przeds mwiono Tak Cbzerwacje z badania

be zpieczenstwa | w Tab. 4. EXTREME da catej populacji
biorgce j udziat w badaniu

Wi rto S Stan: Tak Mapowanie wartoic

uZytecznoici Choroba z kwestionariusza QLO-C30

stabilnafodpowieds: 0 67 z badania EXTREME
Progrezja: 0,52

Udzia fy Warttos i przedck mwion o Mie Standaryzo wane obse reac je

pac je it w Tab, T. z badania EXTREME

otrzywmnujgcwch

poszcze gdlne

lehi

Dz oz nie Wattof i przedk mwiono Mie ZatoZania wnio showane go

lehdur w Tab. 2. programu |&koweaga

wichodzgowch

wshiad

po owm ywanych

interwenci

Diawd owa nie Wattof i przedk mwiono Mie ZatoZenia modelu

lehdur w Tab. 9. przyaotowaneago dla NICE

stozowanych oraz, w przypadiu

o wystgpieny Heomycyny, na ChPL

progre s Ji e fundowanego w Polsce

ho v by prepatraty Bleomedacd

2l Fycie Wartaici przeds @wiono Tak ZatoZenia modelu

za sobdw w Tab. 10. przwgotowanego dla MICE |

zuwrigzanych opatte na Hopper 2004

z podaniem

lehdur

Udzizt TH: 20% Mia Wikl anbiiety shie mwane j

Fac je it MBI 10% do ekspertdw w dziedeinie

korzystagoych onkologii

z badan

ob ra zo whyich

MK i MRl

]




Caestoic Konsultaci onkologiczna: M= Whnilkii ankiety shie rowane j
fwiadczen nzs do ekspertdw w dziedeinie
z zakresu TH: 023 onkologii
d'iagl'll:lit'!,l'k'i MR 023
przed y
studerdzeniem
progre s ji
ho v by
fw przeliczeniu
na cykl )
Czestoic Konsultaci onkologiczna: M= Whnilki ankiety shie mwane j
fwiadczen 049 do ekspertdw w dziedzinie
z zakrasu TH: 006 onkologii
diagnostyli po MR 0 06
sturierdzeniu '
progre s ji
Chuo v by
fw przeliczeniu
na cykl )
Udzia fy Radiote rmpia; 10 2% M= Whniki ankiety shie mwane j
pa je it Operacie chirurgicne: 7 5% do ekspertdw w dziedeinie
leczonych przez onkologii
radio terapi
i operacje
chirurgiczne po
progresJi
Chuo v by
Udziat 69 9% Tak (testowano ZatoZono | Ze z apieki
pac jentdur Liczba dni =mkwaterowania: | liczbg dni hospicynej korzystajg
leczanych 21 fur cyblu) zakwate wwania | pacjenci nieleczeni poprzez
w haspic jum réung 0) chemiterapie paliatywng
izas poboytu po progresii charoby
Koszt 295 26 PLM za fiolke Mie Cbwiezzczenie Miniztra
cetukzymabu 100 mg Zdmwia £ dnia 29 sierpnia
b=z RSS (limit 2018 r.
finansowania)
Koszt B Lz iolke Mie Zatndenie wnioskodawoy
cetuksymabu 100 m
z R55 [z=atoZenia
wn i shodawoy)
Kozzt ceplatyry | 51 T3PLM za fiolke Mie Kamunikat OGL

100 mg za cze ruiec 2018 r.
Koszt 141,05 PLM za fiolke M= Fomunikat OGL
karoplatyny 600 mzg Za czerwiec 2018 r.
Koszzt 5-FLI 45 22 PLM za fiolke Mie Komunikat OGL

2500 mg za cze ruiec 2018 r
Koszt 102 12 PLM za fiolke 15U Mie Fomunikat OGL
B e omycymy Za czerwiec 2018 r.
Koszt 3983 PLM za fiolke 30 mg Mie Komunikat OGL
docetakzelu za czetuiec 2018 r
Koszt 0ETPLN za tablethe Mie Kamunikat OGL
metatreksatu 10 mg za cze ruiec 2018 r.

av




Kozt 33,5 PLM za fiolke 150 mg M= Koemunikat OGL

paklitalzelu Za czerwiec 2018 r

Kaszt 106 98 PLM za fiolke 50 mg Mie Komun ikat OGL

wing kel bin oy = czetuiec 2018 r

Koszt 40,53 PLW za DOD= M= Komunikat OGL

i dewhkowania 200 mg przez 14 dni Za czerwdec 2018

flukonazaolu r.Oawrkowanie : Ch PL

Ko szt 524 PLW za DOD= M iz Fomunikat OGL

1 dawhkowanie 1000 mg przez T dni za cze ruiec 2018 r.

cypraflokza cymy Dawhowanie: ChPL

Koszt 920,25 PLN za DOD= Mie Kamunikat OGL

1 dawkowanie 0.5 min U przez 14 dni, przy = cze tuiec 2018 r

filgrastymu T ma masy Ciata Dawhowanie: wyniki ankiety
shierowane j do ekspertdur
klmicanych w driedzinia
onkologii

Koszt 9 0& PLW za DODO= M= Fomunikat OGL

1 dawhkowania 3 saszetki praez T dni Za czerwiec 2018 r.

soli Dawkowania: ChPL

rebyd ratacyjnyc

h {Gastrolit®)

Koszt 64 32 PLW za O00=24 mg Mie Kamunikat OGL

1 dewhkowanie przez 5 dni = Czetuiec 2018 r

ondan setrnu Dawhowanie: wyniki ankiety
shierowane j do ekspertdur
klmicanych w driedzinia
onkologii

Koszt 33,78 PLNW za DODO= M= Fomunikat OGL

i dewhkowania 930 mg przez 2,5 dnia za czerwiec 2018 r.

o ks liny Dawdoowanie: wyniki ankie ty
shierowane j do ekspertdur
klnicanych w diedzinie
onkologii.

Koszt 2 28 za 1 opakowanie Mie FKomunikat OGL

i dawhkowanie za czetuiec 2018 r

hyd ko rtyzonu Dzawhowanie: wyniki ankie ty
skierowane j do ekspe rtdwr
klicanych w dEiedzinie
onkologii.

Kozzt podania FPodanie w ramach : Tak Zafgcmnik 1e do Zarzgdeenia

b hospitalizacii: 516 46 PLN Prezesa NFZNr

ambulato fum: 516 46 PLN PayliEnat

Ko szt 64 60 FLN Mie Zafgcmnik 1 do & rzgdzenia

kansultacji Prezesza NFZMr

onkol ogiczrych 6d. 2018 /0507, Udziaty

ze zpecilizty pacjentdw korzystajgcwch

w dziedzinie z poszczegdlmych Swiadczen

onkologii) pi | w2 W 3w oparcin
o wyniki ankiety o raz zapisy
wnioskowanego programu
lekowego .,

i




koszt badan TH: 434 55 PLM M= Zatgcanik 1b do Zarzgdzenia

ob razowych WRl: B06 05 PLM Frezesa NFZ Ny

ITE i MRl 2/ s0s0E,

Koszt & 281 40 PLM Mie Zafgemik 1d do Zarzgdezenia

radia terapi Prezesza NFZMr
1132017 /D50Z. Udziaty
pacjentdw korzystajgoych
z poszczegdlnych fwiadczen
woopatciu o wyn ki ankiety,

Koszt operacii 2718215 FLN Mie Wi rto £¢ hospitalizacii da

chirurgicznych Co1 z katalogu JGP.
whetodyle opizano
worozdziale 2.6.3.2.

Srachi koszt 155,56 PLMW M= Zatgcanik 1 do Z&zgdzenia

ozobodnia Frezesza NFZMr

leczent T4/2018 /D50, Udziaty

terminalnego pacjentdw of rEymujgcyich

w hozpic jum fwdadczenia w hospicjum
damowymn i stac jona mym
z@odnie z zatgcznikiem
M7 do sprawozdana NFE
z= Mhwartat 2017 ¢,

Leczenia Wartoici przeds mwiono Tak Udziat pacjen tow

zdarzen w Tab. 43, hospitalizowanych, liczba

niepoZadan yich dnihospitalizacii i
postepowanie wothybie
ambulato byjnoym: wymiki
ankiety
Metodyke obliczant kosztdw
poszczegdinych fwiadczan
optano w rozdziale 2.6.4.

Farametry Fowierzchni ciata; 1,7 m?® Tak/Mia Zqodnie z danymi z badania

demograticzne Pted: mezczyzna EXTREMIE.

Waga: T kg Wy analizie wragliwo i

testowano jedynie wiskszg
powierzchnie ciata.
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Aneks 4 - omowienie zalaczonych plikow MS
Excel

Wrzystkie parametry  testowane w o jednoczynnikowe]  andizie wradiwcEci momma
modyfikowac recanie, poprzez wpizanie dowolmych wartosci, w akusag , Dane wejciome™,
Mastepnie nalezy kliknad praycis | Update determiniztic results™, ktdry odanieza wyniki,

Param etry poszczegolnych scenaruszy jednocamnikowej analizy wradiwozci zdefiniowano
W m ak.rach urachamianych praez praycizki o naawach ‘numarach odpowiadajaoych koleinym
scenaruszom. Przyoiski rowniez umieszczono w arkuszu L Dane  wejaciowe™.  Makra
przeklejajg zestawy wartoici testowmane w poszczegdinych scenaruszach do odpowiednich
pal arkusza ,,Dane wejiciowe™ i automatycanie odawiezajg wyniki analizy.

Wooarkusay L Dane wejsciowe”™ umiesczono  rowniez  praycisk L Ustawienia  bazowe”™
prEwwracajacy ustawienia wyjiciome, de jedynie w zakresie parametrow testovanych
w zdefini owanych scenariuszach (makro to usawa wartosci wstawione w atkusag |, Dane
e JEciome™ ),

Mie ndezy w zaden sposcb modyfikowad parametrow w atkusal ,Analiza scenariuszow a”,
od vz Zmieni to ustawienia podstawowe i uniemozliwi odbworzenie praedstanionych v kaw,
Wrzestkie paramtery uwzdednione w tym arkuszu momma =mmieniad w atkuszu L Dane
e jEciome™,

Plik zawiera rdwniez czesd (W tym makra) podwigcong analizie wphiwu na budast,

Shatecznoic Hiniczna

Parametry analizy podstawowej majdujy sie w o atkuszu Subgroups™ w modelu, Ma ich
podstawie w arkuzas  Efficacy™ obliczono parametry z Tab., 3.

Profil bezpieczenstwa

Param etry and izy podstawowe] najdujy sie w arkusag adwverse events™ w modelu [ zakresy
CI0:C23 1 FI0iFZ3). Ma ich podstawie w tym samym ankuszu obliczone 53 wartosci analizy
wrad iwoici (zakresy CIE2S § GIOIHZ3),

Uzytecznosci

Param etry and izy podstawowej mnajdujg sie w arkuzag , UlHiHes" w modelu (23 res C15C16
oraz fomm ant poanal ajacy na uwzg ednienie rdanwch wartodci uaytecanosci w stanie choroba
stabilnafodpowiedz), Ma ich podstawie w tym samym atkuszu obliczone =g wartoici analizy
wrad imoici (zakres D15 E16).

Udz iaty pa cjentowotrz ymujac ych poszezegolne keki
Udziaty pacjentiw przyimujgoych poszozegdilne formy leczenia mnajdujy zie w arkuzzu
HPEmoUrce uze and cozt=T w modely (2akresy CLEF2E § N2 L26).

Da wkowanie lebdwr
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Damkowanie lekdw wehodzgoych wo skiad  pordwrwanych  intenwencii uwzgledniono
woarkuzzag  Unit oozt w modelu  (zakresy E1LE1S).  Bementem  poawalajgcwm
na uwzglednienie badz pominiecie danych z badania EXTREME odnozzacych zie do 2usycia
cetuksymabu jest komarka C2F w arkuszu , Rezource uze and costs”, W analizie podstanwome j
przyieta jest wartced s, w o scenadusal B oandizy wradiwoici testowana jest wartoid
Ma™,

az

Damkowanie lekow stosowanych po wystapieniu progrezji choroby w29 edniono w arkuszu
LNt cozt=" W modelu (zakrez E23E23).

Fuz ycie zasobdw zwigzane z podaniem lekow

Param etry analizy podstawowej majdujy sie w arkuzzu Fezource use and cost=™ w modelu
[Zak reny CLCRE i F4FRR),

Fuz ycie zasobow zwigzane z monitorowva niem stanu pacjenta

Tuzycie zasobow Zwigzanych 2 monitorowaniem leczenia uwzgledniono w atkuszach | Koszt
wizyt specjalistycanych™ oraz | Koszt badan obrazowych™, Dane te wkorzystuje arkusz
LPREzource uze and costs™ (komaorki O35, C38, C37 dla okresu praed progreszjg oraz komaorki
F&h, FE5, FE9 dla dkrezu po progresji).

Fuz ycie poz ostatych zasobdw zwigzanych ze swiadczeniami wykonywanymi po stwierdzeniu
progresji choroby (radicterapia , operacje chirurgiczne | hospicjum)

Zuzycie zasobdw awigzanych ze Aanmiadczeniami wkorwwanymi po shwierdzeniu progresii
choroby - radioterapia, operacje chimurgicane, hospicjium) uwzgedniono w arkuszach
LFadioterapia i leczenie chinurgicane™ oraz Hozpicjum ™, Dane te wkorzwstuje arkuszz
LPEsource use and costs™ (kom orki F36 oraz C35C34)

Koszty leloowr
Saczegddome obliczenia kosztow | ekdw majduja sie w arkosag ,,Ceny lekow™ w modelu,

Koszty lekdw wehodzaoywch woskdad pordwmaianych interwencii obl iczone w atkusa |, Ceny
lekdwm™ wykorzystywwane s w arkuzag  Unit costs™ (zakres C11C16),

Koszty lekiw ztosowanych po progresji choroby obliczone w atkuszu L Ceny lekdw™
wikorzysbwnane sq w arkuzag Unit costs™ (zakres C2HC28).

Koszty lekdw stozowanwch w leczeniu zdarzen niepozadanych obliczone w atusag |, Ceny
lekdw™ wykorzystywwane sqw arkuzag | Koszty AE7,

Koszty zwigzane z proviadz onym leczeniem

Koszty procedury Zwigzanej z podaniem leczenia szacowano w atkusal |, Podanie |ekow™
(analiza podstawowa), Kozty te wedorzyshywanes s3w arkuzag Unit cost=™ [zakres C351C35),
W arkuzzg | Analiza scenaruzzoma”™ przedstaniono zestan wartosci dla analizy wrazl iwossi
(pr2yiecie kosztdw podania takich, jak w programie | ekowym , wynikajaowch z zatacanika 1k
(1) do zarzadzenia Zarzgdzenie Mr 75205 /DGEL 2 dnia 31 lipoca 2018).
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Konsultacje ze specjlisty wdziedzinie onkologii

Kozzty konadl tacji 22 zpecjalizty w dziedzinie onkologii s=zacowano w arkuzay | Koszt wizyt
specjalistycznych™. Koszhy te wkorzyshywane 53 w arkuszu |, Unit costs™ (komarka C37).

Badania obrazowe (TK i MRI)

Koszty badar obrazowych szacowano w arkusal | Koszhy badad obrazowwch™, Koszty te
wkorzysbvnane g w arkuzag JUnit cost=™ (zakres CAD A1),

Koszty lecz enia po stwierdzeniu progresji chorobhy
Kozzty radioterapii zzacowano w arkuzzg [ Radioterapia 1 lecz, chirurgicz™, Kozzty e
wndorzystywane =3 w arkuzag , Unit costs™ (komarka C29).

Kozzty leczenia chindrgicanego szacowano w akuzzy L Radicterapiailecz chirurgicZ”, koszty
te wkorzyshywane 53 w arkuszu  Unit costs™ (komdda C30).

Kozzty hospicjum szacowano w arkuszu  Hozpicjum ™, Koszty te wwykorzvshawane s akuzag
. nit costs™ (komarka C39).

Koszty leczenia zdarz en niepozadanych

Parametry analizy podztawowe] znajdujy sie w akusz2g Koszty AE™ 1 wekorzyshywane w
atkuzal ,Resource use and cost” (zakres C60C109). W awigzku z duzy niepewnoscig
oszacowania kozztdw w analizie wrad iwoici testowano s2eroki, 26% zakres amiennodoi,
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Aneks 5 - metodyka i wyniki badania
ankietowego

Cel i zakres badania

Celem badania ankistowego byt uzyskanie obrazu akhialnego leczenia pacjentdn 2 rakiem
ptazkonabdonkowem wob rebie ghowyi 22 w Polzce . Qdpowiedzi postuaedy do paramet nzacji
modelu ekonomicznego. Pod uwage brano jedynie te odpowiedzi, kidre wydawaty sie spdjne
[Z Zapisami programu, 2 innymi odpowiedziami w ankiecie itd. ) i prawdopodobne,

Metodyka

dnkiety w formie pizemnej (plikdw pdf) przestano ekspertom klinicznym w dziedzinie
onkologii (dane osobowe nieudostepnione w awigzaku z RODD)

Ekzperci udzielali odpowiedzi w formie pizsemne].

ankiet #tadata sie z 2 caesci:

CEEE:If | - OBECHA PRAKT YA KLIMICZMA - opisujaca obecne standardy opiekinad pacjentami
Z rakiem ghowy 1 22yl w postaci nawracajace] lub z praerzutami,

CZESC || - LECZEMIE DZIatAN MNIEPCEADAMYCH - majaca na celu oszacowanie koszhow
leczenia dziatan niepozadanych

Wyniki

1. Prosimy o podanie, ile wizyt ambulatory jnwzch oraz ile dni hospitd izacji odbwwa
przecietny pacient z rfm SCCHM w ciggu 1 miesiaca leczenia, w Zd emosci
od shozowanych preparatdw lub schematdw leczenia, [t dle razy w ciggu
miesigca pr2ecietnie pacient pojawia e w ambul stordum oraz ile dni spedza w
spitdu w awigadu z podawaniem kazdej z wemienionych form terapii? Kazdy
wiersz dotyczy jednego twpu leczenia u jedneso pacienta, a wiec modinwe 33
wizyvty ambul storyine 1 pobyt w szpitalu u tego zamego pacjenta).
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P wwzglednkznbem cHugede | ekl we ol [3 Tepocdnkl
2. W tabeli ponizej prosimy 0 oszacowanie odsetka pacjentiw z rakiem rim SCCHM

otrzymujgcych dany typ  awiadczenia szpitalnego w ramach  podawania
chemioterapii, Sum a wpisanych warkoici mus byd rdwna 100%

I
Frozimy o podanie czestodci (liczby) konsultacii onkologiczych w trybie

ambul atoryinym, jakie pacjent z rakiem r/m SCCHMN otrzwmuje w czasie 1 roku

| eczenia (R
B cclive jest podanie réimych czestosci zd esmie od stanu
choraby, w khdrym majduje sie pacjent (choroba stabilna lub progresja choroby),
Pytanie mie dotyczy procedur vk omaeanych w trakcie hospital izacji anigzanych
Z podawaniem chemioterapii,

i

P F pwezglednianbam Hugodeal ekl we modalu [3 owpodnke)

=¥



4,

W tabeli ponizej prodimy o oszacowanie odsetka pacjentiw z rakiem rim SCCHM
otrzymujacych poszczegiine typy ambulatoryinych awiadczen specijalistwozmch,
Suma wpizanych warkodci musi byd rdwna 100%,

Prozimy o podanie sredniej liczby godzin, jakie pacjent z rakiem rim SCOCHM
otrzymuje w cigay tygodnia w ramach piel egniarzkiej opieki domaowej, Mod iwe
jest podanie rdznych liczh zalemnie od stanu choroby, w khdrm mnajduje sie
pacijent (choroba stabilna lub progresja choroby), Pytanie nie dotyczy procedur
wykonywanych w trakcie hogpitalizacji avigzanwch =z podawaniem chemioterapii.

T wwzglednkenbem Hupedel avklu v modalu [3 Tepadn kel

foodnie 2 =zapizami  proponowanegn  programu lekowego,  odwnym elementem
monitorowania skutecanoazi leczenia jest wnkomawanie badan obrazowych metodami TH
lub MR nie rzadzie] niz co 3 miesigoe. W kolejnwch pytaniach prosimy o okred enie
parametrow opisujgoych oba fwiadczenia, majac na uwadze praytoczone zatozenie
programu | ekowego,

&, Prozimy okredic jaki odsstek pacjentéw z rakiem rfm SCCHM poddawany jest
badaniu TKY

7 Prosimy o podanie czestosci (liczby ) badan T, jakie pacjent z rakiem rfm SCCHM

otrzym uje w czasie 1 roku |eczenia | G
I | /0t iwie jest podanie  rdzmych

czestoizi zaleznie od stanu choroby, w ktdrnvm znajduje sie pacjent (choroba
ztabilna lub progresja choroby].
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P wwzgledniznbem Hupefel ekl we oo [3 Tepocdnki

a. Pytanie dotwczy wwtacmie pacjentdw z rakiem rfm SCCHRM, ktdrzy maja
wykonywane TE. Prozimy o oszacowanie udzisu procentoswegsn  203wcia
wymienionych w tabeli awiadczen (zalezy nam na podaniu orientacyinych
udziabdm najozedciej wkomavanych awiadczen, duza liczba wymienionych
swiadczen wynika ze macznych mwanic weich wycenis).,

Prosimy okredic jaki odsetek pacjentow z rakiem rfm SCCHM poddawany jest
badaniu MR

ik

i

el



| |
= g
10, Prosimy o podanie czestosci (liczby) badan MR, jakie pacjent z rakiem rfm SCCHM

otrzymuje w czasie 1 reku leczenia (GG
|
1. Modiwe jest podanie rdavych
czestosci zaleznie od stanu choroby, w kbdrvm znajduje sie pacjent (choroba
ztabilna lub progresja choroby],

P wwzgledniznbem cHupefe | ekl we oo [3 Twpocdn ki

11, Pytanie dotwczy wwtacmnie pacijentdw z rakiem  rfm SCCHM, ktdrzy majg
wykonywanse MR, Prosimy o oszacowanie udziady procentowegn  20Ewcia
wymienionych w tabeli awiadczen (zalezy nam na podaniu odentacyinych
udziabdw najozedciei wkomavanych awiadczen, duza liczba wymienionywch
swiadczen wynika 28 znacanych roEic woich wycenie), suma wpisamych wartoss
musi by rdwna 100%




12, Prozimy okredid jaki odsetek pacjentdw z rakiem rfm SCCHM w stanie progresji
poddawany jest radicterapii (wg badania EXTREME 10,23

T

i W [—

N B g

13 Pytanie dotyczy wtacanie pacjentow z rakiem rfm SCCHRM w stanie progresii,

ktdrzy poddawani 5 radioterapii. W tabel i ponizej prosimy o oszacowanie udziaty
procentowegn zuzycia posaczegdlnych rodzajow  radioterapii, khony Panstwa
zdaniem otrzymuja pacjenci (zalezy nam na podaniu arientacy jnych udziatm
najczedziej wykomwanych fwiadczen, duza liczba awiadczen wnika =22
znacarych roanic w ich wycenie ], Suma wpisanych wartodsi musi by rdwna 100%.

m

—
Lo

c |EE| EE|EE| .-

Czy pacjenci = rakiem rfm SCCHM w stanie progresii majy s=zanze otrzymad
cigzy 1 roku | eczenia (R
I i nic 1 okl radioterapiit Jesli tak to

prosimy o ok res enie tej liczy

O Tak O Mie

Prosimy okredic jaki odsstelk pacijentow z rakiem rfm SCCHM w stanie progresji
poddawany jestleczeniu chirurgicanemu (wg badania EXTREME 3,2%):

el
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Prosimy o ozzacowanie odsetka pacjentow  poddawanych  hospitalizacji
w przypadky  stwierdzenia  poszczegdlnych objawdw  niepozgdanych  oraz
okred enie typowej dtugoici hospitalizacii, o e mbrdka nie jest uzupeiniona
(podane wartoéci pochodzg ze statysty JGP za 2015 1, puste miejzca omnaczajia,
2e nie odnotowano hosgpitalizacii ommaczonej kodem [CD-10 praypizanym do
danego 2darzenial.

—_—— e T
e ——
e = = g g
— B = g 1
B 0 | i B i
— =1 = § 1
I il | 2 1
S — E— 3 ] 3 i
— =3 ] g g
B = = i T

PO rlgzhon T baredrs duty remboednedely danyeh nle ablezing Srednie]l W madelo preyleto wartaisl
akreflane proer als porta | ko bardria] pravwdopodabne.

17, Ja wyglada standardowy schemat leczenia w praypadky pacijentdw, u ktareh
wystapity poszczegilne zdarzenia niepozadane niewymagajaoe hospitalizacjit
Prozimy opizad schemat leczenie uwzgledniajac: nazwe leku, dawke i czas
stosowania, np.: L Filgrastym podanany codziennie w dawce 0,5 min LU (& p2) ke
mc. fdabe do ustapienia stanu maksymalnego amniejzzenia ilosci neutrofildw oraz
powroty ich liczhy do warkodci prawidbowych (czasz trwania tergpii ok, 14 dni),™
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Informacja dotyczaca konfliktu interesow
ankietowanych

Ankieta miata na celu uzyskanie obrazu akbualnego leczenia pacjentdw z  rakiem
ptazkonabbonkowym w obrebie ghowy i sZyi w Polzce i nie zawierata pytan, na ktdre
odpowiedzi mogly byl Zmienione przez konflikt interesdn ankietowanych,
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Aneks 6 - wyceny punktow rozliczeniowych
oparte na kontraktach NFZ

Tab. A . Wycena punktowa dla swiadzenia w hospigjum stacjonarmym.

Oddziat Wojewndz ki Mazwa § wiadczeniodwey | Srednia cena
Harodowego Funduszu produkdu
Fdrowaa
Dolnoilgski OSRODEK MEDYCYNY PALIATY WM EL | HOSPICY JMEJ 55 28 PLN
BEOKOWO SP. Z0.0. SP. EOMANDY T O
Kujzws ko-Pomorski NZOZ 00w SUE RYDER PROWLADZDNY PRZEZ PALLWED 36,19 PLM
SP.Z0.0,
Lubelski UBELSKIE TOWARZYSTWD PRZVACIOE CHORYCH a6 19 PLM
'"HOSPIC U DOBREGO Sabid BYTARIN A" W LUBL M IE
Lubuizki HIOS PIC JUM S, K amlLA 44 10 PLM
tadzki SEPITAL WOIEWODZK Ivh, Jablh Pawibl |1y 36,19 PLM
BELCHATOAWIE
Matopalzki | TOWRTYST WO PRZY CIOE CHORYCH "HPSF‘IE JUI T, 56,19 PLM
S, A0 RN
e zowiecki ZA KL A0 OPIEK] SDROWWOTHE J FUNADC I HOS P IC LA 36,19 PLM
ONEQLOGICEN E Wiy Wil RS 200 E
Cpol sk MIEFIBLICZMY ZaKtAD OFIE Kl ZDRCAWWOTHE] CARITAS 47,30 PLM
DIECEZN OPOLSKEIE]
Podka ppacki | SAmODZELNY PUBLICZNY ZESPOLE QFIEE] 2D F!:I"."'JQTN El 2 00 PLM
"SANATORILM [, Jakla PaweEs 1w GORMIE
Podlaski | SAMODZIELNY PUBLICZNY ZESFOL OPIEK] PAL TV E ) 36,19 PLM
I, Jaka PavEA |10 SR KACHHOS P IC U M D0
QFATRENOSC] BOZE " MIE PUELICZNY ShKtaD OFPIEK]
ZOROWWOTHE LS
Pomarski HOSPICY JWNY S E+aD OFPIE Kl ZDRCWIOTH E J 56,19 PLM
élE[sk'i FESPOR OPIEK] PALIATYWIE J"PALIL " 36,19 PLM
Swrietok sk MIEFUBLICNY SPECIALIZTYCNY SaKtAD OFIEK] 32,00 PLM
ZORCAMOTHE) GOMED-OSTROWAEC SPOLEA £
QG RAR ICZ0MA 0D PO EDZ LS LNOSC 1A 5 PO KA
FO it PO T Oy
Warmins ko -Mazurski STOWARZYSZEMIE M RZECE HOSPIC JUWh ELELASKIEGO 36,19 PLN
Whielkopol sk SEPMAL KLINICENY PRZEMIEM EMIA PANSEIEGD 36,19 PLM
LM MERSYTETU MEDYVCEME GO i, KARDILA
MAARC IM KOG KIEGD Wy POEM AR L
Zachodnio pomarski HIOS PIC JUM S, JANA EVAN GE LISTY W SZCZECIM IE 50,00 PLM
Mediana 06 19 PLH
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Tab. 72. Wiycena punktova dla swiadczeni a w hospicjum donmows.

oddziat Wujemlithli Hazwa i wiadczenioda ey Srednia cena
Harodowego Funduszu produktu
Adrovaa
Dolnoflgski OSRODEE MEDYCYNY PALIATY YW EL | HOSPICY ME) 55,28 PLM
BEOKOWYO SP. Z0.0. 5P, EOMANDY T O,
Eujzws ko-Pomorski WNAOZ 00 SO E BYDER PROWAD ZONY PEZEE PALLMED 36,19 PLN
5P Z0.0.
Lubelzki UBELSKIE TOMARSYSTWO PRZYIACIOL CHORYCH 48 54 PLH
"HOSPIC Uy DOBREGD Safb BYTARINA" YWy LLIEL W IE
Lubuzki HOS PIC LA S, K AR LA, 47,00 PLM
tadzi SZPITAL WO IEWIDZE] W, JAMA PAvvEs 1] Wy 36,19 PLM
BELCH AT E
Matopaolzki | TOWWRZVST WO PR MCI0L CHORYCH "HPSF‘IE JUIh [, a0 57 PLM
S £ T R
e zo wiecki ok a0 OPIEKT ZDROWOTHE J FURADIC N HOSPIC L 56,19 PLM
OMEOLOGICEN E iy iy, RS 20| E
Cpol sk MIEFJELICENY ZaKtal OFIE Kl ZDRCWOTHE) CARITAS 47,30 PLM
OIECEEN QOPOLSKEIED
Podka packi | SAMODZE LNY PUBLICZNY ZES FOL OPIEE] 2D F!:I"."'qu EJ 52 00 PLM
"CAMATORILW" Ihd, Jakd Paset s 11wy GORIE
Podlaski | SAMODZIE LMY PUBLICZNY ZESPOL OPIE K PALIATY W E ] 36,19 PLM
I, Lk Ay F:.Iﬁ."."'.ft.ﬁ. _IIWSUW#tHﬂ.EHHDSPEJUM'DDM
OFATEZNOSC BOZE 1" WIE PUBLICENY S ELal OFIEK]
DR OTH E S
Pomorski HOSPICY JWY ZakKtal COPIE Kl ZDRCWWOTH E 56 19 PLM
E:IE[sk'i FESPORE OFIEKI PALIATYVWIE J"FA LI AP a6, 19 PLN
E:wiqtn:-krzy"ski MIEPUBLICENY SPECIALISTYCZNY SaKtaD I;IF'IEI{I 43 70 PLM
ZORCWOTHE ) GOMED-OSTROWAEC SFOLKA Z
QNG RAR ICZ0MA 0 PO EDZ LS LNOSC [ 5 PO KA
K, MDY T 0,
Witz Fmins ko -Mazu rs ki STOWA RS SZEMIE M BZECE HOSPIC JUM ELELASKIEGO 52,00 PLM
Wielkopol ski SZPTAL KLIMICZNY PRZEMIEN EMLA PANSKIEGD 36,19 PLM
UM MYERSYTETU MEDYCZME GO 1. KARD LA
WARC INECDWSEIEGD Wy POET AR I
Zachodniopomarshki HOSPIC JUW S JARGA Bl GE LISTY W SZCZECIN IE 45 00 PLM
Mediana 53 64 FLH
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