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2. Wktad pracy
|

Lista osob zaangazowanych w tworzenie opracowania - NUEVO HTA s.c.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia
Analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Wewnetrzna kontrola obejmujgca kontrole merytoryczng, obliczeniowa oraz
korekig jezykowa

Data zakonczenia analizy: 26.04.2018 r.

Zgodnie z procedurami firmy NUEVO HTA raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
Jjakosci, obejmujacej kontrole merytoryczna, kontrole obliczen oraz korekte jezykowa.

Konflikt interesow

Raport HTA zostat sfinansowany przez firme Sandoz Polska Sp. z o.0.. Innych konfliktow
interesow nie odnotowano.
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W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSLYCH
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4. Streszczenie

Oszacowanie konsekwencji finansowych iorganizacyjinych dla systemu ochrony zdrowia
w Polsce wynikajacych z wprowadzenia refundacji somatropiny (Omnitrope®, roziwér do
wstrzykiwan) stosowanej w leczeniu ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu (GHD) u osob
dorostych oraz u miodziezy po zakonczeniu terapii promujgce] wzrastanie w horyzoncie trzech
pierwszych lat (2019-2021) od wprowadzenia leku Omnitrope® na .Wykaz refundowanych
lekow, Srodkéw spoiyweoczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (WLR)™, w ramach programu lekowego (PL).

Celanalizy W niniejszej analizie uzywane bedzie sformutowanie ,dorosii pacjenci z GHD” rozumiane, jako

2 dorosii pacjenci (powyzej 18 r.z) oraz miodziez po zakofczeniu terapii promujacej wzrastanie.
Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 26 kwietnia 2018 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych {Dz. Urz. Min. Zdrow. 2018.32) [29].

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan,
jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyZszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie maja odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [32].

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych [37].

Zarzadzenia Narodowego Funduszu Zdrowia wraz z zalgcznikami [39-40].
W analizie opierano sie na opinii przygotowanej przez ekspertow medycznych z dziedziny
endokrynologii z dwoch osrodkéw zajmujacych sie leczeniem GHD: Lodz [24] i Krakdw [25].

Udzialy w rynku dla somatropiny w scenariuszu nowym zaloZono na poziomie 100% ze
wzgledu na fakt, Ze jest to terapia nowej szansy dla rozwazanej populacji docelowej z tym, ze
pacjenci beda wchodzic do programu lekowego stopniowo (w odstepach dwumiesiecznych).

Populacje docelowa skalkulowano w oparciu o odnalezione dane epidemiologiczne dotyczace
zapadalno$ci i chorobowosci na ciezki niedobdr hormonu wzrostu u dorostych oraz opinie
ekspertow medycznych [24, 25].

Zrédia danych

Analize wplywu na system ochrony zdrowia przeprowadzono z perspektywy platnika oraz,
dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci - z perspektywy spoteczne].

Populacja docelowa, ktorej dotyczy wniosek refundacyjny obejmuje osoby doroste z ciezkim
(znacznym) niedoborem hormonu wzrostu definiowanym jako wyrzut
GH<3 ng/mL w jednym lub dwdch testach stymulacyjnych). Pacjenci z populacji docelowej
spelniaja kryteria kwalifikacji do proponowanego programu lekowego [30].

Poréwnywano dwa scenariusze sytuacyjne:

< Scenariusz ,stniejacy” (lata 2019-2021) obrazuje sytuacje obecna, w ktdre] produkt
leczniczy Omnitrope®, roztwdr do wstrzykiwan, 10 mg/1.5 ml (30 j.m.) oraz 5 mg/1.5 mi
{15 j.m.) nie jest finansowany ze Srodkdw publicznych (tj. brak refundacji leku w ramach
programu lekowego (wykaz B) w leczeniu dorostych pacjentéw z ciezkim niedoborem
harmonu wzrostu.

< Scenariusz .nowy” (lata 2019-2021), w ktorym lek Omnitrope®™ uzyskuje refundacje
w ramach proponowanego programu lekowego {PL) od 1 stycznia 2019 r.

Metodyka Wplyw zmian w zatozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy scenariuszy
skrajnych - scenariusza minimalnego | maksymalnego.

ANALIZA WPEYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSLYCH
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Bez uwzglednienia RSS

Catkowite roczne naktady finansowe platnika na leczenie populacji docelowej z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu bez uwzglednienia RSS w scenariuszu istniejgcym” szacuje sie
na poziomie O PLN*, 15,74 tys. PLN oraz 27,01 tys. PLN w kolejnych latach horyzontu

(2019-2021).

W przypadku wprowadzenia refundacji somatropiny (leku Omnitrope®) w ramach programu
lekowego leczenia GHD od stycznia 2019 r. bez uwzglednienia RSS wydatki platnika

Skalkulowane wydatki wynikajace z refundacji somatropiny beda
zauwazalne w rzeczywistej praktyce.

£ uwzglednieniem RSS

Catkowite roczne naktady finansowe platnika na leczenie populacji docelowe] z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu z uwzglednieniem RSS w scenariuszu .istniejgcym” szacuje sie
na poziomie 0 PLN*, 1574 tys. PLN oraz 27,01 tys. PLN w kolejnych latach horyzontu

(2019-2021).

W przypadku wprowadzenia refundacji somatropiny {leku Omnitrope®) w ramach programu
lekowego leczenia GHD od stycznia 2018 r. zuwzglednieniem RSS wydatki platnika

publicznego
Skalkulowane wydatki wynikajace z refundacji somatropiny beda

zauwazalne w rzeczywiste] praktyce.

W analizie uwzgledniono takze scenariusz minimalny i maksymalny, aby okreslié wiarygodny
zakres zmian obcigZzen budietu platnika.

W przypadku przyjecia perspektywy spolecznej w wariancie z uwzglednieniem RSS

otrzymujemy oszczednoSci w zaktadanym horyzoncie czasowym —

Podjecie decyzji o finansowaniu leku Omnitrope® (5 i 10 mg/1,5 ml, roztwdr do wstrzykiwan)
Zawierajgcego somatroping pozwolitoby na uzyskanie dostepu do skutecznej opcji
terapeutycznej dla dorostych pacjentow z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu. Utatwienie
dostepu do tej technologii medycznej poprzez uruchomienie programu lekowego wiaze sie
z dodatkowymi wydatkami dla platnika, ktdre beda zauwazalne.

Przewidywane roczne, inkrementalne wydatki platnika publicznego, zwiazane z leczeniem
dorostych pacjentow  z ciezkim niedoborem hormonu  wzrostu, Ktorzy w  przypadku
refundowania somatropiny znaleZliby sie w danym roku w programie lekowym, w ciagu
najblizszych trzech lat wyniosa

Nalezy jednak pamietaé, ze niedobdr hormonu wzrostu u dorostych jest schorzeniem
o charakterze rzadkim, wystepujacym z czestoscia 2 przypadki na 10 000 oséb. Dodatkowo,
chorzy kwalifikujacy sie do leczenia somatroping stanowig jedynie pewien odsetek
przypadkow, zatem populacja docelowa obejmowacd bedzie niewielu pacjentéw. U pacjentow
dorostych z niedoborem hormonu wzrostu, ktorzy nie zostali poddani odpowiedniemu leczeniu
rhGH, obserwuje sie pogorszenie parametrow jakosci Zycia. Uruchomienie programu lekowego
leczenia somatroping tej grupy chorych, dzieki zwigkszeniu jej dostepnosci, pozwoli uzyskac
Wnioski znaczne korzySci kliniczne, przy stosunkowo niewygdrowanych w zwigzku z ograniczong
liczebnoscia tej populacji, lacznych wydatkach ptatnika.

‘W scenariuszu _istnigjgeym” w pierwszym roku horyzontu czasowego platnik nie ponosi wydatkow, poniewa? w grupie pacjentow
nieleczonych hormonem wzrostu przyjeto, e koszty nie sa naliczane. W kolejnych latach bedg naliczane koszty 2wigzane
z wystgpieniem zdarzen sercowo-naczyniowych (CHD. udar).

ANALIZA WPEYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSELYCH
ORAZ U MEODZIEZY PO ZAKONCZENIU TERAPII PROMUJACET] WZRASTANIE
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5. Cel opracowania

Celem analizy wptywu na budzet jest oszacowanie konsekwencji finansowych
i organizacyjnych dla systemu ochrony zdrowia w Polsce wynikajacych
z wprowadzenia refundacji somatropiny (Omnitrope®, 5 i 10 mg/1,5 ml;
roztwor do wstrzykiwan) stosowanej w leczeniu ciezkiego niedoboru hormonu
wzrostu (ang. growth hormone deficiency, GHD) u oséb dorostych oraz
u mtodziezy po zakonczeniu terapii promujgcej wzrastanie w horyzoncie trzech
pierwszych lat (2019-2021) od wprowadzenia leku Omnitrope® na ,Wykaz
refundowanych lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (WLR)”, wramach programu
lekowego (PL).

Nalezy podkreslic, iz zarowno eksperci biorgcy udziat w tworzeniu programu
lekowego, autorzy badan (np. PATRO, przeglad systematyczny Xue 2013), jak
i autorzy niniejszego raportu piszac ‘niedobor hormonu wzrostu u o0sob
dorostych’ majg na mysli pacjentow, ktorzy ukonczyli proces wzrastania kosci
(tj. pacjentow dorostych powyzej 18 r.z. oraz mtodziez po zakonczeniu terapii
promujacej wzrastanie). Wynika to m.in. z zapisu zawartego w ChPL, ktore
wskazuje, ze ,somatropiny nie wolno stosowac do wspomagania wzrostu
u dzieci ze skostnialymi przynasadami kosci”; dokument ten wskazuje
jednoczesnie, ze ,skostnieniu nasadowych piytek wzrostu” odpowiada
osiggniecie wieku kostnego >14 lat u dziewczat i >16 lat u chtopcow.

W niniejszej analizie uzywane bedzie sformutowanie ,dorosli pacjenci z GHD",
rozumiane jako dorosli pacjenci (powyze]j 18 r.z.) oraz miodziez po
zakonczeniu terapii promujacej wzrastanie.

Analiza zostata przeprowadzona na zlecenie firmy Sandoz Polska Sp. z o.0..

ANALIZA WPLYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSLYCH
ORAZ U MEODZIEZY PO ZAKONCZENIU TERAPII PROMUJIYCET WZRASTANIE
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6.

Metodyka

6.1

Analiza wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkéw publicznych obejmuje analize wplywu na budzet
ptatnika publicznego (ang. Budget Impact Analysis, BIA) oraz ocene
konsekwencji organizacyjnych dla systemu ochrony zdrowia, a takze
mozliwych implikacji etycznych i spotecznych.

BIA powstata w oparciu o obowigzujace wytyczne Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji przeprowadzania oceny technologii medycznych
(wytyczne zsierpnia 2016 roku [4]) oraz Rozporzadzeniem w sprawie
minimalnych wymagan, jakie musza spetniaC analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz
0 podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majg
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [32] (ocene zgodnosSci
zamieszczono w zatgczniku 13.1).

W ponizszych podrozdziatach przedstawiono metodyke i ogolne zatozenia
analizy wpltywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkow publicznych.

Populacja docelowa

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego (ChPL) somatropina jest
wskazana w terapii zastepczej u dorostych ze znacznym (ciezkim) niedoborem
hormonu wzrostu.

Populacja docelowa, ktérej dotyczy wniosek refundacyjny obejmuje dorostych
oraz mtodziez po zakonczeniu terapii promujgcej wzrastanie z GHD, ktorzy
spetniajg kryteria kwalifikacji do proponowanego programu lekowego [30].
Zgodnie z opisem przewiduje sie wiaczanie do programu lekowego pacjentow
Z ciezka postacig GHD. Potwierdzenie ciezkiego niedoboru GH na podstawie:

a) u osob dorostych nieleczonych w dziecinstwie z powodu GHD (AO-GHD) -
obnizone wydzielanie GH (ponizej 3 ng/mL) w 2 roznych testach
stymulacyjnych w przypadku izolowanej GHD lub w 1 tescie stymulacyjnym
w przypadku wielohormonalnej niedoczynnosci przysadki (testy musza byc
wykonane po wczesSniejszym wiasciwym wyrdwnaniu, co najmniej
niedoboru kortyzolu i L-tyroksyny);

b) u miodziezy i 0osob dorostych leczonych weczesniej z powodu GHD (CO-GHD)
- obnizone wydzielanie GH (ponizej 3 ng/mL) w 2 roznych testach
stymulacyjnych w przypadku izolowanej GHD lub w 1 tescie stymulacyjnym

ANALIZA WPEYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )

W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSELYCH
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w przypadku wielohormonalnej niedoczynnosci przysadki (testy muszg byé
wykonane po wczesSniejszym wiasciwym wyrdwnaniu co najmniej niedoboru
kortyzolu i L-tyroksyny);

c) w przypadku wystepowania wielohormonalne] niedoczynnosci przysadki
w zakresie wszystkich osi (z wyjatkiem prolaktyny) i potwierdzeniem
przyczyny organicznej lub genetycznej tego stanu, mozliwe jest odstgpienie
od wykonania testow stymulacyjnych i przyznanie leczenia rhGH na
podstawie obnizonego stezenia IGF-1.

Wskazanie rejestracyjne leku Omnitrope® [11] dla populacji oséb dorostych
jest tozsame z PL.

Niedobor hormonu wzrostu (ang. growth hormone deficiency, GHD), czyli
somatotropinowa niedoczynnoS¢ przysadki, u osob dorostych moze by¢
spowodowana niedoborem hormonu wzrostu (ang. growth hormone, GH),
ktory wystgpit juz w dziecinstwie (ang.childhood onset, CO-GHD), lub
niedoborem GH nabytym w wieku dorostym (ang. adult onset, AO-GHD)
z roznych przyczyn. [17] Pacjenci z CO-GHD i AO-GHD wymagaja podobnych
rodzajow zasobow zwiazanych z leczeniem (tj. podobnej dawki GH
i monitorowania). Gtowna roznica miedzy pacjentami dotyczy dtugosci
leczenia. Zwykle leczenie jest diuzsze u pacjentow z CO-GHD, poniewaz GHD
jest obecny, gdy osoba wchodzi w dorostoSé, podczas gdy AO-GHD wynika
Z nieprawidtowosci niedoczynnosci przysadki, ktore zazwyczaj rozwijajg sie
w pozZniejszym zyciu [9].

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 Kkwietnia
2012 r. wsprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy
uwzglednione we wnioskach o objecie refundacijg i ustalenie urzedowej ceny
zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie maja
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [32], oszacowano roczng
liczebnos¢ populacji:

<+ docelowej wskazanej we wniosku;

“*+ obejmujacej wszystkich chorych, w ktérych wnioskowana technologia (lek
Omnitrope®) moze byé zastosowana;

% w ktorej wnioskowana technologia (lek Omnitrope®) jest obecnie
stosowana;

“ w ktorej wnioskowana technologia (lek Omnitrope®) bedzie stosowana
w wyniku pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji leku.

Szczegotowy opis oszacowania populacji zamieszczono w rozdziale 6.
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6.2.

6.3.

Perspektywa

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z perspektywy platnika
finansujgcego Swiadczenia zdrowotne (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ).
Poniewaz pacjent (lub opiekun Swiadczeniobiorcy) objety leczeniem w ramach
programu lekowego nie ponosi odptatnosci za prowadzong terapie w ramach
programu, W niniejszej analizie perspektywa pacjenta nie zostata
uwzgledniona.

Koszty ponoszone na leczenie choroby niedokrwiennej serca iudaru sa
zblizone dla obydwu perspektyw (NFZ | wspolnej tj. NFZ i pacjenta),
uwzglednienie jedynie perspektywy ptatnika jest, zatem podejSciem wtasciwym
i zgodnym z wytycznymi AOTMIT [4]. Przyjeta perspektywa jest zgodna
z Rozporzadzeniem w sprawie wymagan minimalnych [32].

W niniejszej analizie uzywany bedzie zwrot ,z perspektywy ptatnika”, przez co
rozumie¢ nalezy przedstawienie wynikéw zarowno z perspektywy NFZ jak
i z perspektywy wspodlnej (NFZ+pacjent).

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci przedstawiono analize wptywu na
budzet z perspektywy spotecznej uwzgledniajacej koszty posrednie niedoboru
hormonu wzrostu u dorostych (tj. koszty utraconej produktywnosci z powodu
nieobecnosci w pracy) oraz koszty bezposrednie medyczne.

Horyzont czasowy

Analize wplywu na budzet ptatnika przeprowadzono dla lat 2019-2021,
przyjmujac za date wejsScia w zycie decyzji refundacyjnej dzien 1 stycznia 2019
roku. Przyjecie powyzszego horyzontu czasowego zZwigzane jest
z proponowanym terminem rozpoczecia refundacji produktu leczniczego
Omnitrope® 5 i 10 mg/1,5 ml (roztwor do wstrzykiwan) oraz jest zgodne z art.
11 ust. 3 pkt. 3 ustawy refundacyjnej (dotyczacym wydania pierwszej decyzji
administracyjnej o objeciu refundacja na okres 2 lat [37]). Przyjety w analizie
3-letni horyzont czasowy jest zgodny z wytycznymi AOTMIT [4], ktore ustalajg te
wartos¢ na minimum 2 lata.

Lek Omnitrope® nie jest obecnie refundowany ze Srodkéw publicznych
w analizowanej populacji docelowej. Wg informacji uzyskanych od ekspertow
medycznych, aktualnie na terapie rhGH decydujg sie pojedynczy pacjenci. [24,
25] W przypadku wprowadzenia leku Omnitrope® na WLR w ramach
proponowanego programu lekowego, lekarze beda postrzega¢ somatropine,
jako lek ,nowej szansy" dla analizowanej populacji docelowej i w pierwszej
kolejnosci bedg kierowac pacjentow spetniajacych kryteria kwalifikacji do PL
na terapie tym produktem, szczegbdlnie, ze aktualnie nie mieli do zaoferowania
chorym zadnej refundowanej interwencji.
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Biorgc pod uwage powyzsze, zasadnym wydaje sie stwierdzenie, ze stan
rownowagi po wprowadzeniu na WLR stosowanych wramach programu
lekowego ustali sie w zaktadanym horyzoncie czasowym. Majac na uwadze
czas do oceny skutecznosci (12 i 24 miesigce), mozna wnioskowac, ze
somatropina osiggnie docelowy udziat w rynku po maksymalnie 2 latach od
rozpoczecia finansowania.

Przedziat czasowy proponowany w analizie jest, zatem wystarczajgcy do
przedstawienia wydatkow ptatnika zwigzanych z refundacja somatropiny
w analizowanym wskazaniu.

6.4. Poréwnywane scenariusze

W analizie wpltywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: ,istniejgcy” oraz

"

,nowy":

% Scenariusz ,istniejacy” (lata 2019-2021) obrazuje sytuacje obecna,
w ktorej produkt leczniczy Omnitrope®, roztwor do wstrzykiwan, 10 mg/1,5
ml (30 j.m.) oraz 5 mg/1,5 ml (15 j.m.) nie jest finansowany ze Srodkow
publicznych (tj. brak refundacji leku w ramach programu lekowego
(wykaz B) w leczeniu dorostych pacjentow z ciezkim niedoborem hormonu
wzrostu.

% Scenariusz ,nowy” (lata 2019-2021), w ktoérym lek Omnitrope® uzyskuje
refundacje w ramach proponowanego programu lekowego (PL) od
1 stycznia 2019 r.

Wptyw zmian w zatozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach
analizy wariantow skrajnych - minimalnego i maksymalnego wedtug
oszacowan liczebnosci populacji docelowej. Przeprowadzono rowniez analize
wrazliwosci [4].

Lata 2019-2021

< Brak refundacji leku Omnitrope®, roztwor do wstrzykiwan, 10 mg/1.,5 ml
(30 j.m.) oraz 5 mg/1,5 ml (15 j.m.) w ramach proponowanego programu
lekowego u dorostych z ciezkim (znacznym) GHD.

% W Polsce leczenie hormonem wzrostu w omawianej populacji pacjentow
dorostych (zarowno tych, u Ktérych poczatek choroby wystapit

Scenariusz w dziecinstwie, jak | dopiero w wieku dorostym) nie jest finansowane

Jstniejgcy” ze srodkow publicznychl.

<% Lek Omnitrope® uzyskuje refundacje w ramach propocnowanego programu
lekowego (PL) od 1 stycznia 2019 1.

Diagram 1 Zarys ogolnych zaloZen scenariusza “istniejacego” i scenariusza “nowegao”
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W oceniane] jednostce chorobowej gtownym (klinicznie istotnym) celem
leczenia jest poprawa jakoSci zycia oraz zmniejszenie ryzyka wystapienia
choréb sercowo-naczyniowych [2, 10, 22].

Obecnie zaden preparat rhGH nie jest objety refundacjg w populacji pacjentow
dorostych z GHD. Szerszy opis aktualnej praktyki leczenia niedoboru hormonu
wzrostu u dorostych znajduje sie w analizie problemu decyzyjnego dotaczonej
do wniosku refundacyjnego [28].

Scenariusz “istniejacy”

Polskie i zagraniczne wytyczne kliniczne wskazujg na tylko jeden mozliwy
sposob leczenia dorostych pacjentow z GHD. Eksperci biorgcy udziat
w opracowaniu wytycznych zgodnie stwierdzajg, iz podawanie hormonu
wzrostu jest jedyna opcjg terapeutyczng w tym wskazaniu, a leczeniem
powinni byC objeci wszyscy pacjenci z poprawnie postawiong diagnoza.

Obecnie na wykazie lekow refundowanych preparaty somatropiny sg objete
bezptatnymi programami lekowymi jedynie w populaciji pediatrycznej [29].

Tabela 1 Leki refundowane w Polsce w zaburzeniach wzrostu - lista B. Leki dostepne w ramach programu

lekowego

Grupa limitowa

Produkt leczniczy

Wskazanie

1077.0,
Somatropinum

Genotropin® 12, proszek
i rozpuszczalnik do
sporzgdzania roztworu do
wstrzykiwan, 12 mg;

Genotropin® 5,3, proszek
i rozpuszczalnik do
sporzgdzania roztworu do
wstrzykiwan, 5,3 mg

Omnitrope®, roztwor do
wstrzykiwan, 10 mg/
1.5 mi (30 j.m.)

Omnitrope®, roztwdr do
wstrzykiwan, 5 mg/1,5 ml
(15 j.m.)

B.19. Leczenie niskorostych dzieci z somatotropinowa
niedoczynnoscig przysadki (ICD-10 E 23)

B.38. Leczenie niskorostych dzieci z przewlekia niewydolnoscia
nerek (PNN) (IC-10 N 18)

B.41. Leczenie Zespotu Prader-Willi (ICD-10 Q87.1)

B.42. Leczenie niskorostych dzieci z Zespotem Turnera (ZT)
(ICD-10 Q 986)

B.19. Leczenie niskorostych dzieci z somatotropinowa
niedoczynnoscig przysadki (ICD-10 E 23)

B.38. Leczenie niskoroslych dzieci z przewlekia niewydolnoscia
nerek (PMN) (IC-10 N 18)

B.41. Leczenie Zespotu Prader-Willi (ICD-10 Q87.1)

B.42. Leczenie niskorostych dzieci z Zespotem Turnera (ZT)
(ICD-10 Q 96)

B.64. Leczenie hormonem wzrostu niskorostych dzieci urodzanych.
jako zbyt mate w poréwnaniu do czasu trwania ciazy (SGA lub IUGR)
(ICD-10 R 62.9)

Z przeprowadzonego przegladu wytycznych klinicznych oraz przegladu

technologii

refundowanych w Polsce ze Srodkdéw publicznych wynika,

- Uwaga: Wyigtek stanowi niewielka liczba pacjentow, ktdre] umoZliwiono Kontynuacje leczenia rhGH (U ludzki, rekombinowany
hormon wzrostu (somatropina)) w wieku dorostym, jesli w wisku pediatrycznym zostali zakwalifikowani do Programu Lekowego B.41. -
Leczenie Zespolu Prader-WIll (ICD-10 Q87.1).
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6.5.

ze wchwili obecnej w Polsce nie ma dostepu do skutecznej opcji
farmakologicznej w leczeniu niedoboréw hormonu wzrostu u dorostych.

W zwigzku z powyzszym, adekwatnym komparatorem dla wnioskowanej
interwencji jest placebo, czyli naturalny przebieg choroby (brak aktywnego
leczenia).

Zatozenia dotyczace struktury i zmian w analizowanym rynku lekow sg zgodne
z zatozeniami dotyczacymi komparatorow, przyjetymi w analizach klinicznej
i ekonomicznej.

Scenariusz “nowy”:

Lek Omnitrope®, roztwor do wstrzykiwan, 10 mg/1,5 ml (30 j.m.) oraz
5mg/1.5 ml (15 j.m.) dostepny w ramach proponowanego programu
lekowego od 1 stycznia 2019 r.

Szczegotowy opis zatozen przyjetych w porownywanych scenariuszach
sytuacyjnych przedstawiono w rozdziale 7. Udzialy w rynku uwzglednionych
lekow w porownywanych scenariuszach zostaty przedstawione w rozdziale 7.4.

Zrédta danych

Gtownym zrodtem danych sa:

= Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 26 kwietnia 2018 r. w sprawie
wykazu refundowanych lekdéw, Srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz. Urz. Min.
Zdrow. 2018.32) [29].

» Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, jakie musza spetniac analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz
o podwyzszenie urzedowe] ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie
maja odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [32].

= Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkdéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych [37].

= Zarzadzenia Narodowego Funduszu Zdrowia wraz z zatgcznikami [39-40].

= W analizie opierano sie na opinii przygotowane] przez ekspertow
medycznych z dziedziny endokrynologii z dwoch osrodkéw zajmujacych sie
leczeniem GHD: Lodz [24] i Krakow [25].

» Udzialy w rynku dla somatropiny w scenariuszu nowym zatozono na
poziomie 100% ze wzgledu na fakt, ze jest to terapia nowej szansy dla
rozwazanej populacji docelowej z tym, ze pacjenci beda wchodzié
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stopniowo do programu lekowego (w podziale na okresy dwumiesieczne -
w2016 i 2017 roku Zespot Koordynacyjny ds. Stosowania Hormonu
Wzrostu obradowat 7 razy, stad zatozono, ze pacjenci bedg wtgczani do
programu Srednio co 2 miesigce [35]).

Zaletg wymienionych zrodet danych jest ich aktualnosé, ogodlnodostepnosé
oraz wysoka wiarygodnosc.

Populacje docelowa skalkulowano w oparciu o odnalezione dane
epidemiologiczne dotyczace zapadalnosci i chorobowosSci na ciezki niedobor
hormonu wzrostu u dorostych oraz opinie ekspertéw medycznych [23, 24, 25].

6.6. Zatozenia dotyczace refundacji leku Omnitrope®

W tabeli ponizej przedstawiono wnioskowane warunki objecia refundacjg
somatropiny (leku Omnitrope®).

Tabela 2 Wnioskowane warunki objecia refundacja

Parametr Warunki objecia refundacja

Lek dostepny w ramach programu lekowego zgodnie z ustalonymi

Kategoria dostepnosci refundacyjnej
& &P vine) w programie Kryteriami wiaczenia.

Poziom odplatnosci bezptatnie®

Grupa limitowa 107 7.0, Somatropinum

Proponowana cena zbytu netto

Proponowany instrument dzielenia ryzyka

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym zatozono umieszczenie leku Omnitrope®
(10 mg/1,5 ml, 5 mg/1,5 ml) w wykazie lekow refundowanych dostepnych
wramach programu lekowego [30], wydawanych pacjentom bezplatnie
w ramach grupy limitowej 1077.0, Somatropinum.

‘speinia kryteria arl. 14 Ustawy o refundacji [37)

Kwalifikacja do poziomu odptatnosci wynika bezposrednio z zapisu art. 14 ust.
1 Ustawy o refundacji lekow zgodnie, z ktorym minister wiasciwy do spraw
zdrowia, wydajac decyzje o objeciu refundacjg, dokonuje kwalifikacji do
odptatnosci: ,bezptatnie - leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong
skutecznoS¢ w leczeniu nowotworu ztosliwego, zaburzenia psychotycznego,
uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo choroby zakaznej
0 szczegdlnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku, Srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego
w ramach programu lekowego. [37]
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Tabela 3 Kryteria kwalifikacji do poziomu odptatnosci zgodnie z art. 14 ustawy [37]

Kryteria kwalifikacji do poziomu odptatnosci zgodnie z art. 14

Zgodnosé Komentarz
ustawy €
1 ) ¥  Lek majacy wudowodniong skutecznosc E Tak Warunek spetniony, wnioskowany
Bezptatnie w leczeniu nowotworu zioSliwego, zaburzenia [] nie program lekowy, a zatem kwalifikuje
psychotycznego, uposledzenia umystowego sie do odptatnosci bezptatnie.
lub zaburzenia rozwojowego albo choroby
zakazZnej 0 szezegalnym zagroZeniu
epidemicznym dla populacji, albo lek
stosowany w ramach programu lekowego.
22 ¥ Lek wymagajacy, zgodnie z aktuaing wiedza [ Tak Nie dotyczy, program lekowy.
Ryczait medyczng, stosowania diuzej niz 30 dni, oraz (] Nie
¥ Miesigczny koszt stosowania dla [ Tak .
Swiadczeniobiorey przy odptatnosci 30% limitu B nie Nie dotyczy, program lekowy.
finansowania przekraczatby 5% minimalnego
wynagrodzenia za prace (= 2 000 PLN).
3.50% ¥ Lek, ktory wymaga, zgodnie z aktualna wiedza [ Tak .
medyczna, stosowania nie diuzej niz 30 dni. E Nie e aotyoey, peogram IoKowy.
4. 30% v Lek, ktory nie zostat zakwalifikowany do ] Tak Nie dotyczy, program lekowy.
poziomow odptatnosci wymienionych B nie

w punktach 1-3.

Obecnie na wykazie lekéw refundowanych preparaty somatropiny sg objete
bezptatnymi programami lekowymi jedynie w populaciji pediatrycznej [29].

Tabela 4 Leki refundowane w Polsce w zaburzeniach wzrostu - lista B. Leki dostepne w ramach programu

lekowego

Grupa limitowa Produkt leczniczy

Wskazanie

Genotropin® 12, proszek
i rozpuszczalnik do
sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 12 mg;
Genotropin® 5,3, proszek
i rozpuszczalnik do
sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 5,3 mg

1077.0,
Somatropinum

Omnitrope®, roztwor do
wstrzykiwaf, 10 mg/

1,5 ml (30 jm.)
Omnitrope®, roztwor do
wstrzykiwan, 5 mg/1,5 ml
{15 j.m.)

B.19. Leczenie niskorostych dzieci z somatotropinowa
niedoczynnoscig przysadki (ICD-10 E 23)

B.38. Leczenie niskorostych dzieci z przewlekia niewydolnoscia
nerek (PMN) (IC-10 N 18)
B.41. Leczenie Zespotu Prader-Willi (ICD-10 Q87.1)

B.42. Leczenie niskorostych dzieci z Zespotem Turnera (ZT)
(ICD-10 Q 96)

B.19. Leczenie niskoroslych dzieci z somatotropinowa
niedoczynnoscig przysadki (ICD-10 E 23)

B.38. Leczenie niskorostych dzieci z przewlekig niewydolnoscia
nerek (PNMN) (IC-10 N 18)

B.41. Leczenie Zespotu Prader-Willi (ICD-10 Q87.1)

B.42. Leczenie niskorostych dzieci z Zespotem Turnera (ZT)
(ICD-10 Q 98)

B.64. Leczenie hormonem wzrostu niskorosiych dzieci urodzonych,

jako zbyt mate w poréwnaniu do czasu trwania ciazy (SGA lub IUGR)
(ICD-10 R 62.9)

Obecnie dorosli pacjenci z GHD nie sg objeci refundowanym leczeniem
substytucyjnym z wykorzystaniem jedynej opcji terapeutycznej, jakg stanowi
rhGH tj. ludzki, rekombinowany hormon wzrostu (somatropina).2

2 Jeden z programéw 0 przeznaczeniu pediatrycznym przewidule kontynuacle leczenia w wieku doroslym, jesli nie wystapia inne
przeciwwskazania kontynuacji wedtug przedstawionych w programie kryteriow (,Swiadezeniobiorcy po ukorficzeniu 18 r. . kontynuuja
terapie na zasadach okreslonych w programie do czasu spetnienia Ktoregokolwiek z kryteridw wylgczenia.”). [29]
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Zgodnie z art. 15 ust. 2 ustawy refundacyjnej [37] ,Do grupy limitowej
kwalifikuje sie lek posiadajacy te sama nazwe miedzynarodowa albo inne
nazwy miedzynarodowe, ale podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony
mechanizm dziatania, przy zastosowaniu nastepujacych kryteriow: 1)tych
samych wskazan lub przeznaczen, w ktorych sg refundowane; 2) podobnej
skutecznosci”. Dopuszcza sie tworzenie (art. 15 ust. 3): 1) odrebnej grupy
limitowej, w przypadku gdy droga podania leku Iub jego postac
farmaceutyczna w istotny sposoéb ma wplyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy
efekt zdrowotny; 2) wspoélnej grupy limitowej, w przypadku gdy podobny efekt
zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny uzyskiwany jest pomimo
odmiennych mechanizmow dziatania lekow.

Poniewaz preparaty Omnitrope® (roztwor do wstrzykiwan, 10 mg/1,5 ml
(30 j.m.) oraz 5 mg/1,5 ml (15 j.m.) znajdujg sie obecnie na liscie B [29]
w ramach grupy limitowej 1077.0, Somatropinum w przypadku finansowania
ocenianej interwencji w leczeniu niedoboru hormonu wzrostu u 0s6b dorostych
nastapi rozszerzenie wskazan refundacyjnych (pozostanie w grupie limitowej
1077.0).

Tabela 5 Kryteria kwalifikacji do wspolnej lub nowej grupy limitowej zgodnie z art. 15 ustawy [37]

Kryteria kwalifikacji do wspolnej lub nowej grupy limitowej zgodnie Zgodnosc Komentarz
z art. 15 ust. 2 13 ustawy

Argumenty za kwalifikacija do wspolnej grupy limitowe]

Ta sama nazwa miedzynarodowa lub inna nazwa miedzynarodowa, Tak D Mie Grupa limitowa 1077.0,
ale podobne dzialanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania Nie dotyczy =~ Somatropinum [29]
lekow we wspolnej grupie

Taki sam zakres wskazan objetych refundacig lekow we wspélnej |:| Tak |:| Nie

grupie limitowe;j [ Nie dotyezy
Podobna skutecznosé lekow we wspdinej grupie [ Tak [] Mie
[ Mie dotyczy

Podobny efekt zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny [ Tak [ Nie
pomimo odmiennych mechanizmow dziatania lekow we wspodlnej E Nie dotyczy

grupie

Argument za kwalifikacja do oddzielnej grupy limitowej

Droga podania leku lub jego postaé farmaceutyczna w istotny [ Tak [] Nie
sposéb ma wplyw na efekt zdrowotny |ub dodatkowy efekt [ Nie dotyeczy
zdrowotny — oddzielna grupa

6.7.

Dyskontowanie

Nie przeprowadzono dyskontowania kosztéw, poniewaz ten typ analizy
przedstawia przeptyw Srodkow finansowych w czasie [4].
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6.8.

6.9.

Wspotczynnik compliance

W analizie przyjeto wspotczynnik compliance na poziomie 100%, co oznacza
petne stosowanie sie pacjentow do wskazan terapii. Biorac pod uwage fakt,
ze lek Omnitrope® nalezy stosowac w ramach PL odpowiednio
monitorowanego, nie ma podstaw by twierdzi¢, ze wspotczynnik ten jest
Znaczaco nizszy.

Kalkulator

Dokument elektroniczny plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm umozliwiajgcy
powtorzenie wszystkich kalkulacji w wyniku, ktorych uzyskano oszacowania
w niniejszej analizie, zwany kalkulatorem, zostat wykonany w arkuszu
kalkulacyjnym Excel nalezacym do pakietu Microsoft® Office 2010.

W kalkulatorze nie zastosowano zaokraglen, natomiast w dokumencie Word
przedstawiono wartosci zaokraglone (z zaokragleniami do wySwietlanej
doktadnosci).
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Parametry uwzglednione w analizie

T:A.

Dane epidemiologiczne

Dane epidemiologiczne dotyczace czestoSci wystepowania niedoboru
hormonu wzrostu u osob dorostych sg ograniczone. W Polsce brak jest
kompleksowych badan epidemiologicznych (brak aktualnych danych
dotyczacych chorobowosci oraz zapadalnosci) w zakresie wnioskowanej
jednostki chorobowej (w wyniku systematycznego wyszukiwania nie
zidentyfikowano takich danych). Do dalszej analizy wigczono, zatem dane
epidemiologiczne i literaturowe z innych krajow.

W celu oszacowania populacji z niedoborem hormonu wzrostu w Polsce
przeprowadzono przeglad systematyczny literatury w bazie Medline przez
PubMed (szczegdly zatgcznik 13.2). Kryteria wigczenia publikacji zestawiono
ponizej.

Tabela & Kryteria wigczenia publikacji dotyczacych epidemiclogii niedoboru hormonu wzrostu

Parametr Kryteria Komentarz
Populacja Zgodna z proponowanym programem lekowym.
Kraj W pierwszej kolejnosci poszukiwano danych pelskich. Jesli wiarygodne -

dane nie zostang zidentyfikowane, selekcja dotyczy¢ bedzie innych
krajow.

Czas zbierania danych Bez ograniczen.

Punkty koncowe Chorobowosc (preferowana), zapadalnosc, Smiertelnosc. -

W wyniku wyszukiwania zidentyfikowano 2 publikacje Bryant 2002 oraz
Sassolas 1999 [9,33], w ktorych przedstawiono dane dotyczace
rozpowszechnienia niedoboru hormonu wzrostu oraz 2 badania, w ktérych
dokonano oceny zapadalnosci: Sassolas 1999, Stochholm 2006 [33, 34].

W opinii brytyjskiego The Society for Endocrinology chorobowoS¢ wynosi
2 przypadki na 10 000. [9] We francuskim badaniu Sassolas 1999 [33]
chorobowosS¢ oszacowano na poziomie 4,6 na 100 000, co znacznie odbiega
od wartosci przedstawianych w publikacji Bryant 2002. W trzech badaniach
populacyjnych przeprowadzonych na populacji hiszpanskiej dokonano
oszacowania wskaznikow epidemiologicznych dotyczgcych hipopituaryzmu.
Chorobowos¢ oszacowano na 2,9 i 4,55 na 10 000 [31] oraz 3,75 na 10 000
(zachorowalnos¢ 2,07 na 100 000) [14]. Biorac pod uwage czestosSc
wystepowania niedoboru GH w analizowanych kohortach wynoszaca okoto
60%, szacunkowa chorobowos¢ na GHD moze wynies¢ 2,2 na 10 000. [13]
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Nalezy jednak podkresli¢, ze dane dotyczace chorobowosci na GHD moga byé
Znacznie przeszacowane, w zwiazku z odwracalnoscia zaburzenia, ktore jest
obserwowane u 25-75%. [12]. W oparciu o doSwiadczenia wiasne eksperta
uczestniczacego w konsultacjach [25], pacjenci objeci terapia rhGH juz
w wieku dzieciecym znajdujg sie pod opieka oSrodkdow szpitalnych (sa
zidentyfikowani w systemie). Tymczasem pacjenci dorosli z GHD, ze wzgledu
na brak refundacji preparatow rhGH, czesto nie sg objeci opieka (tzn. ,ging”
w systemie). W opinii eksperta okoto - pacjentow z GHD w Polsce jest
mozliwych do identyfikacji, a zatem ci chorzy kwalifikowac sie beda do
wigczenia do programu lekowego. W opinii pozostatych ekspertow liczba osob
dorostych z AO-GHD oraz oséb, z CO-GHD, ktore bylyby kandydatami do
ponownego wiaczenia leczenia rhGH wiele lat po zakonczeniu wzrastania jest
trudna do oszacowania [24].

Dostepne badania dotyczace zapadalnosci pozwalajg wnioskowaé o wyzszej
zapadalnosci mezczyzn w porownaniu do populacji kobiet. We francuskim
badaniu Sassolas 1999 [33] zapadalnosc¢ na GHD u osob dorostych (AO-GHD)
oszacowano na poziomie 1,2 przypadkow na 100 000. W dunskim badaniu
Stochholm 2006 [34] oszacowanie zapadalnosci przedstawiono w zaleznosci
od momentu wystgpienia GHD. Wyniki przedstawiono odrebnie dla populacji
AO-GHD (adult-onset) oraz CO-GHD (children-onset) oraz tacznie dla tych
obydwu populacji. Roczna zapadalnosSé u pacjentéw z niedoborem hormonu
wzrostu, zdiagnozowanych w wieku dorostym (18 rok zycia) wyniosta
1,65 przypadkow na 100 000, natomiast zapadalnoS¢ bez wzgledu na
moment diagnozy 1,76 przypadkow na 100 000. Przyjeto zatozenie
konserwatywne i do dalszych kalkulacji wykorzystano dane przedstawiajace
zapadalnos¢ w catej populacji bez wzgledu na wiek.

W tabeli ponizej zestawiono dane w zidentyfikowanych badaniach.

Tabela 7 Chorobowosé na GHD u 0sdb dorostych

Chorobowesc ogdtem na 10 000 osob Zrodlo danych
4.6° Sassolas 1999 [33]
2 Bryant 2002 [9]

*na 100 000
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Tabela 8 Zapadalnosc¢ na GHD u osob dorostych

Zapadalnosé ogotem na 100

Kraj Rodzaj populacji 000 Zradto danych
AO-GHD (poczatek GHD 1,65 (95% CI: 1,57: 1,75)
! powyzej 18 roku zycia) ! T
Dania Stochholm 2006 [34]
AO-GHD oraz CO-GHD tacznie 1,76 (95% Cl: 1,69; 1,85)
Francja Osoby dorosie (AC-GHD) 12 Sassolas 1999 [33]

W  wyniku wyszukiwania zidentyfikowano dane dotyczace czestosci
wystepowania izolowanego niedoboru hormonu wzrostu pochodzgce
Z rejestrow pacjentow przyjmujacych GH: KIMS, HypoCCS Database,
Dutch registry, PATRO Adults study. [6, 7, 18, 38] lzolowany niedobor
hormonu wzrostu obserwowano Srednio u okoto 12% pacjentow.

PACJENC! Z IZOLOWANYM NIEDOBOREM HORMONU
WZROSTU (IGHD)

KIMS ®HypoCCS Database ®Dutch registry aPATRO Adults study =Srednia

15,50% 8.35% 10,80% 11,80% 11,61%
= _E =

Odsetek pacjentow z IGHD

Wykres 1 Odsetek pacjentéw z izolowanym niedoborem hormonu wzrostu (IGHD) w rejestrach

W wyniku wyszukiwania zidentyfikowano 2 badania prowadzone na populacji
pacjentéw z GHD, w ktérych dokonano oszacowania czestoSci wystepowania
poszczegblnych niedoboréw: Toogood 1994 [36] oraz Sassolas 1999 [33].
WartoSci obserwowane w obu badaniach sa zbiezne, szacujac liczbe
pacjentéw, z co najmniej jednym dodatkowym niedoborem hormonu wzrostu
na okoto 70%. Szczegbtowe dane zawarto w tabeli ponizej.

Tabela 9 Odsetek pacjentow z co najmniej jednym dodatkowym niedoborem hormonu wzrostu

Parametr Wartosé Zrédio

Retrospektywne badanie epidemiologiczne (Francja) 65,39% Sassolas 1999 [33]

Badanie retrospektywne 71,58% Toogood 1994 [36]
Srednia 68,49% Kalkulacja wiasna
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W badaniu Toogood 1994 [36] wykazano zaleznoS¢ pomiedzy liczbg
niedoboréw, a ciezkoscia niedoboru hormonu wzrostu. U pacjentow
z niedoborem wytacznie hormonu wzrostu odsetek pacjentéw z ciezka
postacig choroby (<2 mU/1) nie przekraczat 10%. U pacjentow, z co najmniej
jednym dodatkowym niedoborem odsetek ten byt juz dwukrotnie wyzszy
(21,73%), natomiast u pacjentow z 2 lub 3 dodatkowymi niedoborami
czestoSC wystepowania powaznego niedoboru hormonu wzrostu siegata
prawie 60%.

Wykres 2 Odsetek pacjentow z ciezkim (<2 mU/l) niedoborem GH w zaleZnoSci od liczby dodatkowych
niedoborow - Toogood 1994 [36)

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania zidentyfikowano 2 badania,
w ktorych dokonano oceny czestoSci wystepowania ciezkiego niedoboru
hormonu wzrostu. Badanie Toogood 1994 ze wzgledu na ostrzejsze kryteria
definicji ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu (<2 mU/I®) nie wlgczono do
dalszych kalkulacji. W badaniu Sassolas 1999 obserwowano podobng jak
w badaniu Toogood 1994 zaleznoS¢ miedzy liczbg dodatkowych niedoborow,
a ciezkoscig niedoboru hormonu wzrostu. Prawdopodobienstwo wystgpienia
ciezkiego niedoboru GH zwigkszato sie wraz z liczbg dodatkowych niedoborow.
W tabeli ponizej zestawiono zidentyfikowane dane, ktore stanowi¢ bedg baze
w dalszych kalkulacjach.

Tabela 10 Odsetek pacjentow z ciezkim (<3 ng/mL) niedoborem hormonu wzrostu

Parametr Wartosé Zradto

Odsetek pacjentow z ciezkim GHD

Wgrupse pacientow z GHI 85.27% Sassolas 1999 [33]

3 przewiduje sie wlaczanie do programu lekowego pacjentow z cigezkg postacig GHD, definiowana jako wyrzut GH <3
ng/mL w jednym lub dwoch testach stymulacyjnych
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Dane dotyczace chorobowosci dostepne sa wytacznie w postaci opinii
Brytyjskiego Towarzystwa epidemiologicznego oraz badania Sassolas 1999
[33], ktorego jednak wyniki wydaja sie mocno zanizone. Poniewaz zgodnie
z wytycznymi AOTMIT w analizie nalezy korzysta¢ z danych, ktérych uzycie
wigzac sie bedzie z najmniejszym bledem oszacowan, do kalkulacji populacji
wykorzystano, zatem najbardziej wiarygodne dane pochodzace z dunskiego
badania epidemiologicznego. Zgodnie z kryteriami wtgczenia do programu
lekowego, pacjenci zarowno nowo zdiagnozowani jak i kontynuujacy leczenie,
muszg posiadac ciezkg postac GHD. Zestawienie wybranych danych
przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 11 GHD - dane epidemiologiczne i eksperckie bedace podstawa w oszacowaniu populacji
docelowej - zestawienie

Wartosc Wartosé Wartosé

Parametr podstawowa minimalna maksymaina Zrodio
Chorobowosc na GHD 0.02% - - Bryant 2002 [9]
Zapadalnosc na GHD pacjentow :

(na 100 000} 1,76 1,69 1,85 Stochholm 2006 [34]
Odsetek pacjentow z ciezkim GHD 85.97% ) _ Sassolas 1999 [33]

w grupie pacjentow z GHD

Odsetek pacjentow z GHD
kwalifikujacych sie do programu, - Opinia eksperta [25]
na podstawie ich identyfikacji

T2

Liczebnosc populacji docelowej

Podsumowanie zidentyfikowanych danych epidemiologicznych:

» Aktualnie w Polsce brak jest kompleksowych (duzych, prospektywnych,
ogolnopopulacyjnych) badan epidemiologicznych w zakresie identyfikacji
danych dotyczacych okreSlenia wspotczynnikow chorobowosci oraz
zapadalnosci.

* OQObecnie w Polsce nie ma rowniez prowadzonego rejestru chorych
dorostych na GHD.

= Zidentyfikowano zagraniczne dane dotyczace epidemiologii GHD.

»  Wykorzystano rowniez opinie ekspertow z oSrodkéw endokrynologicznych
specjalizujgcych sie w leczeniu pacjentéw z niedoborem hormonu wzrostu
[23, 24].

Brak polskich danych epidemiologicznych oraz wynikajgce z tego ograniczenia
(wskazane powyzej) byly powodem, dla ktérego autorzy analizy zdecydowali sie
przedstawi¢ mozliwe sposoby (warianty) kalkulacji populacji docelowej
w zaleznosci od wykorzystanych danych wyjsciowych.
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Wariant 1

W pierwsze] kolejnosci okreslono wyjSciowe dane dotyczace chorobowosci
na GHD na podstawie dostepnych danych.

Aktualne polskie dane demograficzne dotyczace wielkosci populaciji
ogblnej, prognozowanej] w przyjetym horyzoncie czasowym zaczerpnieto
z materiatéw Gtéwnego Urzedu Statystycznego [16].

Maja na uwadze wskazywana przez ekspertow trudnosé¢ w identyfikacji
pacjentow dorostych (AO-GHD), ktorzy kwalifikowac by sie mogli do
leczenia rhGH, wynikajacg z braku refundaciji terapii hormonem wzrostu tej
populacji (brak tych pacjentow w systemie), wykorzystano opinie eksperta
dotyczacqg odsetka pacjentow z GHD, ktorzy kwalifikowaliby sie do terapii
rhGH (tzn. tych chorych, ktérych prawdopodobnie udatoby sie
zidentyfikowac).

Zgodnie z kryteriami wiaczenia pacjentow do programu lekowego
wykorzystano dane dotyczace czestosci wystepowania ciezkiego niedoboru
GH (<3 ng/mL).

Tabela 12 Kalkulacja populacji docelowej - wariant 1

Parametr 2018 rok Zrédta danych
2018 31 490 346
2019 31 454 275
Liczba osob powyZej 18 roku zycia® GUS [16]
2020 31 404 918
2021 31351 4486
Rozpowszechnienie niedoboru hormonu wzrostu 0.02% Bryant 2002
(chorobowosc) u osob dorostych ! [9]
Odsetek pacjentdw z GHD kwalifikujacych sig do - Opinia
programu, na podstawie ich identyfikacji w systemie eksperta [25]
Odsetek pacjentow z ciezkim GHD w grupie Sassolas 1999
e 85,27%
pacjentow z GHD [33]
2018 1611
Liczba chorych z GHD (postac cigzka) 2019 1609
kwalifikujacych sie do programu - Kalkulacja®
lekowego - wariant 1 2020 1807
2021 1604

* podana wartoSt chorobowosci dotyezy oséb dorostych, 2 tego wegledu do kalkulac)i wykorzystano populacie oséb powyie] 18 r. 2
" srezegily zamieszezono w kalkulatorze (plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm, arkusz Populacja®)

Wariant 2

B

W pierwszej kolejnosci okreslono wyjSciowe dane dotyczace zapadalnosci
na GHD na podstawie zidentyfikowanych danych. Ze wzgledu na brak
dostepu do pacjentow, u ktorych diagnoza GHD zostata postawiona wiele
lat wczesSniej, nalezy sie spodziewac, ze grupa nowo zdiagnozowanych
przypadkow w pierwszej kolejnosci kwalifikowacé sie bedzie do wiaczenia
do programu lekowego.
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= Aktualne polskie dane demograficzne dotyczace wielkoSci populacii
ogolnej, prognozowane] w przyjetym horyzoncie czasowym zaczerpnieto
z materiatow Gtownego Urzedu Statystycznego [16].

= Zgodnie z kryteriami wigczenia pacjentow do programu lekowego
wykorzystano dane dotyczace czestosci wystepowania ciezkiego niedoboru

GH (<3 ng/mL).
Tabela 13 Kalkulacja populacji docelowej - wariant 2
Parametr 2018 rok Zrodia danych
2018 38 259 532
2019 38 200 552
Liczba osob w Polsce GUS [16]
2020 38 137 804
2021 38070 314
L. . Stochholm
Zapadalnost na GHD (na 100 000 osab) 1,76 2006 [34]
Odsetek pacjentow z ciezkim GHD w grupie 85.27% Sassolas 1999
pacjentow z GHD e [33)
2018 574
Liczba chorych z GHD (postac 2019 573
ciezka) kwalifikujacych sie do Kalkulacja™
programu lekowego — wariant 2 2020 572
2021 Bl

* szczeghly zamieszczono w kalkulatorze (plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm, arkusz Populacja”)

Wariant 3 - opinia ekspertow

» W analizie opierano sie na opinii przygotowanej przez ekspertow
medycznych z dziedziny endokrynologii zajmujacych sie leczeniem GHD
[23, 24].

todz: W opinii ekspertow w pierwszych latach realizacji programu przewiduje
sie wiaczenie terapii u okolo - pacjentow dorostych z ciezkim GHD, w tym
okoto 50% beda stanowity osoby z CO-GHD. [24]

Ogodlnopolski Program, todz 2018: Mozna oszacowac zachorowalnoSc na
AO-GHD w Polsce na okoto - przypadkow rocznie, przy czym trudno jest
ocenic, jaki odsetek tych pacjentow bedzie spetniac kryteria kwalifikacji do
terapii rhGH (dane skalkulowane na badaniu z 1999 r.). Biorgc pod uwage
liczbe dzieci leczonych obecnie z powodu somatotropinowej niedoczynnosci
przysadki mozna szacunkowo oceni¢, ze w skali kraju okoto . pacjentow
rocznie bedzie spetniato kryteria rozpoznania ciezkiego CO-GHD, a tym samym
- kryteria kwalifikacji do terapii rhGH w wieku dorostym. [23]

Tabela 14 Kalkulacja populacji docelowej - wariant 3

Osrodek Liczba pacjentéw kwalifikujacych sie do programu  Zrédta danych
L6dz - eksperci - [24]
Ogolnopolski program GHD (Ladz 2018) =1 [23]

* srczegily zamieszezono w kalkulatorze (plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xism, arkusz Populacja”™)
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Wybor danych do kalkulacji populacji docelowej

W kolejnym etapie oceniono przedstawione powyzej dane oraz dokonano
wyboru sposobu Kkalkulacji populacji docelowej wykorzystane w analizie
podstawowe] wplywu na budzet. Skrajne oszacowania natomiast zostaly
wykorzystane w analizie scenariuszy skrajnych: scenariuszu minimalnym
i maksymalnym.

Szczegoty  kalkulacji  wszystkich  wariantow  zostaly  przedstawione
w kalkulatorze doftgczonym do analizy (plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm,
arkusz ,Populacja”).

Przedstawione w powyzszych wariantach dane zostaly ocenione oraz
dokonano wyboru sposobu kalkulacji populacji docelowej wykorzystanej
w analizie podstawowej na podstawie nastepujacych kryteriow:

* wiarygodnosSc wewnetrzna;

» aktualnosé;

* spojnosc (porownywano poszczegolne zrodta danych miedzy soba);
= wiarygodnos¢ zewnetrzna (polskie dane).

Z uwagi na brak rejestrow, brak polskich danych epidemiologicznych oraz
biorac pod uwage trudnosci zwigzane z identyfikacja pacjentéw dorostych
z GHD (szczegdlnie AO-GHD) wynikajace z braku finansowania leczenia rhGH
w analizowanej populacji (chorzy ci nie sg aktualnie objeci opieka medyczng)
dane dotyczace zapadalnosci na GHD oraz opinia ekspertow medycznych sg
najbardziej wiarygodnym oraz aktualnym zrodtem polskich danych dotyczacych
liczby pacjentow kwalifikujgcych sie do proponowanego programu lekowego.

Za wariant podstawowy przyjeto oszacowanie z wariantu 2 (na podstawie
zapadalnosci). Jest to wariant skalkulowany na podstawie jedynego
wiarygodnego badania epidemiologicznego. W scenariuszu minimalnym
uwzgledniono minimalng wartoS¢ oszacowan z wariantu 3 (wariant
minimalny), awscenariuszu  maksymalnym  uwzgledniono  wartosci
oszacowane na podstawie chorobowosci wg opinii brytyjskiego The Society for
Endocrinology w wariancie 1 (wariant maksymalny).

Tabela 15 Liczebnosc populacji docelowej kwalifikujgcej sie do proponowanego programu lekowego

Rok Wariant podstawowy Wariant minimalny Wariant maksymalny
1 rok (2019} 573 300 1609
2 rok (2020} 52 300 1607
3 rok (2021} 571 300 1604
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3.

Zestawienie oszacowan rocznej liczebnosci populacji

Populacja docelowa, u ktore] wnioskowana technologia moze zostac
zastosowana

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego [11], produkt leczniczy
Omnitrope® wskazany jest w leczeniu:

» Niemowlat, dzieci i mtodziezy, u ktérych stwierdzono:

= zaburzenia wzrostu wynikajgce z niedostatecznego wydzielania
hormonu wzrostu (GHD, ang. growth hormone deficiency);

= zaburzenia wzrostu zwigzane z zespotem Turnera (ZT);

= zaburzenia wzrostu zwigzane z przewlekta niewydolnoscig nerek (PNN);

= zaburzenia wzrostu (wynik odchylenia standardowego (SDS, ang.
standard deviation score) aktualnego wzrostu < -2,5 i SDS skorygowany
wzgledem wzrostu rodzicow <-1) u dzieci i mtodziezy z masa i (lub)
dtugoscia ciata urodzeniowg <-2 odchylenia standardowe (SD, ang.
standard deviation), ktére nie uzupetnity niedoboru wzrostu przez okres
4 lat zycia lub dtuzszy (tempo wzrostu (HV, ang. height velocity) podczas
ostatniego roku SDS < 0);

= zespdt Pradera-Willego (PWS, ang. Prader-Willi syndrome), w celu
poprawy wzrostu i budowy ciata (rozpoznanie zespotu PWS powinno
zostac potwierdzone odpowiednimi badaniami genetycznymi).

» 0soOb dorostych ze znacznym niedoborem hormonu wzrostu (jako terapia
zastepcza).

= Poczatek choroby w wieku dorostym: Pacjenci, u ktérych wystepuje
ciezki niedobér hormonu wzrostu zwigzany z niedoborami wielu
hormonéw w nastepstwie rozpoznanej patologii podwzgérzowej lub
przysadkowej i u ktérych wystepuje niedobdr przynajmniej jednego
hormonu przysadkowego niebedgcego prolaktyna. U takich pacjentow
nalezy przeprowadzi¢ odpowiedni test dynamiczny w celu potwierdzenia
lub wykluczenia niedoboru hormonu wzrostu.

= Poczatek choroby w dziecinstwie: Pacjenci, u ktorych wystepowat
niedobér hormonu wzrostu w dziecifnstwie w nastepstwie przyczyn
wrodzonych, genetycznych, nabytych lub idiopatycznych.

W celu okreslenia rocznej liczebnosci populacji kwalifikujacej sie do leczenia
produktem Omnitrope® zgodnie ze wskazaniami rejestracyjnymi wykorzystano
kalkulacje przedstawione w analizie weryfikacyjnej dla leku Omnitrope®
(somatropinum) roztwér do wstrzykiwan, 5mg/1,5 ml, 5 wkt. szklanych, EAN
5909990050161; Omnitrope (somatropinum) roztwor do wstrzykiwan,
10mg/1,5 ml, 5 wkt. szklanych, EAN 5909990072897 we wskazaniu leczenie
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hormonem wzrostu niskorostych dzieci urodzonych jako zbyt mate
w poréwnaniu do czasu trwania cigzy (SGA lub IUGR) (ICD-10 R 62.9) [5].

Populacje, u ktérych moze byé stosowany wnioskowany lek oszacowano
na 56 317 pacjentow [5].

Populacja docelowa wskazana we wniosku

LiczebnoSé populacji docelowej wskazanej we wniosku refundacyjnym
obejmuje populacje docelowg zgodnie z opisem proponowanego programu
lekowego dotgczonego do wniosku o objecie refundacjg [30] tj. dorostych
z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu (tj. ciezka postacia GHD definiowana,
jako wyrzut GH <3 ng/mL w jednym lub dwoch testach stymulacyjnych).

Tabela 16 LiczebnoSé populacji docelowej kwalifikujacej sie do proponowanego programu lekowego [30]

Rok Wariant podstawowy Wariant minimalny Wariant maksymalny
1 rok (2018} 573 300 1609
2 rok (2020} 572 300 1607
3 rok (2021} 571 300 1604

Populacja docelowa, w ktore] wnioskowana technologia jest obecnie
stosowana

Na podstawie informacji od ekspertow medycznych aktualnie na terapie rhGH
decydujg sie pojedynczy pacjenci dorosli [24]. Ze wzgledu na wysoki koszt
terapii, szacuje sie, ze okoto . dorostych pacjentow jest w stanie pokryc
koszty leku ze Srodkow wtasnych. Zazwyczaj to leczenie ma charakter czasowy
badz okresowy. [25]

Tabela 17 Liczebnosé populacji docelowej, w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

Parametr Stan aktuainy

Populacja docelowa, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana -

LiczebnoS¢ populacji docelowej, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana

LiczebnoS¢ populacji docelowej, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
o objeciu refundacja, skalkulowano w oparciu o prognozowane udziaty w rynku
w scenariuszu ,nowym”. Szczegoty kalkulacji zamieszczono w kalkulatorze
(plik NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm, arkusz ,Populacja_docelowa”). Opis
zatozen na podstawie, ktérych dokonano oszacowan zamieszczono w rozdziale
7.4.
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Tabela 18 LiczebnoS¢ populacji docelowej, w kidrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatoZeniu, Ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Parametr

2 rok

3 rok

Populacja docelowa, w ktorej wnioskowana technologia
bedzie stosowana. przy zalozeniu. Zze minister wiasciwy
do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

573

573

*poniewai zalofono. Ze wysycenie populacjl docelowe] nastapl w drugim roku trwania programu, w pierwszym roku objetych

programem lekowym bedzie 338 pacjentow

Zestawienie oszacowan rocznej liczebnosci populacji

W tabeli ponizej zestawiono oszacowania rocznej liczebnosci populacii

docelowe].

Tabela 19 Liczebnosc¢ populacji docelowej - zestawienie oszacowan

Populacia

Roczna liczba pacjentow

Pacjenci, u ktdrych moze by¢ stosowany
wnioskowany lek

Wariant
Rok
Pacjenci ze wskazaniem Prawdopodobny
okreslonym we wniosku
Minimalny

Maksymalny

Pacjenci, u ktorych wnioskowana technologia
jest obecnie stosowana

Pacjenci, u ktorych wnioskowana technologia
bedzie stosowana w przypadku negatywnego
rozpatrzenia wniosku (scenariusz ,istniejacy”)

Pacjenci, u ktorych wnioskowana technologia
bedzie stosowana w przypadku pozytywnego
rozpatrzenia wniosku (scenariusz .nowy"j#

2018
(stan
aktualny)

574

300

1611

56 317
2019 2020
573 572
300 300
1609 1607

338 573

2021

571

300

1604

573

* pbhecnie pojedynczy pacjenci 5§ w stanie pokryé koszty leku ze Srodkdw wiasnych,™wielkosé uwzgledniajgca przeplyw pacjentow

w rozpatrywanych okresach

7.4. Udziaty w rynku w porownywanych scenariuszach

Somatropina jest lekiem nowej szansy dla dorostych pacjentow z niedoborem
hormonu wzrostu. Po wprowadzeniu refundacji somatropiny wszyscy pacjenci,
ktorzy obecnie nie maja alternatywnej technologii beda kandydatami
do nowego programu lekowego.

Zatozono, ze ksztatt analizowanego rynku bedzie wzglednie stabilny (na etapie
prac nad analiza wptywu na budzet nie byly znane autorom przestanki

pozwalajgce przypuszczac, ze rynek ulegnie znaczacym zmianom).
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Scenariusz ,istniejacy”

W scenariuszu ,istniejacym” zatozono (zgodnie ze stanem obecnym), brak
refundacji somatropiny (produkt leczniczy Omnitrope®) w leczeniu dorostych
pacjentéw z niedoborem hormonu wzrostu, stad przyjeto brak stosowania
somatropiny w populacji docelowej potencjalnie spetniajacych kryteria
kwalifikacji do leczenia w ramach proponowanego programu lekowego [30].

Tabela 20 Udziat terapii stosowanych w leczeniu cigZzkiege GHD u dorostych - stan aktualny, scenariusz
.istniejacy”

Scenariusz .istniejacy”
Stan aktualiny il

Parametr

(rok 2018) 1 rok 2 rok 3 rok
Somatropina 0% 0% 0% 0%
Brak leczenia 100% 100% 100% 100%

W scenariuszu istniejacym” uwzgledniono tylko tych chorych, ktérzy
w przypadku zaistnienia scenariusza ,nowego”, znajdowaliby sie w programie
lekowym.

Scenariusz ,nowy”

Analiza kliniczna wskazuje, ze somatropina stanowi lek o udowodnionej
skutecznosci klinicznej w dtugim okresie obserwacji (okoto 10 lat).
Potwierdzeniem tego sa liczne badania obserwacyjne przeprowadzone
na duzej populacji (np. baza KIMS). Ponadto, somatropina jest wymieniana
w polskich iswiatowych wytycznych klinicznych [26], jako rekomendowana
opcja terapeutyczna w leczeniu dorostych pacjentow z niedoborem hormonu
wzrostu. Podsumowujac, biorgc pod uwage korzysci terapeutyczne, lekarze
beda chcieli kierowac swoich pacjentow na terapie somatroping w ramach
proponowanego programu lekowego. Tak, wigc w scenariuszu nowym
zatozono, ze wszyscy pacjenci (100%) kwalifikujacy sie do programu lekowego
zaczng korzystac z nowej terapii.

Tabela 21 Udziat terapii stosowanych w leczeniu ciezkiego GHD u dorostych - scenariusz .nowy”

Scenariusz .nowy"

Parametr Saq E;Biaény

(rok ! 1 rok 2 rok 3 rok
Somatropina 100% 100% 100% 100%
Brak leczenia 0% 0% 0% 0%

W celu okreslenia populacji, w ktérej bedzie stosowana oceniana technologia
w przypadku objecia jej refundacjg wzieto pod uwage stopien wdrazania nowej
technologii w rozpatrywanym horyzoncie czasowym. Chorzy z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu z wieku dzieciecego, CO-GHD spetniajacy
kryteria witaczenia do programu lekowego obecnie funkcjonujga w systemie
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opieki zdrowotnej, dlatego tez bardzo szybko mogliby zostaé¢ do tego programu
zakwalifikowani. Inaczej wyglada sytuacja chorych AO-GHD, ktdrzy aktualnie
nie funkcjonuja w systemie opieki zdrowotnej z uwagi na brak finansowania
jedynej, zalecanej interwencji, jaka jest rhGH. Biorac jednak pod uwage
formalnosci zwigzane z wdrozeniem nowego programu lekowego nalezy sie
spodziewacé, ze w sytuacji rozpoczecia finansowania PL liczba pacjentow,
ktorzy zostana objeci nowym PL bedzie wzrastac stopniowo. W kolejnych
okresach chorzy szybko beda wigczani do programu lekowego (w ciggu
pierwszego roku), a trend ten bedzie hamowat i w ciggu dwoch pierwszych lat
osiggniete zostanie wysycenie populacji docelowej. W latach 2016-2017
Zespdt Koordynacyjny ds. Stosowania Hormonu Wzrostu obradowat 7 razy,
stad zalozono, ze pacjenci bedg wilgczani do proponowanego programu
Srednio, co 2 miesigce [35] (18 okresow 2-miesigcznych w ciggu trzech lat).

Ponadto zgodnie z wytycznymi AOTMIT w analizie uwzgledniono populacje
o charakterze otwartym [4]. Oznacza to, ze poszczegolni chorzy sg wigczani
do programu albo wylgczani, zaleznie od tego, czy aktualnie spetniajg
zdefiniowane kryteria wigczenia. Przy tych zatozeniach oszacowano
liczby pacjentow  zcigezkim GHD  rozpoczynajacych  leczenie  oraz
kontynuujacych w kolejnych 2-miesiecznych okresach funkcjonowania tego
programu, z uwzglednieniem ich wypadania w pierwszym roku z powodu
wystapienia zdarzen sercowo-naczyniowych (CHD tj. choroba niedokrwienna
serca, choroba wiencowa; CHD, ang. coronary heart disease i udaru) lub
z powodu przyczyn ogoélnych oraz przede wszystkim SmiertelnoSci w tej
populacji. Wszystkie zatozenia prawdopodobienstw zdarzen: ryzyka
wystapienia CHD i udaru, przerwania terapii (4,51%) oraz zgonu zatozono na
tym samym poziomie jak miato to miejsce w analizie ekonomicznej (szczegoty
Analiza ekonomiczna rozdziat 9.3 [27]). Analogicznie jak w analizie
ekonomicznej dla kohorty pacjentéw, u ktorych wystapity zdarzenia sercowo-
naczyniowe pacjent zostaje wykluczany z programu lekowego. W przypadku
przerwania terapii somatroping z przyczyn ogoélnych pacjenci powracaja
do braku leczenia. Smiertelnosé zostata uwzgledniona na takim samym
poziomie jak w analizie ekonomicznej, tj. wychodzac od Smiertelnosci ogélnej
w populacji polskiej z uwzglednieniem Sredniego wieku chorych 49 lat,
rozktadu kobiet i mezczyzn 52% vs 48%, zatozeniem SMR na poziomie 2,4
dla populacji nieleczonej rhGH oraz 1,24 dla populacji leczonej rhGH.
Szczegoty szacowania sSmiertelnosci w populacji docelowej znajdujg sie
w analizie ekonomicznej rozdziat 9.3.1.2. [27]

Ryzyko wystagpienia CHD i udaru zatozono na poziomie ryzyka przedstawionego
w analizie Bolin 2013 [8], ktora zostata wykorzystana w analizie
ekonomicznej, z uwzglednieniem Sredniego wieku chorych 49 lat, rozktadu
kobiet i mezczyzn 52% vs 48%.
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Podsumowujgc powyzsze przeptyw pacjentéw w czasie trwania programu
w wariancie podstawowym analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

Przeplyw pacjentow stosujacych somatropine w ramach programu lekowego
w kolejnych ckresach 2 miesigcznych horyzontu czasowego analizy

8 10 11 12 ke 14

=== Rz poczynajgcy leczenie =@==Kontynuujacy leczenie

Wykres 3 Przeptyw pacjentow w programie lekowym - wariant podstawowy

Po trzech latach trwania programu lekowego objetych leczeniem somatroping
bedzie 573 pacjentdw z ciezkim GHD - 569 kontynuujgcych leczenie oraz 4,
ktorzy rozpoczeli leczenie w ostatnim dwumiesiecznym okresie. Powyzsze
dane uwzgledniaja juz smiertelno§¢ oraz wycofania pacjentéw z programu
lekowego.

Podobnie ksztattuje sie przeptyw chorych w programie lekowym, przy
zatozeniach scenariusza minimalnego i maksymalnego.

Przeplyw pacientdw stosujgcych somatropine w ramach programu lekowego
w kolejnych okresach 2 miesiecznych horyzontu czasowego analizy

10 11 12

il R0z poczynajgoy leczenie === Kontynuujacy leczenie

Wykres 4 Przeplyw pacjentow w programie lekowym - wariant minimalny

Po trzech latach trwania programu lekowego objetych leczeniem somatroping
w scenariuszu minimalnym bedzie 300 pacjentow zciezkim GHD - 298
kontynuujacych leczenie oraz 2, ktorzy rozpoczeli leczenie w ostatnim okresie
dwumiesiecznym.
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Przeplyw pacjentow stosujgcych somatroping w ramach programu lekowego
w kolejnych ckresach 2 miesigcznych horyzontu czasowego analizy

12 13 14 15

==@==Rnzpoczynajacy leczenie ==HKontynuujacy leczenie

Wykres 5 Przeplyw pacjentow w programie lekowym - wariant maksymalny

Po trzech latach trwania programu lekowego objetych leczeniem somatroping
w scenariuszu maksymalnym bedzie 1 609 pacjentow z ciezkim GHD - 1 598
kontynuujacych leczenie oraz 11, ktoérzy rozpoczeli leczenie w ostatnim
okresie dwumiesiecznym.

7.5. Koszty i zuzyte zasoby

» HKategorie kosztow

W analizie uwzgledniono wytgcznie bezposrednie koszty medyczne zwiazane
z leczeniem dorostych pacjentow z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu
Z perspektywy ptatnika tj.:

-
",

koszty somatropiny (produkt leczniczy Omnitrope®);

s

S

pozostate koszty zwigzane z realizacjg programu lekowego (kwalifikacja
do programu lekowego, podanie lekow, diagnostyka i monitorowanie);

s

S

koszty w przypadku braku aktywnego leczenia;

s

* koszty choroby niedokrwiennej serca;
% koszty udaru.

Nie uwzgledniono kosztow bezposrednich niemedycznych.

Poniewaz dziatania niepozadane zwigzane z leczeniem hormonem wzrostu
(np. béle stawdw, obrzek, tagodne nadciSnienie i zespdt cieSni kanatu
nadgarstka) nie wymagaja dodatkowego leczenia, z wyjatkiem dostosowania
dawki rhGH, wanalizie nie uwzgledniono kosztow leczenia dziatan
niepozadanych somatropiny [9]. Przygotowany model bazuje na Srednich
dawkach rhGH w zaleznoSci od wieku, pici oraz wartosci wyjSciowe] QolL-
AGHDA, ktore zostaty opracowane na podstawie duzego rejestru KIMS. Rejestr
danych KIMS® (Pfizer International Metabolic Database) prowadzony
w zwigzku z preparatem Gentoropin® jest doskonalym Zroditem informacji
o profilu pacjentow dorostych z GHD.
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Wykorzystane dane sg danymi reprezentatywnymi dla chorych z GHD
i uwzgledniaja dostosowanie dawki rhGH, co minimalizuje wystapienie dziatan
niepozadanych.

W analizie kosztow nie uwzgledniono réwniez kosztow leczenia
towarzyszacego (tj. leki obnizajace stezenie lipidow, leki przeciw
nadciSnieniowe, czy tez hydrokortyzon), poniewaz zgodnie z opinia eksperta
medycznego [25] jest ono stosowane zarowno u chorych leczonych hormonem
wzrostu jak i u chorych nieleczonych, a zatem nie bedg one stanowity kosztow
roznigcych.

» ldentyfikacja 1 pomiar zuzytych zasobow oraz ustalenie kosztow
jednostkowych

Wszystkie dane kosztowe przedstawiajg stan na dzien 26 kwietnia 2018 roku.

Wyceny monetarnej zuzytych zasobéw dokonano na podstawie taryfikatorow
optat Narodowego Funduszu Zdrowia oraz Ministerstwa Zdrowia (dotyczacych
ustug medycznych oraz lekow), zgodnie z przyjeta perspektywa analizy.
W obliczeniach  zastosowano wycene Swiadczen, ktora obowigzuje
od 1 pazdziernika 2017 r.

Tabela 22 Wycena punktowa NFZ

Parametr Wycena punktowa (pkt) Zradta danych

Wycena Swiadczen 1 pkt=1 PLN [d44]

Nie zidentyfikowano zadnych sktadnikow Kkosztéw, ktore rbdznig sie
dla porownywanych interwencji i wymagatyby pomiaru metoda mikrokosztow.

Poniewaz w przypadku programoéw lekowych nalezy uwzgledniaé¢ tylko te
koszty, ktére odpowiadajg zasobom zuzywanym podczas stosowania danej
technologii (tj. rzeczywiste zuzycie lekow przypadajace na pojedynczego
pacjenta, zgodnie z wytycznymi AOTMIT [4]) w analizie podstawowej
wykorzystano realne zuzycie jednostek uwzglednionych lekow (tj. zuzyte
miligramy produktow).

W ponizszych rozdziatach przedstawiono oszacowanie kosztow jednostkowych,
zuzycia poszczegolnych zasobow oraz wartosci parametrow kosztowych
wykorzystanych w analizie.
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7.5.1. Koszty somatropiny (produkt leczniczy Omnitrope®)

W sytuacji refundacji somatropiny (Omnitrope®) we wskazaniu leczenie
ciezkiego niedoboru hormonu wzrostu u dorostych w ramach WLR
(leki stosowane wramach programu lekowego) analizowany lek bedzie
wydawany pacjentom bezptatnie, a limit refundacji bedzie réwny cenie
hurtowej brutto za opakowanie leku (zgodnie z wnioskowanymi warunkami
objecia refundacja lek znajdujgcy sie w grupie limitowe] 1077.0,
Somatropinum bedzie miat rozszerzony zakres wskazan refundacyjnych
(rozdziat 6.6), aktualnie brak jest programu lekowego dla pacjentow dorostych
z GHD).

Przyrzady do wstrzyknie¢ Omnitrope Pen 5 i 10 beda dostarczane
na identycznych zasadach, jak ma to miejsce obecnie w ramach aktualnie
obowigzujgcych programow lekowych obejmujgcych produkt Omnitrope® tj.
beda dostarczane Swiadczeniodawcom nieodptatnie, w ilosci odpowiadajacej

Zgtoszonemu zapotrzebowaniu.

W ponizsze] tabeli przedstawiono koszty leku Omnitrope® w oparciu

o aktualne Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 26 kwietnia 2018 r. [29].

Tabela 23 Ceny refundowanych produktow leczniczych Omnitrope®

Cena zbytu Koszt
Nazwa handlowa, postac, netto Urzedowa cena Cena h?[t?w?"{ Z persp. Zradia
dawka, cpakowanie (ex-factory) zbytu [PLN/op.] veysokoh Rmit platnika danych
[PLN/op.] [PLN/op — (pLN/mg)

Omnitrope®, roztwor do

wstrzykiwan, 5 mg/1,5 mi 1700 1 836,00 192780 7711
(15 j.m.); 5 wki.po 1.5 ml

Omnitrope®, roztwor do

wstrzykiwan, 10 mg/1,5 mi 3 800 4 104,00 4 309,20 86.18
(30 j.m.}; 5 wkt. po 1.5 mli

[29]

op. - opakowanie; persp. - perspektywa; *koszt jednakowy dla perspektywy NFZ | wspélnej

Wycene punktowga 1 mg leku przyjeto na aktualnym poziomie 1 pkt NFZ
(1 pkt NFZ=1 PLN [19]), a koszt 1 mg wyznaczono jako koszt 1 mg wazony

liczbg zrefundowanych opakowan w okresie styczen-grudzien 2017 r. [20].

Tabela 24 Koszt za 1 mg produktu Omnitrope®

ROSEL | fohasgredanich | Hvednl was
Nazwa handlowa, postac, Liczba mg Z persp. B btet Tt disddlid sl Zrodia
dawka, cpakowanie na op. ptatnika apskawal wokresie Kosztza s n_1g danych
[PLN/mg]* 01-12.2017 r. [20] z persp. platnika
Omnitrope®, roztwar do
wstrzykiwan, 5 mg/1.5 mi 25 77,11 2117370
15 j.m.}; 5 wkkpo 1,5 ml
L2 ok WHAROC S5 (W 83,61 (20, 29]

Omnitrope®, roztwor do
wstrzykiwan, 10 mg/1,5 mi 50 86,18 26 782,18
(30 j.m.); 5 wki. po 1.5 ml

op. - opakowanie; persp. - perspektywa; *koszt jednakowy dla perspektywy NFZ | wspdlnej (obliczony, jako (77,11 PLN/mg x
21 173,70 op. x 25 mgfop. + 86,18 PLN/mg x 26 782,18 op. x 50 mg/op.)/{21 173,70 op. & 25 mg/op. + 26 782,18 op. x

50 mg/op.)
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W ponizsze] tabeli przedstawiono koszt 1 mg produktu leczniczego
Omnitrope® z perspektywy platnika.

Tabela 25 Koszt 1 mg produktu leczniczego Omnitrope® z perspektywy ptatnika

Opakowania Bez uwzglednienia RSS Z uwzglednieniem RSS Zrodia danych
5 mg/1,5 mli 10 mg/1,5 mit 83,61 =
= [firma Zlecajaca,
2
5 mg/1,5 mi 77,11 [ ] 20, 29]
10 mg/1,5 mi3 86,18 S
! dotyczy opakowafn 5 mg/1.5 ml (15 L.m.) oraz 10 mg/1.5 ml (15 j.m.); koszt 1 mg wyznaczono, jako koszt 1 mg warony liczbg

zrefundowanych opakowan w okresie styczen-grudzien 2017 r. [20] (Tabela 24): srednie ceny dia wariantdw * RSS obliczono
analogicznie wykorzystujge ceny poszezegoinych opakowan z danego warlantu RSS; 2 dotyczy opakowania Omnilrope®, roztwor do
wstrzykiwan, 5 mg/1.5 ml (15 j.m.), 5 wki. a 1.5 m: opakowanie zawiera 25 mg somatropiny; * dotyczy opakowania Omnitroge®,
rortwor do wstrzykiwan, 10 mg/ 1.5 ml {15 j.m.), 5 wkt. a 1.5 m: opakowanie zawiera 50 mg somatropiny
Zgodnie z zalecanym dawkowaniem leku Omnitrope® leczenie nalezy
rozpoczg¢ od matej dawki 0,15-0,5 mg na dobe. Dawka powinna by¢
stopniowo zwiekszana w zaleznosci od indywidualnych potrzeb pacjenta,

co okresla stezenie IGF-1. Nalezy stosowac¢ minimalna skuteczna dawke. [11]

Kalkulacje zuzycia zasobow tj. liczby zuzytych jednostek (mg) leku
zamieszczono w rozdziale 7.5.6.

7.5.2. Pozostate koszty zwigzane z realizacja programu
lekowego dla GHD u dorostych

Oprocz kosztow samego leku, w analizie uwzgledniono takze koszty
kwalifikacji do programu lekowego, koszty podania leku w ramach programu
lekowego oraz koszty monitorowania leczenia w ramach programu lekowego.
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7.5.2.1. Koszty kwalifikacji do programu lekowego

Somatropina jest silnie dziatajgcym hormonem, ktéry odgrywa istotng role
w metabolizmie lipidow, weglowodanow i biatek. Zaréwno u osob dorostych,
jak i u dzieci somatropina utrzymuje prawidtowa budowe ciata, zwiekszajac
retencje azotu i pobudzajac wzrost miesni szkieletowych oraz uruchamiajac

zasoby tkanki ttuszczowej w organizmie. [11].

Koszt kwalifikacji i weryfikacji leczenia somatroping przyjeto na poziomie
aktualnego Swiadczenia ,Kwalifikacja do leczenia hormonem wzrostu lub
insulinopodobnym czynnikiem wzrostu - 1 oraz weryfikacja jego skutecznosci”
(kod sSwiadczenia 5.08.07.0000005) z Katalogu swiadczen i zakresow -
leczenie szpitalne - programy zdrowotne (lekowe), zatgcznik nr 1(1k)
do zarzadzenia Nr 3/2018/DGL Prezesa NFZ z dnia 17 stycznia 2018 r. [39]

Tabela 26 Kwalifikacja i weryfikacja leczenia hormonem wzrostu w ramach programu lekowego

Wartose Wycena Koszt srdia
Nazwa Swiadczenia (kod Swiadczenia) punktowa punktowa Swiadczenia® TR
(pkt] [PLN] [PLN] .
Kwalifikacja do leczenia hormonem wzrostu lub
insulinopodobnym czynnikiem wzrostu — 1 oraz 338,00 1,00 338,00 (39]

weryfikacja jego skutecznosci
(5.08.07.0000005)

* koszt jednakowy dia perspektywy NFZ | wspolne] (koszt kwalifikac)l do Innych programow lekowych jest na takim samym poziomie,

jak przedstawiony powyie] tj. 338 PLN)

7.5.2.2. Koszty podania leku

Diagnostyka | leczenie somatroping powinno byé rozpoczynane
i monitorowane przez lekarzy z odpowiednimi kwalifikacjami | doSwiadczeniem

w diagnostyce i leczeniu pacjentéw z zaburzeniami wzrostu.

Lek Omnitrope® jest przeznaczony do podawania podskérnego. Oznacza to,
ze jest wstrzykiwany za pomoca krotkie] igly do tkanki tluszczowej
zlokalizowane] tuz pod skora. Lekarz prowadzacy powinien pokazac
pacjentowi, jak stosowaé¢ lek Omnitrope® (nalezy zawsze wstrzykiwac
w sposob przedstawiony przez lekarza). [11] W zwiazku z powyzszym,
do kosztow realizacji programu doliczono koszt pierwsze] wizyty w ramach,
ktorej pacjent zostanie przeszkolony odnosnie samodzielnego podawania leku

w Zwigzku z codziennym stosowaniem leku.

Tabela 27 Koszty podania leku w ramach programu lekowego

Wartosé Wycena i

Nazwa Swiadczenia (kod Swiadczenia) Eunkicds [pkt) | piinktows [PEN)

[PLN]

swiadczenia® Zradia danych

Przyjecie pacjenta w trybie
ambulatoryjnym zwiazane z wykonaniem 108,186 1,00 108,16
programu (5.08.07.0000004)

* koszt jednakowy dla perspektywy NFZ | wspdinej
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7.5.2.3. Koszty monitorowania w programie lekowym

Zgodnie z opisem projektu programu lekowego monitorowanie leczenia
somatropina (Omnitrope®) obejmuje:

» Po 30 dniach od rozpoczecia terapii:

1) pomiar stezenia IGF-1 w celu ustalenia dawki optymalnej;

» Co 180 dni (co 6 miesiecy):

1) ocena masy ciata i obwodu talii (wskaznik BMI i WHR), zalecane: ocena
skitadu ciala metoda bioimpedanc;ji;

2) pomiar ciSnienia tetniczego krwi;

3) jonogram surowicy krwi (co najmniej pomiar stezenia Na i Ca);

4) okreslenie odsetka glikowanej hemoglobiny HBA1c;

5) ocena stezenia IGF-1;

6) ocena stezenia TSH i FT4;

7) ocena stezenia triglicerydow; catkowitego cholesterolu, frakcji HDL
cholesterolu i LDL cholesterolu;

8) ocena Qol;

9) inne badania i konsultacje w zaleznosci od potrzeb.

Koszty monitorowania leczenia somatroping w ramach programu lekowego
beda rozliczane, jako ryczatt roczny za diagnostyke. W celu oszacowania
wyceny punktowej tego Swiadczenia wykorzystano wyceny Swiadczen NFZ
dla procedur, ktére zostaly wymienione w opisie monitorowania leczenia
w projekcie programu lekowego dla somatropiny w analizowanym wskazaniu.

Wycene $Swiadczen w ramach, ktorych miatoby zosta¢ przeprowadzone
monitorowanie leczenia dorostych pacjentow z niedoborem hormonu wzrostu
somatroping okresSlono na podstawie zarzadzen w sprawie okreslenia
warunkéw zawierania i realizacji umow w rodzaju: ambulatoryjna opieka
specjalistyczna wraz z zatgcznikami [42, 43] oraz leczenie szpitalne w zakresie
programy lekowe wraz z zatacznikami [39, 41]. Szczegdtowa charakterystyke
wymienionych ponizej Swiadczen zamieszczono w zatgczniku (zatgcznik 13.3,

Tabela 48).
Tabela 28 Wycena uwzglednionych w analizie Swiadczen
e Wycena Koszt "
Nazwa Swiadczenia (kod) Warkgse punkiows punHuwa sSwiadczenia Zrodia
[pkt] [PLN] [PLN] il
W11 Swiadczenie specjalistyczne 1-go
typu (5.30.00.0000011) = 100 S [39, 42, 43,
Hospitalizacja zwiazana z wykonaniem 486,72 1.00 486,72 41]

programu (5.08.07.0000001)
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W ponizszej tabeli zestawiono zatozenia dotyczace czestoSci wykonywania
poszczegblnych badan wykonywanych w ramach monitorowania wraz
z okreslonymi swiadczeniami.

Pomiar stezenia IGF-1 w celu ustalenia dawki optymalnej, w praktyce
wykonywany jest co 1-2 miesigce (Srednio 8 razy w ciggu roku), a po ustaleniu
optymalnego dawkowania badanie to nalezy powtarza¢ co 180 dni
(co 6 miesiecy) [24]. Co 180 dni (co 6 miesiecy) pacjent powinien miec
wykonany szerszy panel badan kontrolnych (tj. ocene masy ciata i obwodu talii,
pomiar ciSnienia tetniczego krwi, jonogram surowicy krwi, HBAlc, ocena
stezenia IGF-1, TSH, FT4, triglicerydow, Qol, inne badania i konsultacje
w zaleznoSci od potrzeb). Wg opinii ekspertow medycznych panel badan
monitorujacych leczenie najlepiej wykonac w warunkach hospitalizacji [24].

Tabela 29 Czestos¢é wykonywania poszczegolnych Swiadczen w ramach monitorowania leczenia niedoboru
hormonu wzrostu somatroping [42]

Miesiac
Rodzaj badania
% 3 4 (5] 7 8 9 10 11 12
Ste;‘:enie‘ IGF-1 > v 7 v 7 Z 7 #
W surowicy
Panel badan
w warunkach v v
hospitalizaciji
N W11 wi1
e T w1l w11 + w11 - w1z w1 - +
Swiadczenia
hosp hosp

Na podstawie powyzszych danych oszacowano roczny koszt monitorowania
leczenia niedoboru hormonu wzrostu somatropina wynoszacy 1 237,44 PLN
(tj. 8 x W11 + 2 x hosp.), co wg stosowane] wyceny punktowej daje 1 237,44
pkt.

Tabela 30 Ryczatlt roczny za diagnostyke w programie lekowym dla somatropiny

N swiad ia (kod) Wartosc Wycena s ?SH Ty $r6dia d h
azwa Swiadczenia (ko punktowa [pkt] punktowa [PLN] smaEPcLzNe]ma s] anyc
Diagnostyka w programie [24, 39, 42, 43, 41],
leczenia ciezkiego niedoboru 1937.44 1.00 1937.44 projekt programu_
hormonu wzrostu lekowego, kalkulacja
somatroping u dorostych wlasna

* koszt jednakowy dla perspektywy NFZ | wspdinej

W analizie wrazliwosci testowano natomiast wielkos¢ ryczattu diagnostycznego
dla programu lekowego ,Leczenie niskorostych dzieci z przewleklg
niewydolnoscig nerek (PNN) hormonem wzrostu” wynoszaca 1 784,64 PLN
[41].
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7.5.3. Koszty w przypadku braku aktywnego leczenia

Aktualnie pacjenci dorosli z GHD, ze wzgledu na brak refundacji preparatow
rhGH sg pomijani (nie sa zidentyfikowani w systemie). Tylko niewielka czesc
chorych nieleczonych rhGH jest objeta opieka w poradni endokrynologicznej.
Ztego wzgledu w analizie podstawowej przyjeto zatozenie konserwatywne,
ze Ci pacjenci nie generujg dodatkowych kosztow z perspektywy ptatnika.
W analizie wrazliwosci uwzgledniono natomiast sytuacje, w ktore] dorosli
pacjenci z GHD beda objeci monitorowaniem w poradni endokrynologicznej.
Kalkulacje kosztow wykorzystanych w analizie wrazliwosci w przypadku braku
leczenia hormonem wzrostu przeprowadzono na podstawie opinii eksperta
medycznego [25].

Pacjenci dorosli ze zdiagnozowanym GHD, ktérzy nie sa objeci leczeniem
hormonem wzrostu powinni by¢ objeci opieka w poradni endokrynologicznej.
Monitorowanie tych chorych polega na wizytach w poradni endokrynologicznej
(Srednio 4 razy w ciggu roku) oraz wykonaniu badan kontrolnych (Srednio raz
w roku). Badania kontrolne obejmujg przede wszystkim: lipidogram (poziom
cholesterolu catkowitego, cholesterolu HDL iLDL oraz trojglicerydow), FT4,
poziom kortyzolu. Dodatkowo raz na 3-5 lat zaleca sie wykonanie
densytometrii.

W tabeli ponizej przedstawiono informacje dotyczace wykonywanych procedur
w ciagu roku wraz z przypisanym Swiadczeniem oraz jego kosztem. Koszty
przypisanych Swiadczenn okreSlono na podstawie zarzadzen w sprawie
okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju: ambulatoryjna
opieka specjalistyczna wraz z zatagcznikami [42, 43].

Tabela 31 Koszty w przypadku braku aktywnego leczenia (brak leczenia rhGH) w ciggu roku - analiza
wrazliwosci

Koszt Koszt

; Czestosé na : g ; 30 Zrodia
Parametr pejenta ik Przypisane Swiadczenia jedr;;i:lk]nwy r?:ia}r danych
W11 Swiadczenie specjalistyczne
3 33,00 99,00
wEﬂy w poradni 1-gﬂ ‘ty'l]l.l fEBOGGOU‘OODii) [25. 42>
endokrynologicznej i 5 ok 43]
g 1 W13 Swiadczenie specjalistyczne 121,00 121.00

3-go typu (5.30.00.0000013)"
Sredni roczny koszt 220,00  Kalkulacja

‘wizyta obejmujgca wykonanie nastepujgcych badan: lipidogram (poziom cholesterolu catkowitego, cholesterolu HDL i LDL oraz
trajglicerydéw), FT4, poziom kortyzolu oraz densytometrie na podstawie definic)i przypisanego Swiadczenia (Tabela 48); "koszt
jednakowy dla perspekitywy NFZ | wspdlne]

7.5.4. Koszty choroby niedokrwiennej serca (CHD)

W celu identyfikacji kosztow leczenia choroby niedokrwiennej serca w Polsce
przeprowadzono wyszukiwanie publikacji w bazie medyczne] Pubmed
(strategie wyszukiwania zamieszczono w rozdziale 13.2).
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Zidentyfikowano publikacje Jaworski 2012 [21], dotyczaca analizy
rzeczywistych kosztow leczenia choroby niedokrwiennej serca w Polsce. Koszty
w publikacji wyrazone w euro (€) zostaly przeliczone na koszty w polskich
ztotych (PLN) przy wykorzystaniu kursu podanego bezposrednio w publikacji
(€1 = 4,0254 PLN). Nastepnie uzyskane wyniki przetozone zostaly na koszty
w 2018 roku przy wykorzystaniu wspotczynnika inflacji (GUS [15], szczegoty
zamieszczono w zataczniku 13.4).

W tabeli ponizej zestawiono dane o kosztach bezposrednich medycznych
leczenia choroby niedokrwiennej serca w Polsce bazujgc na opracowaniu
Jaworski 2012 [21].

Tabela 6 Leczenie choroby niedokrwiennej serca w Polsce - koszty roczne
Koszt w roku 2018

Koszt w roku 2005*

Parametr {indeks 125,61} Zrodia
danych

€ PLN PLN 2
Kosziy z perspekiywy platnika 873,96 3 518,04 441892 [15, 21]

*€1 = 4 0254 PLN; #szezegtly kalkulacji zamieszczono w zalaczniku 13.4

7.5.5. Koszty udaru

Analogicznie jak w przypadku kosztéw leczenia choroby niedokrwiennej serca
w celu identyfikacji kosztow leczenia udaru w Polsce przeprowadzono
wyszukiwanie publikacji w bazie medycznej Pubmed (strategie wyszukiwania
zamieszczono w rozdziale 13.2). Poniewaz w odnalezionych opracowaniach
koszty bezposrednie medyczne leczenia udaru zostaly skalkulowane wyigcznie
wg statystyk Jednorodnych Grup Pacjentow (JGP) oraz zostaly przedstawione
tacznie na catg populacje, a nie na pojedynczego pacjenta, dodatkowo
przeprowadzono przeglad analiz kosztow dostepnych w Biuletynie Informacji
Publicznej AOTMIT, jako element analiz ekonomicznych (zlecenia Ministra
Zdrowia z 2017 - najbardziej aktualne dane).

W wyniki przegladu zidentyfikowano analize ekonomiczng dla leku Jardiance
(zlecenie nr 29/2017 [3]), w ktorej przeprowadzono analize badan
dotyczacych kosztow leczenia wyrdoznionych w modelu powikian cukrzycy typu
2 wwarunkach polskich, w tym kosztow leczenia udaru niezakonczonego
zgonem (szczegdly odnalezionych publikacji zamieszczono w rozdziale 3.7.2
wspomnianej analizy ekonomicznej [3]). Weryfikacja dotyczaca przyjetej przez
autorow metody oceny kosztow byta pozytywna (tzn. AOTMIT nie zglosita uwag
podwazajacych wiarygodnoSé oszacowania) z tego wzgledu w niniejszej
analizie zdecydowano sie wykorzystac dostepne obliczenia. Koszty te zostaly
juz skorygowane o wskaznik towardw i ustug konsumpcyjnych.
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W tabeli ponizej zestawiono dane o kosztach medycznych leczenia udaru
w Polsce bazujac na analizie ekonomicznej do zlecenia AOTMIT nr 29/2017
[31.

Tabela 6 Leczenie udaru mozgu w Polsce - koszty roczne

Parametr

Koszt epizodu [PLN]
Zradia danych

Perspektywa ptatnika®

Udar mozgu niezakoniczony zgonem - rok wystapienia epizodu 17 357,52

Udar mozgu niezakonczony zgonem - kolejne lata po
wystapieniu epizodu

(3]
5 256,43

‘przedstawione w analizie ekonomiczne] do zlecenia AOTMIT nr 29/2017 [3] koszty leczenia udaru 2z perspektywy NFZ oraz
z perspektywy wspding] roZnig sie nieznacenie (odpowiednio w pierwszym roku 17 357,52 PLN vs 17 361,90 PLN, w kolejnych latach
5 256,43 PLN vs 5 260,82) 2 tego wzgledu do modelu wprowadzono koszt przedstawiony 2 perspektywy NFZ | bedzie on wspdiny dia
tych dwach perspektyw

W przypadku zdarzen sercowo-naczyniowych (np. udar), ktére z definicji maja
najczesciej charakter epizodow, a nie stanow przewlektych, najwiekszy koszt
ponoszony jest w poczatkowym okresie leczenia (gtownie hospitalizacje oraz
zabiegi). Ewentualne koszty dtugookresowe wynikaja z uwzglednienia np.
profilaktyki wtornej lub ryzyka kolejnych epizodow.

7.5.6. Zuzycie zasobow

Liczba zuzytych mg somatropiny

Leczenie somatroping nalezy rozpoczac od matej dawki 0,15-0,5 mg na dobe.
Dawka powinna by¢ stopniowo zwiekszana w zaleznoSci od indywidualnych
potrzeb pacjenta, co okresSla stezenie IGF-1. Dobowa dawka podtrzymujaca
rzadko przekracza 1,0 mg na dobe. U kobiet mogg by¢ wymagane wieksze
dawki niz u mezczyzn, poniewaz mezczyzni z czasem wykazuja zwiekszonag
wrazliwosé na IGF-1. Oznacza to, ze u kobiet, szczegdlnie tych, ktére otrzymuja
doustng estrogenowg hormonalng terapie zastepcza, istnieje
niebezpieczenstwo nieosiggania wymaganej dawki, podczas gdy u mezczyzn
istnieje niebezpieczefnstwo przekraczania wymaganej dawki. Nalezy stosowac
minimalng skuteczna dawke. [11] Dawkowanie somatropiny w programie
lekowym miesci sie w przedziale 0,1-0,8 mg/dobe [30].

W analizie ekonomicznej Bolin 2013 [8] w celu obliczenia kosztu rocznej
terapii somatroping wykorzystano dane o Srednim zuzyciu somatropiny na rok
w zaleznosci od grupy wiekowej, ptci i wyjSciowej wartosci kwestionariusza
QoL-AGHDA w oparciu o wyniki z populacji badanej w bazie danych KIMS.
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Tabela 32 Srednie zuzycie somatropiny na rok w zaleznosci od grupy wiekowej, pici | wyjSciowej wartosci
kwestionariusza Qol-AGHDA na podstawie danych z bazy KIMS [8]

Wiek

Dawka (mg/dzien)

MezeczyZni Kobiety

Qol-AGHDA

19+ 711 2-6 <2 12+ 711 2-6 <2

18-30
3154
55-65
65+

7.6.

0.30 0,24 0,54 0,41 0,22 0,25 0,18 0,26
0,26 0,23 0,30 0,34 0,36 0.33 0,44 0,43
0.23 0,23 0,28 0,28 0,29 0,28 0,25 0,30
0.39 0,25 0,24 0,18 0,25 0,21 0,25 0,23

Biorgc pod uwage zalecane dawkowanie (w zaleznosci od indywidualnych
potrzeb pacjenta [11]) oraz szczegotowosSC przedstawionych w analizie Bolin
2013 [8] danych (podziat na wiek, pte¢ i wyjsciowa wartos¢ QoL-AGHDA)
w niniejszej analizie wplywu na system ochrony zdrowia do oszacowania
kosztow leczenia somatroping wykorzystano powyzsze wartosci.

Koszty somatropiny na cykl (roczny) zostaty skalkulowane w modelu
na podstawie dawki dobowej w podziale na wiek | pte¢, koszt za mg
somatropiny dla przedziatu QoL-AGHDA 12+ oraz przy zatozeniu, ze rok ma
365,25 dni analogicznie jak w analizie ekonomicznej [27] (Srednia dawka
dla przyjetych wyjSciowych wartosci wynosi 0,31 mg/dzien, szczegoly
kalkulacji przedstawiono w kalkulatorze dotgczonym do opracowania).
Przyjecie Sredniej dawki na poziomie 0,31 mg/dzien jest zatozeniem
konserwatywnym (biorac pod uwage wszystkie wartosci dawkowania
przedstawione w powyzszej tabeli Srednia dawka wyniesie 0,29 mg/dzien,
a zatem w analizie podstawowej przyjeto zatozenie konserwatywne dotyczace
zuzycia somatropiny).

W ramach analizy wrazliwosci testowano jedng wielkoS¢ dawkowania
dla wszystkich chorych bez podziatu na ptec i wiek dla przedziatu QoL-AGHDA
12+ przedstawiong w powyzszej tabeli otrzymana, jako Srednia (0,29 mg/d)
oraz najnizsze i najwyzsze raportowane (0,22 mg/d; 0,39 mg/d [8]).

Zestawienie kosztow | zuzytych zasobéw w poréwnywanych
scenariuszach

Zestawienie kosztéw zwigzanych z leczeniem pacjentéw z ciezkim niedoborem
hormonu wzrostu, uwzglednionych w scenariuszu ,istniejgcym” oraz ,nowym”
przedstawiono ponizej.

Koszty zostaly wyznaczone z perspektywy ptatnika.
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Tabela 33 Zestawienie rocznych kosztéw przypadajgcych na pacjenta w porownywanych scenariuszach

Element kosztaw Scenariusz .istniejgoy™” Scenariusz .nowy"
Koszty somatropiny/rok [PLN] 0,00 9 528,037 _
Koszty braku aktywnego leczenia/rok [PLN] 0,00 0,00
Koszty kwalifikacji do programu lekowego 0.00 338.00
[PLN]

Kosziy podania leku w PL [PLN] 0.00 108,16
Koszty diagnostyki | monitorowania

w programie lekowym/rok [PLN] 500 23744
Koszty leczenia CHD/rok 4 418,92 4 41892
Koszty leczenia udaru/rok - pierwszy rok 17 357,52 17 357,52
[PLN]

I[A“Pc;;z:yleczema udaru/rok - kolejne lata 5 256.43 5 256,43

kosrty takie same dla stanu aktualnego; * przy zaloleniu Sredniej dawki dobowe] 0,31 mg/dobe walone| rozkladem piei
(ti. 0.48x0,26 mg/dobe + 0,52x0,36 mg/dobe)}

7.7. Proponowany instrument podziatu ryzyka
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8.

Wyniki analizy wptywu na budzet ptatnika
publicznego

8.

Liczba pacjentéw w porownywanych scenariuszach

W celu wyznaczenia zuzycia zasobow wynikajacego z leczenia z udziatem
somatropiny (rhGH) oraz braku leczenia u dorostych z ciezkim niedoborem
hormonu wzrostu, postuzono sie oszacowana roczng liczba pacjentow
w zaleznoSci od przebiegu terapii w przypadku realizacji zatozen scenariusza
Jstniejacego” oraz ,nowego”. Szacowana liczbe pacjentéw dla stanu
aktualnego (rok 2018), scenariusza ,istniejgcego” oraz scenariusza ,nowego”,
przedstawiono ponizej. Uwzgledniono dwumiesieczny przeplyw pacjentow
ze wzgledu na rezygnacje z leczenia, SmiertelnoS¢é oraz stopien wdrazania
terapii w horyzoncie czasowym analizy. Szczegdty przyjetych zatozen znajduja
sie wrozdziale 7 oraz kalkulatorze dotgczonym do analizy (plik
NUEVO_BIA_Omnitrope.xism).

Tabela 34 Szacowana liczba pacjentéw w rozpatrywanych scenariuszach w kolejnych okresach
dwumiesiecznych rozwazanego horyzontu czasowego

Scenariusz ,Istniejgcy” Scenariusz .nowy”
Okresy Rozktad populacji leczonej rhGH
dwumiesigczne Rozktad populacji nieleczonej rhGH anp[)c'zyi'l‘ajqcy Kortnuiiy keania
leczenie :
1 87 87 0
2 147 61 86
3 200 54 146
4 248 50 195
5 294 51 241
5] 338 48 288
7 380 47 332
8 421 45 374
9 461 44 414
10 499 43 454
11 537 43 492
12 573 42 530
13 573 5 566
14 573 5] 566
15 573 5 566
16 573 5 568
it 573 4 569
18 573 4 569
Rozkiad populacji przerywajacej leczenie riGH z powadu przyezyn ogolnych

i 0 0

2 0 0

3 0 0

4 0 4

5 0 7
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Okresy Scenariusz .istniejacy” Scenariusz .nowy”
6 0 9
T 0 i 8 3
8 0 13
9 0 15
10 0 17
11 0 19
13 0 21
13 0 22
14 0 24
15 0 26
16 0 26
17 4} 26
18 Q 26
Rozkiad populacji, u ktorej wystapit CHD |lub udar
CHD Udar CHD Udar
1 0 0 0 0
2 0 0 0 0
= 0 0 0 0
4 0 0 0 0
5 (6} 0 0 0
6 o} 0 0 0
T 0 0 0 0
8 1 0 0 0
9  f i 5 1 (0]
10 1 1 1 a1
11  f i 5 1 3
12 2 1 1 a1
13 2 1t 1 i
14 2 1 1 1
15 2 T 1 i
16 2 1 2 1
17 3 2 2 p
18 3 2 2 1
8.2. Wydatki catkowite i inkrementalne

Analize wpltywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika. Przyjmujac
zatlozenia opisane we wczesniejszych rozdziatach oszacowano koszt catkowity
leczenia docelowej populacji pacjentow w scenariuszu ,istniejgcym” oraz
Lnowym” w latach 2019-2021, przyjmujac za date wejScia w zycie decyzji
refundacyjnej dziefi 1 stycznia 2019 r. Przedstawiono rowniez aktualne roczne
wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze Srodkow
publicznych ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie Klinicznym
wskazanym we wniosku (stan aktualny, rok 2018). Wyniki zostaly wyrazone
w wartoSciach bezwzglednych i procentowych. Wyniki przedstawiono
bez i z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka.
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8.2.1. Wyniki analizy podstawowej bez uwzglednienia RSS

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkow ptatnika bez
uwzglednienia RSS, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczeg6lnieniem sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniach
scenariusza ,istniejgcego” i ,nowego” oraz przedstawienie wydatkow (+) lub
oszczednosci (-) inkrementalnych.
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Tabela 35 Zestawienie wydatkow catkowitych i inkrementalnych bez uwzgledniania RSS z perspektywy platnika

Stan ; PR ot i = Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz .istniejgcy” [PLN] Scenariusz .nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok

K tropiny”
. g 0 : o I N D R N

Koszty braku leczenia
B 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
mﬂwﬁsm_:_ﬁe_ ag 0 0 0 0 118214 89 157 9 725 118 214 89 157 9725
Koszty podania lekow .

0 0 0 0 37 828 28 530 3112 37 828 28 530 3112
w PL [PLN]
Koszt diagnostyki
i monitorowania w PL 0 0 0 0 269 152 589 516 708 097 269 152 589 516 708 097
[PLN]
ﬂva_.mm_q Iczenia CHD 12 737 0 4571 5 956 0 2026 6 430 0 1 645 3526
Hoszly leozenie udasy 31135 0 11173 17 054 0 9473 14 644 0 4 700 2410

[PLN]

Catkowite wydatki
et 43871 0 15746 2700 S HEEE EEEE EEEE EEEE B

* sktadowa wydatkow stanowlgca refundacje ceny wnioskowane] technologil
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Perspektywa ptatnika

Catkowite roczne naktady finansowe ptatnika na leczenie populacji docelowej
z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu bez uwzglednienia RSS w scenariuszu
Jstniejgcym” szacuje sie na poziomie O PLN, 15,74 tys. PLN oraz
27,01tys. PLN w kolejnych latach horyzontu (2019-2021). [

W przypadku wprowadzenia refundacji somatropiny (leku Omnitrope®)
w ramach programu lekowego leczenia ciezkiego GHD od stycznia 2019 r. bez

uvzglednienia RSS wydatki pratni
I 2 ulowane wydatki

wynikajace z refundacji somatropiny beda zauwazalne w rzeczywistej praktyce.

Wykres 6 Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika bez uwzglednienia RSS

8.2.2. Wyniki analizy podstawowej z uwzglednieniem RSS

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkow ptatnika
z uwzglednieniem RSS (opis wrozdziale 7.7), jakie beda ponoszone
na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
z wyszczegblnieniem skiadowe] wydatkéw stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniach scenariusza ,istniejacego”
i ,nowego” oraz przedstawienie wydatkow (+) Ilub oszczednosci (-)
inkrementalnych.
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Tabela 36 Zestawienie wydatkow catkowitych | inkrementalnych z uwzglednieniem RSS z perspektywy ptatnika

Stan ; PR ot i = Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz .istniejgcy” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok

K tropiny”
oy TRy 0 0 0 © HEE EEN I I I .

Koszty braku leczenia

ek 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
mﬂwﬁsm_:_ﬁe_ ag 0 0 0 0 118214 89 157 9 725 118 214 89 157 9725
Koszty podania lekow .

0 0 0 0 37 828 28 530 3112 37 828 28 530 3112
w PL [PLN]
Koszt diagnostyki i
fOhGwHEs WL 0 0 0 0 266 152 589 516 708 097 269 152 589 516 708 097
[PLN]
ﬂva_.mm_q iEczenis CHO 12 737 0 4571 5 956 0 2026 6 430 0 1 645 3526
Hoszly leozenie udasy 31135 0 11173 17 054 0 9473 14 644 0 4 700 2410

[PLN]

Catkowite wydatki
et 43871 0 15745 2700 [ HEEE EEEE BN BN

* sktadowa wydatkow stanowlgca refundacje ceny wnioskowane] technologil
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Perspektywa ptatnika

Catkowite roczne naktady finansowe ptatnika na leczenie populacji docelowej
z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu z uwzglednieniem RSS w scenariuszu
Jstniejgcym” szacuje sie na poziomie O PLN, 15,74 tys. PLN oraz
27,01tys. PLN w kolejnych latach horyzontu (2019-2021). |

W przypadku wprowadzenia refundacji somatropiny (leku Omnitrope®)
w ramach programu lekowego leczenia ciezkiego GHD od stycznia 2019 r.

z uwzglednieniem RSS wydatki ptatnika _
e

wydatki wynikajace z refundacji somatropiny beda zauwazalne w rzeczywistej
praktyce.

Wykres 7 Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika z uwzglednieniem RSS

8.3.

Analiza scenariuszy skrajnych

Analize przeprowadzono dodatkowo w przypadku realizacji scenariuszy
skrajnych: minimalnego imaksymalnego, tj. generujgcych najwieksze
(scenariusz maksymalny), badz najmniejsze (scenariusz minimalny) wydatki
z punktu widzenia ptatnika zbudowanych w oparciu o liczebnos¢ populaciji
docelowei.

8.3.1. Zatozenia

Jednym z gtownych parametrow wptywajgcych na wielkos¢ wydatkow ptatnika
jest populacja pacjentow, ktorzy beda kwalifikowani do proponowanego
programu lekowego. Minimalng i maksymalng wielkoS¢ populacji docelowej
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wykorzystang w analizie scenariuszy skrajnych przedstawiono w rozdziale 7.2
(Tabela 15).

W celu wyznaczenia zuzycia zasobow wynikajgcego z leczenia z udziatem
somatropiny oraz braku leczenia u dorostych z ciezkim GHD postuzono sie
oszacowana roczng liczba pacjentéw w zaleznosci od przebiegu terapii
w przypadku realizacji zatozen scenariusza ,istniejgcego” oraz ,nowego”.
Szacowang liczbe pacjentow w scenariuszu maksymalnym i minimalnym
dla scenariusza ,istniejgcego” oraz scenariusza ,nowego”, przedstawiono
w zatgczniku 13.5.

Uwzgledniono 2-miesieczny przeptyw pacjentdow ze wzgledu na rezygnacje
z leczenia, wystgpienie CHD lub udaru, SmiertelnoS¢ oraz stopien wdrazania
terapii w horyzoncie czasowym analizy. Szczegoty przyjetych zatozen znajdujg
sie w rozdziale 7 oraz kalkulatorze dotgczonym do analizy (plik
NUEVO_BIA_Omnitrope.xlsm).

8.3.2. Wyniki analizy scenariuszy skrajnych bez uwzglednienia
RSS

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkoéw ptatnika bez
uwzglednienia RSS, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow,
z wyszczegblnieniem skiadowe] wydatkéw stanowiace] refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniach scenariusza minimalnego
i maksymalnego oraz przedstawienie wydatkow (+) lub oszczednosci (-)
inkrementalnych dla zatozen przyjetych wscenariuszu minimalnym
i maksymalnym.
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Tabela 37 Zestawienie wydatkow catkowitych i inkrementalnych bez uwzglednienia RSS z perspektywy ptatnika - scenariusz minimalny

Stan ; i i - Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz .istniejgcy” [PLN] Scenariusz .nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Koszty somatropiny”
(PLN] 0 0 0 0 I N B I I e
Koszty braku leczenia
to 0 0 0 4} 0 0 0 4] 0 0
Hosty fenaiitikac)cag 0 0 0 0 61 861 46 655 5089 61 861 46 655 5089
PL [PLN]
Koszty podania lekow
0 0 0 0 19 795 14 930 1629 19 795 14 930 1629
w PL [PLN]
Koszt diagnostyki
i monitorowania w PL 0 0 0 0 140 846 308 491 370 544 140 846 308 491 370 544
[PLN]
ﬂva_.mm_q b s 6 655 0 2 392 5210 0 1531 3365 0 861 1845
”._,uﬁ___.m_ﬂw lgozeniz vdary 16 267 0 5 847 8924 0 4957 7 663 0 890 1261
- 22922 0 s23s 11 N NN HEEE BEEE BEEE B

[PLN]

* skladowa wydatkéw stanowigca refundacje ceny wnioskowanej technologii
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PROMUJACE] WZRASTANIE



54

Tabela 38 Zestawienie wydatkow calkowitych i inkrementalnych bez uwzglednienia RSS z perspektywy platnika - scenariusz maksymalny

Stan . , - . Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne

aktuainy Scenariusz .istniejgey” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr

Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Koszty somatropiny®
(PLN] 0 0 0 0 I B B I e e
Koszty braku leczenia
[PLN] 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
wmmﬁwﬁ_ﬁ_;_rma_ da 0 0 0 0 331 832 250 266 27 299 331 832 250 266 27 299
hasety pocenia ikow 0 0 0 0 106 186 80 085 8 736 106 186 80 085 8736
w PL [PLN]
Koszt diagnostyki
i monitorowania w PL 0 (o] 0 0 7556522 1654 796 1 987 656 TH5 522 1654 796 1 987 656
[PLN]
_x_',,.uwmhq REams CHY 35 739 0 12 831 27 948 0 8213 18 049 0 4618 9899
_ﬂc_.mﬂv;mﬂm:_m \istaru 87 361 0 31 364 47 871 0 26 592 41 107 0 A4 TT2 6764
Catkowite wydatki

123100 o s 7ss SN NN NN NN RN

[PLN]

* skfadowa wydatkdw stanowigea refundacje ceny wnioskowane) technologii
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Scenariusz minimalny

W scenariuszu minimalnym z perspektywy piatnika bez uwzglednienia RSS
w latach 2019-2021 prognozowany jest wzrost tgcznych naktadow o:

Scenariusz maksymalny

W scenariuszu maksymalnym z perspektywy ptatnika bez uwzglednienia RSS
w latach 2019-2021 prognozowany jest wzrost tgcznych naktadow o:

8.3.3. Wyniki analizy scenariuszy skrajnych z uwzglednieniem
RSS

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkow ptatnika
z uwzglednieniem RSS, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow,
z wyszczegolnieniem skladowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zalozeniach scenariusza minimalnego
i maksymalnego oraz przedstawienie wydatkow (+) lub oszczednosci (-)
inkrementalnych dla zatozen przyjetych w scenariuszu minimalnym
i maksymalnym.

ANALIZA WPLYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
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Tabela 39 Zestawienie wydatkow catkowitych | inkrementalnych z uwzglednieniem RSS z perspektywy ptatnika - scenariusz minimalny

Stan i RSN I : Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz .istniejgcy” [PLN] Scenariusz ,nowy"” [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok

K tropiny”
oy TRy 0 0 0 © HEE EEN N I BN .

Koszty braku leczenia
ek 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Hos iy ovalfikaciag 0 0 0 0 61861 46 655 5 089 61861 46 655 5 089
PL [PLN]
Koszty podania lekow

0 0 0 0 19 795 14 930 1629 19 795 14 930 1629
w PL [PLN]
Koszt diagnostyki
i Manitorswaniaw Pl 0 0 0 0 140 846 308 491 370 544 140 846 308 491 370 544
(PLN]
ﬂva_.mm_q iEczenis CHO 6 655 0 2392 5210 0 1531 3365 0 861 1845
Hoszly leozenie udasy 16 267 0 5 847 8924 0 4957 7 663 0 890 1261

[PLN]

Catkowite wydatki
(PLN) ¥ 22'022 ¢ 8239 14 134 [ I — I

* skladowa wydatkéw stanowigca refundacje ceny wnioskowanej technologii
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Tabela 40 Zestawienie wydatkow catkowitych i inkrementalnych z uwzglednieniem RSS z perspektywy ptatnika - scenariusz maksymalny

Stan . , - . Wydatki (+) / oszczednosci (-) inkrementalne
aktuainy Scenariusz .istniejgey” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok

Koszty somatropiny®
_Ezﬂ * 0 0 0 0 I B I I I e

Koszty braku leczenia

PLN] 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
wmmhwmhsm_srme._, do 0 0 0 0 331832 250 266 27 299 331 832 250 266 27 299
Koszty podania lekow 0 0 0 0 106 186 80 085 8736 106 186 80 085 8 736

w PL [PLN]

Koszt diagnostyki

i monitorowania w PL 0 o} 0 0 755 622 1654796 1987 656 755 522 1664796 1987 656
[PLN]

_xv.uwmﬂq fRgzents Shvo 35 739 0 12 831 27 948 0 8 213 18 049 0 4618 9899
sl il s YV 0 31 364 47 871 0 26 592 41107 0 4772 6764

[PLN]

Calkowite wydatki
Calionts 1y 123 100 0 105 1ssi0 NN EEEEE NN NN NN S

* skfadowa wydatkdw stanowigea refundacje ceny wnioskowane) technologii

ANALIZA WPLYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE®Y )
W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSLYCH ORAZ U MLODZIEZY PO ZAKONCZENIU TERAPII
PROMUJACE] WZRASTANIE



EVO 5

oo

Health Technolagy Assessment

8.4.

Scenariusz minimalny

W scenariuszu minimalnym z perspektywy ptatnika z uwzglednieniem RSS
w latach 2019-2021 prognozowany jest wzrost tgcznych naktadow o:

Scenariusz maksymalny

W scenariuszu maksymalnym z perspektywy ptatnika z uwzglednieniem RSS
w latach 2019-2021 prognozowany jest wzrost tgcznych naktadow o:

Analiza wrazliwosci

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci oceniono wpltyw zmiany kluczowych
parametrow na wyniki analizy podstawowej.

8.4.1. Zatozenia

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia uwzgledniono trzy scenariusze:

* Scenariusz najbardziej prawdopodobny (analiza podstawowa),
uwzgledniajacy realistyczne wartosci parametrow dotyczgcych wielkosci
analizowanej populacji iwptywu refundacji wnioskowanej technologii
na budzet ptatnika,

scenariusz minimalny, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia | wartosci
z zakresu niepewnosci parametrow dotyczacych wielkosci analizowanej
populacji, generujgce minimalny wplyw oceniane] decyzji na budzet
platnika,

scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia i wartosci
zakresu niepewnosci parametrow dotyczacych wielkosci analizowanej
populacji, generujace maksymalny wplyw ocenianej decyzji na budzet
ptatnika.

W ramach dodatkowej analizy wrazliwosci oceniano wplyw zmiany
nastepujacych parametréw na wyniki analizy podstawowe;j:

*» jedna wielkoS¢ dawkowania dla wszystkich chorych bez podziatu na ptec
i wiek dla przedziatu QoL-AGHDA 12+ otrzymana, jako Srednia (0,29 mg/d)
oraz najnizsze i najwyzsze raportowane (0,22 mg/d; 0,39 mg/d [8]).
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wielkoS¢ ryczattu diagnostycznego dla innego programu lekowego
(,Leczenie niskorostych dzieci z przewlekta niewydolnoscia nerek (PNN)
hormonem wzrostu”) wynoszaca 1 784,64 PLN [41];

koszt monitorowania w przypadku braku aktywnego leczenia na podstawie
opinii eksperta (220,00 PLN);

wiek chorych (48 lat) z badania RCT (szczeg6ty analiza ekonomiczna [27]);
rozktad ptci na podstawie badania RCT (szczegoty analiza ekonomiczna
[27]);

prawdopodobienstwo przerwania leczenia somatroping na podstawie
badania niebedacego badaniem RCT, bazujacego na rejestrze KIMS
(Abs 1999 [1]) (szczegoty analiza ekonomiczna [27]);

dolna i goérna granica przedziatu ufnosci wspélczynnika SMR obliczona
na podstawie metaanalizy dostepnych danych (szczegéty analiza
ekonomiczna [27]);

perspektywa spoteczna (uwzgledniajaca koszty utraconej produktywnosci
z powodu GHD u pacjentow leczonych rhGH oraz u chorych nieleczonych,

szczegotowo przedstawionych w analizie ekonomicznej

[27] oraz

w kalkulatorze dotaczonym do opracowania);

* wysycenie populacji docelowej w 1 i 3 roku trwania programu lekowego.

W tabeli ponizej przedstawiono opis scenariuszy analizy wrazliwosci wraz
z odpowiednim komentarzem.

Tabela 41 Opis scenariuszy analizy wrazliwosci

Prawdopodobienstwo

Parametr Vigstapionia Uzasadnienie
AW1: Dawkowanie SOM Scenariusz
(0,29 mg/d) prawdopodobny
s . Dawka powinna by¢ stopniowo zwigkszana w zaleZnosci
AW2: Dawkowanie SOM Scenariusz : = 2 i s
od indywidualnych potrzeb pacjenta, co okresla stezenie
(0,22 mg/d) prawdopodobny IGF-1. [11]
AW3: Dawkowanie SOM Scenariusz
(0,39 mg/d) prawdopodobny

AW4: Koszty monitorowania
i diagnostyki w programie
lekowym (1 784,64 PLN}

AWS5: Koszt monitorowania
w przypadku braku aktywnego
leczenia (220,00 PLN)

AWS: Wiek chorych (48 lat)

AWT: Rozkiad plci (K: 45%:; M:
55%)

AWS: Odsetek przerwania
leczenia (sematropina): 4,39%

AWS: SMR (1.06: 1,46)

Scenariusz mato
prawdopodobny

Scenariusz mato

Parametr testowany w celu zbadania wplywu
skalkulowanych kosztow monitorowania i diagnostyki.

Aktualnie pacjenci dorosli z GHD, ze wzgledu na brak
refundacji preparatéw rhGH sa obecnie pomijani (nie sa
zidentyfikowani w systemie). Tylko niewielka czesc

prawdopodobny chorych nieleczonych rhGH jest objeta opieka w poradni
endokrynologicznej.

Scenariusz Parametr testowany w celu zbadania wplywu wieku
prawdopodobny poczatkowego na wyniki analizy.

Scenariusz Parametr testowany w celu zbadania wplywu rozktadu
prawdopodobny ptci na wyniki analizy.

e i e N oo bip st
prawdopodobny e ) angFaaken

Scenariusz malo
prawdopodobny

u kazdego pacjenta.
Parametr testowany w celu wyznaczenia populacji
chorych.
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Parametr Praw::;:tc;iclz:rﬁ:stwn Uzasadnienie
AW10: SMR (1.42: 3.34) Scenariusz mato Parametr testowany w celu wyznaczenia populaciji
s prawdopodobny chorych.
W przypadku niedoboru hormonu wzrostu u o0s6b
dorostych mamy do czynienia z udowodnionym wphwem
B a na mozliwosci zarobkowe (podejmowanie pracy) oraz
AW11: Perspektywa spoteczna wptyw na absenteizm (nieobecnosé w pracy), co
prawdopodobny s :
wykazano w analizie opartej o systematyczne
wyszukiwanie szczegolowo przedstawione] w rozdziale
16.4 analizy ekonomicznej [27].
] 5 Biorac pod uwage formalnosci zwigzane z wdrozeniem
AW12: Wysycenie populacji e L e nowego programu |lekowego nalezy sie spodziewac, ze
docelowej w 1 roku trwania prawdopodobny w pierwszym roku od rozpoczecia finansowania PL liczba
PEOETai pacjentéw, ktdrzy zostana objeci nowym PL bedzie
wzrastac stopniowo. Malo prawdopodobnym wydaje sig,
AW13: Wysycenie populacii 5 ) i zatem, ’.Elby wsz‘yscy chorzy kwal'rﬁkujan:!r sie do F_'L
docelowej w 3 roku trwania cenarnusz ma Dtrzyma!ll EO W pierwszym rnl.(u jego tmanla}. Wysycenie
prawdopodobny populacji docelowej w trzecim roku trwania programu

programu ikt S
wydaje sie rowniez zatozeniem mato prawdopodobnym.

W ponizszej tabeli przedstawiono w formie tabelarycznej zestawienie
parametrow wraz z okreSleniem zakresu zmiennosci wartoSci oraz wraz
z uzasadnieniem zakresu zmiennosci tych parametrow.

Tabela 42 Zestawienie parametrow wraz z uzasadnieniem zakresu zmiennosci tych parametrow

Wartosé/zatozenie Zradio
w analizie podstawowej

Parametr o o i i
Analiza podstawowa Analiza wrazliwosai /uzasadnienie zakresow zmiennasci
w analizie wrazliwosci
Koszty somatropiny na cykl (roczny)
zostaty skalkulowane w modelu na
podstawie dawki dobowej
w pedziale na wiek | ptec, koszt za
mg somatropiny dia przedzialu Qol-
AGHDA 12+ oraz przy zalozeniu, ze
rok ma 365,25 dni analogicznie jak
a) Srednia dawka w analizie ekonomicznej [23]
0.29 mg/d {srednia dawka dla przyjetych
Dawkowanie 0,31 mg/d b)  minimalna: wyisciowych wartosei wynosi 0,31
somatropiny ' 0,22 mg/d; mg/dzien, szczegoly kalkulaciji
c) maksymalna przedstawione w kalkulatorze
0.39 mg/d dotgczonym do opracowania). /

Jedna wielkosc dawkowania dia
wszystkich chorych bez podziatu na
ptec i wiek dla przedziatu QolL-
AGHDA 12+ otrzymana, jako Srednia
(0,29 mg/d) oraz najnizsze
i najwyZsze raportowane
(0,22 mg/d; 0,39 mg/d [8]).
Kalkulacja na podstawie projektu
programu lekowego (szczegoty
rozdzial 7.5.2.3)./ Wielkosc ryczattu
diagnostycznego dla innego
programu lekowego (.Leczenie
niskorostych dzieci z przewlekia
niewydolnescia nerek (PNN)
hormonem wzrostu®™) [41].

Koszty monitorowania
| diagnostyki 1237.44 PLN 1 784,64 PLN
w programie lekowym
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Parametr

Wartosé/zatozenie

Analiza podstawowa

Analiza wrazliwosci

Zradio
w analizie podstawowej
Juzasadnienie zakresdw zmiennoSci
W analizie wrazliwosci

Koszt monitorowania
w przypadku braku
aktywnego leczenia

Wiek chorych

Rozkiad plci

Przerwanie leczenia
(somatropina)

SMR

Perspektywa
spoleczna

0 PLN

49 Jat

kobiety: 52%
mezczyini: 48%

4,51%

chorzy leczeni rhGH:
SMR=1,24

chorzy nieleczeni rhGH:
SMR=2.40

perspektywa ptatnika

220,00 PLN

48 lat

kobiety: 45%
mezczyZni: 55%

4,39%

chorzy leczeni rhGH:

a) SMR=1,06
b) SMR=1,42

chorzy nieleczeni rhGH:

a) SMR=1,46
b) SMR=3,34

perspektywa spoleczna
uwzgledniajaca koszty
bezposrednie medyczne
oraz koszty utraconej
produktywnosci
z powaodu GHD

Zalozenie konserwatywne, ze
pacjenci nieleczeni rhGH nie s3
objeci opiekg w poradni
endokrynologicznej i nie generuja
kosztow z perspektywy platnika,

z uwagi na pomijanie tych pacjentow
w systemie. / Koszty monitorowania
w przypadku braku aktywnego
leczenia (monitorowanie poza
programem lekowym) oszacowane
W oparciu o opinige eksperta
medycznego [25, rozdziat 7.5.3].

Na podstawie badania niebedacego
badaniem RCT, bazujacego na
rejestrze KIMS oraz kohorcie
z czterech krajow europejskich
(Koftowska-Haggstrom 2006 [22]).
/ Na podstawie badan RCT
{szczegoly analiza ekonomiczna
[27]).

Na podstawie badania niebedacego
badaniem RCT, bazujacego na
rejestrze KIMS oraz kohorcie
z czterech krajow europejskich
(Koftowska-Haggstrom 2006 [22]).
/ Na podstawie badan RCT
{szczegoly analiza ekonomiczna
[27]).

W analizie podstawowej
wykorzystano wartosci otrzymane
z badania RCT (szczegdly analiza
ekanomiczna [27]). / Wyniki
badania niebedacego badaniem
RCT, bazujacego na rejestrze KIMS
{Abs 1999 [1]).

Metaanaliza dostepnych danych -
szozegoly analiza ekonomiczna
[27]./ Dolna i gorna granica
przedziatu ufnosci dla parametru
SMR (szczegoly analiza
ekonomiczna [27]).

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [4]
oraz Rozporzadzeniem w sprawie
wymagan minimalnych [32]. /
W przypadku niedoboru hormonu
wzrostu u osob dorostych mamy do
czynienia z udowodnionym wplywem
na mozliwosci zarobkowe
(podejmowanie pracy) oraz wplyw
na absenteizm (nieobecnosc
w pracy). Zgodnie z wytycznymi
AOTMIT w uzasadnionych
przypadkach mozna wykonac
analize wplywu na budzet
dodatkowo z perspekiywy
spotecznej [4].
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Wartosc/zatoZenie

Parametr
Analiza podstawowa Analiza wrazliwosci

Zradio
w analizie podstawowej
Juzasadnienie zakresdw zmiennosci
w analizie wrazliwosci

1. rok trwania programu
3. rok trwania programu

Wysycenie populacji

HaCo 2. rok trwania programu

Powyzsze parametry wykorzystano w analizie
z perspektywy ptatnika zarowno dla wariantu
i z uwzglednieniem RSS.

co

Biorac pod uwage formalnosci
Zzwiazane z wdroZeniem nowego
programu lekowego nalezy sie
spodziewac, ze w 1. roku od
rozpoczecia finansowania PL liczba
pacjentow, kidrzy zostana objeci
nowym PL bedzie wzrastac
stopniowo./ Testowano w celu
zbadania wplywu parametru na
wyniki analizy.

wrazliwosci przeprowadzonej

bez uwzglednienia RSS jak

4.2, Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS

Realizacja wszystkich wariantow dodatkowej analizy wrazliwosci bez
uwzglednienia RSS nie spowodowata zmiany wnioskow w odniesieniu
do wynikow analizy podstawowe] - finansowanie wnioskowanej technologii
ze Srodkow publicznych wigze sie z dodatkowymi wydatkami dla ptatnika.
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Tabela 43 Zestawienie wydatkow catkowitych | inkrementalnych - dodatkowa analiza wrazliwosci - bez uwzglednienia RSS

Stan : S S T - Wydatkl (+)/ oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz istniejgcy” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Analiza podstawowa 43871 0 15744 2700 [ HEEEE HEEE HEEE EEEE B
Scenariusz
Soonaue 123 100 0 a10s 7se0 N HEEEE DEEEE EEEE EEEEE EEEES
Soenariusz minimainy 22 922 0 230 11 N HEEE HEEE EEEE BEEE B
AW1: Dawkowanie SOM
s 43871 0 5740 27010 N HEEEE N BEEE EEEE IS
AW2: Dawkowanie SOM 5
LR 43871 0 15740 27010 NN DEEEE HEE HEEE IS EEE
AW3: Dawkowanie SOM
(0120 e 43871 0 5744 27010 N HEEEE NN EEEE EEEE .
AWd: Koszty
monitorowania
| diagnostyki 43 871 0 16 744 27 010 I B I I I e
w programie lekowym
{1 784,64 PLN)
AWS: Koszt
monitorowania
w preypacku braku 170100 48179 21017 15314 [N NN HEEE BN EEEE DS
aktywnego leczenia
{220,00 PLN)
e ek o 43871 0 iss36 27120 NS HEEEE NN EEE IS B

(48 lat)
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Stan ) s - Wydatki (+)/ oszczednosci (-} inkrementalne
akbuaing Scenariusz istniejacy” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
(K: 455, M: 55%) 44 601 0 isee2 2728 S NN HEEE EEEE NN S
(K: 45%:; M: 55%)
AWE: Ddsetek
przerwania leczenta 43871 0 15 744 27010 I B I I I
{somatropina); 4,39%
AWS: SMR (1,06 1,46) 43871 0 16 124 27 505 I N I N I e
AWI0:SNR(142:334) 43871 0 15374 26501 S NS HEEE I EEEE B
L Rt 4387 1771 3885833 4663653
spoleczna 1 771175 5 I I I I N
AW1Z: Wysycenie
populsc docelowejw1 43871 0 24007 20920 [N NN HEEE BN EEEE B
raku trwania programu
AW13: Wysycenie
populaci doceiowej w3 43871 0 043¢ 037 N IS EEEE EEEE IS

roku trwania programu
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4.3. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS

Realizacja  wszystkich  wariantow  dodatkowej analizy  wrazliwosci
z uwzglednieniem RSS (oprocz perspektywy spotecznej) nie spowodowata
zmiany wnioskow w odniesieniu do wynikow analizy podstawowej -
finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych wigze sie
z dodatkowymi wydatkami dla ptatnika. Jedynie w przypadku przyjecia
perspektywy spotecznej otrzymujemy oszczednosci w zaktadanym horyzoncie

0
P
o
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Tabela 44 Zestawienie wydatkow catkowitych | inkrementalnych z perspektywy ptatnika - dodatkowa analiza wrazliwosci - z uwzglednieniem RSS

Stan : S S T - Wydatkl (+)/ oszczednosci (-) inkrementalne
aktualny Scenariusz istniejgcy” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
Analiza podstawowa 43 871 0 15746 2700 [ NS HEEE BN NN .
Scenariusz
il 123 100 0 105 7550 S NI HEEE EEEE EEEE B
Scenariusz minimalny 22922 0 230 w1 N HEE EEE BN BEEE B
AW1: Dawkowanie SOM
e 43871 0 15744 27010 NS DEEEE NN I EEEE B
AW2: Dawkowanie SOM
o 43871 0 5745 2700 NN DN DI N $EEEE DS
AW3: Dawkowanie SOM
(035 me/ay 43871 0 15740 27000 NN NN EEEE EEE EEEE B
AWd: Koszty
monitorowania
| diagnostyki 43871 0 16 744 27 010 I N B I I e
w programie lekowym
{1 784,64 PLN)
AWS: Koszt
monitorowania
w preypadiu braky 170100 48179 121017 15313 NN HEEEE HEEE I BEEE EEE
aktywnego leczenia
{220,00 PLN)
AWE: Wiek chorych
v 43871 0 iss36 27120 N DN HEEE NN EEEE D
ANALIZA WPLYWU NA BUDZET SOMATROPINA (OMNITROPEY )

W LECZENTU m,mu.h..:wm-..-.mﬁ.__ NIEDOBORU HORMONU WZROSTU .\D_ru..m..ﬂ...u U OS508B DOROSLYCH ORAZ U MLODZIEZY PO ZAKONCZENIU TERAPII

PROMUJIACEI WZRASTANIE



=NUEVO

Health Technology Assessmeant m.m..
Stan ) s - Wydatki (+)/ oszczednosci (-} inkrementalne
akbuaing Scenariusz istniejacy” [PLN] Scenariusz ,nowy" [PLN] [PLN]
Parametr
Rok 2018 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok 1 rok 2 rok 3 rok
(K: 455, M: 55%) 44 601 0 isee2 27285 [ NN HEEE BN BN S
(K: 45%:; M: 55%)
AWE: Ddsetek
przerwania leczenia 43871 0 15 744 27010 I N S N I e
{somatropina); 4,39%
AWS: SMR (1,06 1,46) 43871 0 16124 27 505 I N N N I e
AWI0:SNR(142:334) 43871 0 15374 26501 [ DN HEEE I BN B
L Rt 4387 1771 3885833 4663653
spoleczna 1 771175 5 I B N I N
AW1Z: Wysycenie
populsc docelowejw1 43871 0 24007 20920 [N NN HEEE BN EEEE B
raku trwania programu
AW13: Wysycenie
populaci doceiowej w3 43871 0 043¢ 037 N IS I BEE BEEE B

roku trwania programu
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8.5. Analiza racjonalizacyjna

Poniewaz analiza wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania Swiadczen ze sSrodkow publicznych (NFZ) wykazata wzrost
kosztow refundacji [37], w osobnym dokumencie przedstawiono rowniez
analize racjonalizacyjna.
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9. Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych

Obecnie na wykazie lekow refundowanych preparaty somatropiny sa objete
bezptatnymi programami lekowymi jedynie w populacji pediatrycznej [29].
Diagnostyka | leczenie somatroping powinno byé rozpoczynane
i monitorowane przez lekarzy z odpowiednimi kwalifikacjami i doSwiadczeniem
w diagnostyce i leczeniu pacjentéw z zaburzeniami wzrostu [11].

W wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii medycznej nie
wystapi, zatem koniecznosc¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy
tez tworzenia nowych wytycznych okreslajgcych sposob podawania leku.
Wdrozenie terapii odbywac sie bedzie w oparciu o zasady leczenia niedoboru
hormonu wzrostu zdefiniowane w opisie programu lekowego.

ANALIZA WPLYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
W LECZENIU CIEZKIEGO NIEDOBORU HORMONU WZROSTU (GHD) U 0508 DOROSLYCH
ORAZ U MEODZIEZY PO ZAKONCZENIU TERAPII PROMUJIACET WZRASTANIE



A——
Health Technolagy Assessment

10

10. Aspekty etyczne i spoteczne

Pozytywna decyzja o finansowaniu leku Omnitrope® nie wptynie na koszty lub
wyniki dotyczace 0so6b innych niz stosujacych ten lek.

W przypadku pacjentow dorostych z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu, lek
Omnitrope® stanowi jedyng opcje terapeutycznga, dajgca szanse
na ograniczenie lub zniwelowanie objawoéw klinicznych  zwigzanych
z omawianym zaburzeniem. Obecnie terapia rhGH w analizowanym wskazaniu
jest stosowana jedynie u niewielkiej czesci pacjentow, co jest zwigzane
z brakiem refundacji somatropiny u o0sob dorostych. Decyduja sie na nig
jedynie pojedynczy pacjenci, ktorzy sa w stanie pokryC koszty leku ze Srodkow
wiasnych.

Uruchomienie programu lekowego leczenia dorostych pacjentow z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu spowoduje wygenerowanie w tej grupie korzysci
istotnych zaréwno z punktu widzenia jednostki, jak i calego spoteczenstwa,
nieosiggalnych w inny sposob.

Aspekty spoteczne i etyczne

Czy grupy pacjentow mogsg byé faworyzowane
na skuiek zalozen przyjetych w analizie
ekonomicznej (wymien, ktore)?

Czy niekwestionowany jest rowny dostep
technologii medycznej przy jednakowych
potrzebach?

Czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej
grupy 0sob?

Czy spodziewana jest korzys¢é mata,
ale powszechna?

Czy technologia stanowi odpowiedZ
na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup
spotecznie uposledzonych?

Czy technologia stanowi odpowiedZ dla osab
o najwiekszych potrzebach zdrowotnych,

dla ktorych nie ma obecnie dostepnej zadnej
metody leczenia?

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu
do ocenianej technologii moze powodowac
problemy spoleczne, w tym:

wplywac na poziom satysfakcji pacjentow
z otrzymywanej opieki medycznej

Tak

O

Nie

Komentarz

Technologia lekowa bedzie
dostepna w ramach programu
lekowego, co powoduje, 7e jest
skierowana do waskiej populacji
chorych.

Dla tych chorych nie ma obecnie
dostepnej zadnej innej metody
leczenia farmakologicznego.

ANALIZA WPEYWU NA BUDZET - SOMATROPINA (OMNITROPE® )
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Aspekty spoteczne i etyczne

grozic niezaakceptowaniem postgpowania przez
poszczegolnych chorych

powodowaé lub zmieniaé stygmatyzacje
wywolywac lek
powodowac dylematy moralne

stwarzac problemy dotyczace pici lub rodzinne

Czy decyzja dotyczaca rozwaZanej technologii
nie stoi w sprzecznosci z aktualnie
obowigzujgcymi regulacjami prawnymi?

Czy decyzja dotyczaca rozwazane] technologii
stwarza koniecznosc dokonania zmian
w prawie/przepisach?

Czy decyzja dotyczgca rozwazane] technologii
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa
cziowieka?

Czy stosowanie technologii naktada koniecznosc
szczegolnego informowania pacjenta lub
uzyskiwania jego zgody?

Czy stosowanie technologii naklada potrzebe
zapewnienia pacjentowi poufnosci
postepowania?

Czy stosowanie technologii nakltada potrzebe
uwzgledniania indywidualnych preferencji,
potrzeby czynnego udziatu pacjenta

w podejmowaniu decyzji o wyborze metody
postepowania?

=
cn

H XHEEHEHEK K

Komentarz

Finansowanie somatropiny jest
zgodne 7 obowiazujacym prawem,
wymaga jedynie zmian w wykazie
lekow refundowanych
{Obwieszczenia MZ) - stworzenia
programu dla dorostych z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu.

Pacjenci leczeni produktem
leczniczym Omnitrope® powinni
otrzymac ulotke dla pacjenta

i zapoznac sie z instrukcja
dotyczaca wstrzykiwania produktu
leczniczego przed podaniem.
Ponadto pierwsza dawka leku
powinna byé podana pod
nadzorem lekarza.

Terapia wymaga czynnego udziatu
chorego w leczeniu, szczegolnie

w przypadku leku podawanego

w ramach programu lekowego.
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11. Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie wptywu na system ochrony zdrowia oszacowano roczne
wydatki z perspektywy ptatnika zwigzane z wprowadzeniem do refundacji
somatropiny podawanej w postaci wstrzyknie¢ podskornych (Omnitrope®,
5i10 mg/1,5 ml; roztwor do wstrzykiwan) stosowanego w leczeniu dorostych
pacjentow z ciezkim niedoborem hormonu wzrostu w horyzoncie trzech
pierwszych lat (2019-2021) od wprowadzenia leku Omnitrope® na ,Wykaz
refundowanych lekow, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (WLR)", stosowanego w ramach
proponowanego programu lekowego (PL) [30].

W  Polsce brak jest kompleksowych (duzych, prospektywnych,
ogolnopopulacyjnych) badan epidemiologicznych w zakresie identyfikacji
danych dotyczacych okreSlenia wspotczynnikow chorobowosci oraz
zapadalnosci. Obecnie w kraju nie ma réwniez prowadzonego rejestru chorych
dorostych na GHD. Nalezy jednak podkresli¢, ze niedobér hormonu wzrostu
u dorostych to schorzenie o charakterze rzadkim (chorobowoS¢é na poziomie
2na 10000 osob). W opinii ekspertow w pierwszych latach realizacji
programu lekowego dla somatropiny przewiduje sie wtgczenie terapii u okoto
I oacientéw dorostych z ciezkim GHD. [24, 23]

Brak polskich danych epidemiologicznych oraz wynikajace z tego ograniczenia
(wskazane powyzej) byly powodem, dla ktorego autorzy analizy zdecydowali sie
przedstawi¢ mozliwe sposoby (warianty) kalkulacji populacji docelowej
w zaleznosci od wykorzystanych danych wyjsciowych.

= W pierwszej kolejnosci okreslono wyjSciowe dane dotyczgce chorobowosci
i zapadalnosci na GHD. Ze wzgledu na brak dostepu do pacjentow,
u ktorych diagnoza GHD zostata postawiona wiele lat wczeSniej, nalezy sie
spodziewac, ze grupa nowo zdiagnozowanych przypadkow w pierwszej
kolejnosci kwalifikowac sie bedzie do wtgczenia do programu lekowego.

» Nastepnie zgodnie z kryteriami wigczenia pacjentéow do programu
lekowego wykorzystano dane dotyczgce czestosci wystepowania ciezkiego
niedoboru GH (<3 ng/mL).

Przedstawione w powyzszych wariantach dane zostaly ocenione oraz
dokonano wyboru sposobu kalkulacji populacji docelowej wykorzystanej
w analizie podstawowej na podstawie nastepujacych kryteriow:

* wiarygodnosS¢ wewnetrzna;

= aktualnosg,

= spojnosc (porownywano poszczegdlne zrodta danych miedzy soba),

= wiarygodnos¢ zewnetrzna (polskie dane).
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Z uwagi na brak rejestrow, brak polskich danych epidemiologicznych oraz
biorac pod uwage trudnosci zwigzane z identyfikacjg pacjentow dorostych
z GHD (szczegdlnie AO-GHD) wynikajace z braku finansowania leczenia rhGH
w analizowanej populacji (chorzy ci nie sg aktualnie objeci opieka medyczng)
dane dotyczace zapadalnosci na GHD oraz opinia ekspertow medycznych sg
najbardziej wiarygodnym oraz aktualnym zrodtem polskich danych dotyczacych
liczby pacjentow kwalifikujgcych sie do proponowanego programu lekowego.

Za wariant podstawowy przyjeto oszacowanie z wariantu 2 (na podstawie
zapadalnosci). Jest to wariant skalkulowany na podstawie jedynego
wiarygodnego badania epidemiologicznego. W scenariuszu minimalnym
uwzgledniono minimalng wartosS¢ oszacowan z wariantu 3 (wariant minimalny
na podstawie opinii ekspertow medycznych), a w scenariuszu maksymalnym
uwzgledniono wartosci oszacowane na podstawie chorobowoSci wg opinii
brytyjskiego The Society for Endocrinology w wariancie 1 (wariant
maksymalny).

Biorgc pod uwage powyzsze nalezy uznac, ze liczebnosé populacji docelowej
zostata oszacowana prawidiowo. Nalezy jednak podkresli¢, iz, jak sugeruja
eksperci, w zwigzku z trudnosciami zwigzanymi z okresleniem liczby chorych,
ktorzy kwalifikowac sie bedg do proponowanego programu lekowego,
przedstawione kalkulacje moga byé nieznacznie przeszacowane.
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12, Wnioski kohcowe

Podjecie decyzji o finansowaniu leku Omnitrope® (51 10 mg/1,5 ml, roztwor
do wstrzykiwan) zawierajgcego somatroping pozwolitoby na uzyskanie dostepu
do skutecznej opcji terapeutycznej dla dorostych pacjentow z ciezkim
niedoborem hormonu wzrostu.

Nalezy jednak pamietac, ze niedobor hormonu wzrostu u dorostych
jest schorzeniem o charakterze rzadkim, wystepujacym z czestoscia
2 przypadki na 10 000 osob [9], dodatkowo, sg wsrdd nich chorzy
kwalifikujgcy sie do leczenia somatroping, ktorzy stanowig jedynie
pewien odsetek, a zatem populacja docelowa obejmowac bedzie
niewielu pacjentow.

U pacjentow dorostych z niedoborem hormonu wzrostu, ktérzy nie
zostali poddani odpowiedniemu leczeniu, obserwuje sie pogorszenie
parametrow jakosci zycia.

Uruchomienie programu lekowego leczenia somatroping tej grupy
chorych, dzieki zwiekszeniu jej dostepnosci pozwoli uzyskac¢ znaczne
korzysci kliniczne, jak rowniez spoteczne (zwiekszenie wydajnosci
w pracy) przy stosunkowo niewygorowanych, w zwigzku z ograniczong
liczebnoscia tej populaciji, tgcznych wydatkach ptatnika.
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13.

Zataczniki

13.1. Ocena zgodnosci analizy wptywu na budzet z Rozporzadzeniem MZ

w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy

uwzglednione we wnioskach

Ponizej przedstawiono ocene zgodnosci analizy wptywu na budzet podmiotu
do finansowania Swiadczenn ze Srodkéw publicznych z Rozporzadzeniem MZ
zdn. 2 kwietnia w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetniac
analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urzedowej

ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu

leku, srodka

spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,
ktore nie maja odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [32].

Parametr Komentarz
BIA zawiera (§ 6. Ust. 1)
1 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:
= pbejmujace] wszystkich pacjentow, u ktérych wnioskowana technologia moze B Rozdziat 7.3
by¢ zastosowana; =
= docelowej, wskazanej we wniosku; Bl Rozdziat 7.3
= w ktore] wnioskowana technologia jest cbecnie stosowana. El Rozdziat 7.3
A2 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia Rozdziat 7.2. 6.1
bedzie stosowana przy zalozeniu, ze MZ wyda decyzje o objeciu refundacija. E (Tabela 34)
3, Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczeri ze Srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie Rozdziat 8.2.1
ozdziat 8.2.
pacientow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdinieniem E (Tabela 35)
sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile
wystepuje.
4. llosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowiazanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow Rozézial 8.2.1
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszozegdinieniem skiadowe] [ (Tabela EE;J )
wydatkow stancwiacej refundacje ceny wnioskowanej technologil, przy zatozeniu,
MZ nie wyda decyzji o objeciu refundacja.
5. llosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow Rozdzial 821
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skiadowe] [x] (Tabel 35‘) ’
abela
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zalozeniu,
Ze MZ wyda decyzje o objeciu refundacja.
6. Oszacowanie dodatkowych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze Srodkow publicznych, jélkie beda ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie klinicznym wskazanym we wnioshku, stanowigcych rdZnice pomigdzy
prognozami, o ktorych mowa w pki. 4 i 5, z wyszczegolnieniemn skiadowej wydatkow
stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technolegii;
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Parametr Komentarz
7. Minimalny i maksymalny wariant oszacowania, o ktérym mowa w pkt. 6. ] Rozdziat8.3
8. Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie, ktérych dokonano oszacowan,

o ktorych mowa w pkt. 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt. 4 i 5.

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

10. Dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtdrzenie wszystkich kalkulacji,
w wyniku, ktorych uzyskano oszacowania, o kiorych mowa w pkt. 1-3, 6 i 7 oraz
prognozy, o ktorych mowa w pkt. 4 i 5.

Oszacowan, o ktérych mowa w pkt. 1-3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w pkt. 4 i 5,
dokonuje sie w horyzoncie czasowym wihasciwym dla analizy wplywu na budzet. (§ 6. Ust.
2)

Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych oszacowan, o ktorych mowa w pkt. 1
i 2, analiza wplywu na budzet moze zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te
uzyskano w oparciu o inne dane. (§ 6. Ust. 3)

lezeli wnioskowane warunki cbjecia refundacja ocbejmuja instrumenty dzielenia ryzyka,
oszacowania, o ktorych mowa w pkt. 1-3, 6 7 oraz prognozy, o ktorych mowa w pkt. 4 i 5,
powinny byC przedstawione w nastepujacych wariantach (§ 6. Ust. 4):

. z uwzglednieniem proponowanego instrumentu RS;

= bez uwzglednienia proponowanego instrumentu RS).

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmujg utworzenie nowej, odrebnej
grupy limitowej, analiza wplywu na budiet zawiera wskazanie dowodow speinienia
wymagan, o ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 11 3 ustawy (§ 6. Ust. 5)

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja ocbejmujg kwalifikacje do wspdlnej,
istniejacej grupy limitowej, analiza wplywu na budiet zawiera wskazanie dowodow
spelnienia kryteriow, o ktorych mowa w art. 15 ust. 2 (tych samych wskazan lub
przeznaczen, w ktorych sa refundowane; podobnej skutecznosci) | wymagania, o ktorych
mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy (dopuszcza sie tworzenie wspolnej grupy limitowej,
w przypadku, gdy podobny efekt zdrowoiny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny
uzyskiwany jest pomimeo odmiennych mechanizméw dziatania lekow). (§ 6. Ust. 6)

Analiza musi zawierac:

1) dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem stopnia
szczegotowosci umozZliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej z wykorzystanych
publikaciji; (§ 8. Ust. 1)

2) wshkazanie innych Zrodet informacji zawartych w analizach, w szczegolnosci aktow
prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz
i opinii. (§ 8. Ust. 2)

K
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Rozdziat 8

Nie dotyezy

Rozdziat 8.2.1,
8.3.2

Rozdziat 8.2.2,
8.3.3

Nie dotyczy

Rozdziat 6.6

Rozdzial 16

Rozdziat

16 2 [25], [24
dostepne na
Zyczenie]
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13.2. Strategie wyszukiwania kluczowych danych

Tabela 45 Strategia wyszukiwania danych epidemiologicznych oraz kosztowych w bazie PubMed (data
6.03.2018 r.)

?&aamhﬁm&hmumﬂm‘fﬁem 1903

Search adult growth hormone deficiency

—

#7

111477

] I g l & I : I g I 2 I 5 I b I

Search incidence | 2535368
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#33 #8 And #14 and #32 1326

Tabela 46 Strategia wyszukiwania kosztéw leczenia CHD w Polsce w bazie PubMed (data 14.03.2018 r.)
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#1T

Tabela 47 Strategia wyszukiwania kosztow leczenia udaru w Polsce w bazie PubMed (data 14.03.2018 r.)

#21 #16 and #20 145666

#23 #3 and #8 and 22 127
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13.3. Charakterystyka Swiadczen

W tabeli ponizej przedstawiono charakterystyke wybranych swiadczen, ktore
postuzyly do kalkulacji kosztow monitorowania leczenia somatroping
w ramach programu lekowego [42].

Tabela 48 Charakterystyka wybranych Swiadczen [42, 40

Nazwa Swiadczenia Szczegotowa charakterystyka

Zgodnie z definicja Swiadczenia tj. Swiadczenie obejmujace ocene
stanu zdrowia Swiadczeniobiorcy lub ocene przebiegu leczenia
w oparciu o badanie podmictowe | przedmiotowe oraz posiadane lub
przedstawione wyniki badan dodatkowych oraz uwzgledniajace
w uzasadnionych medycznie przypadkach:

a) realizacje procedur medycznych: diagnostycznych (w tym
laboratoryjnych), terapeutycznych, rehabilitacyjnych, wedlug

W11 Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu aktualnej wersji klasyfikacji ICD-9, bedacych kontynuacia
(5.30.00.0000011) rozpoczetych wozesniel, lub
b) pozyskiwanie W drodze skierowania niezbednych,

uzupetniajgcych wynikow badan dodatkowych, lub

c} wydanie orzeczenia lub zaswiadczenia, z prawa do uzyskania,
ktorego Swiadczeniobiorca nie jest wykluczony na podstawie art.
16 ust. 1-4 ustawy o Swiadczeniach, lub

d) wydanie karty diagnostyki | leczenia onkologicznego, zgodnie
z art. 32a ustawy o Swiadczeniach.

Konieczne wykazanie co najmniej 2 procedur z listy W2, Ilub
konieczne wykazanie co najmniej jednej procedury z listy W3, lub
konieczne wykazanie od 3 do 4 procedur oznaczonych tym samym
kodem =z listy W5, |lub Kkonieczne wykazanie do 2 procedur

W13 Swiadczenie specjalistyczne 3-go typu  pznaczonych tym samym kodem z listy W7, lub konieczne wykazanie

(5.30.00.0000013) co najmniej jedne] procedury z listy W2 oraz co najmniej jednej
procedury z listy W8, lub konieczne wykazanie co najmniej jednej
procedury z listy W2 oraz co najmniej jednej procedury z listy W18, lub
konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 oraz co
najmniej jednej procedury z listy W2.

Swiadczenia wykonywane w trybie hospitalizacji - Swiadczenia
gwarantowane udzielane Swiadczeniobiorcy catodobowo w trybie
planowym albo naglym, obejmujgce Swiadczenia: diagnostyczne,
terapeutyczne, pielegnacyjne i rehabilitacyjne - od chwili przyjecia
Swiadczeniobiorcy do chwili jego wypisu albo zgonu.

Hospitalizacja zwiazana z wykonaniem
programu (5.08.07.0000001)

13.4. Wskazniki cen towardw i ustug konsumpcyjnych

W tabeli ponizej przedstawiono wzrost optat w latach 2006-2017.

Tabela 49 WskazZniki cen towarow i ustug konsumpcyjnych

WskaZniki cen towardw i ustug (GUS [15])

z
2006 2007 2008 20089 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
25,61
101.0 1025 1042 1035 1026 104.3 1037 100.9 100,0 99,1 99.4 102,0 g

* skalkulowano wedtug wzoru na skumulowang inflagje po n-latach: Inflacja_n = ({1 + Inflacja_1/100) x (1 +Inflacja_2/100) x..x (1 +
Inflacja_n/100) - 1) x 100%)
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13.5. Przeplyw pacjentow w scenariuszu minimalnym i maksymalnym

W tabeli ponizej przedstawiono liczebnoS¢ pacjentow w scenariuszu
minimalnym i maksymalnym.

Tabela 50 Szacowana liczba pacjentow w rozpatrywanych scenariuszach w kolejnych okresach
dwumiesiecznych rozwazanego horyzontu czasowego - scenariusz minimalny

Scenariusz .istniejgoy” ‘Scenariusz .nowy"
- Oi‘lre:r.y Rozkiad populacji leczonej rhiGH
wumiesieczne Rozkiad populacji nieleczonej rhGH Ruzpoczyn‘ajqcy Moty leosenic
leczenie
1 45 45 0
2 77 32 45
3 104 28 76
4 130 26 102
5 154 27 126
6 177 25 151
7 199 24 173
8 220 24 196
9 241 23 247
10 261 23 237
11 281 22 257
12 300 22 277
13 300 2 296
14 300 3 296
15 300 3 296
16 300 3 297
A 300 2 298
18 300 2 298
Rozkiad populacji przerywajgce]j leczenie rhGH z powodu przyczyn ogolnych

1 0 0
2 0 0
3 0 0
4 0 2
<) 0 3
6 0 5
T 0 6
8 0 7
g 0 8
10 0 9
11 0 10
12 0 11
13 0 12
14 0 13
15 0 15
16 0 15
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Okresy Scenariusz istniejacy” Scenariusz .nowy”

17 0 13

18 0 13

Rozktad populacji, u ktérych wystapit CHD lub udar
CHD Udar CHD Udar

1 0 0 0 0
2 (¢] 0 0
3 (¢] 0 0 0
4 (0] 0 0 0
5 (8] 0 0 0
5] 0 0 0 0
7 0 0 0 0
8 (8] 6] 0 0
9 (8] 0 0 0
10 i | 6] 0 0
11 i | 0 0 0
12 1 i 5 45 0
13 1 i 5 45 0
14 1 1 al 1
15 1 1 al 1
16 1 1 il &
1T 1 1 il &
18 1 1 1 l

Tabela 51 Szacowana liczba pacjentéw w rozpatrywanych scenariuszach w kolejnych okresach
dwumiesiecznych rozwazanego horyzontu czasowego - scenariusz maksymalny

Scenariusz .istniejgcy” Scenariusz .nowy”
- m_‘m_5.‘|" Rozktad populacji leczonej rhGH
wumiesieczne Rozkiad populacji nieleczonej rhGH i
RGZ?EZEZ?[:?QW Kontynuujacy leczenie

Al 243 243 0
2 412 170 242
3 560 151 409
4 697 140 547
5 827 143 676
6 950 135 808
7 10868 131 931
8 1182 127 1049
9 1293 124 1163
10 1401 122 1274
g 15086 119 1381
12 1609 117 14886
13 1609 15 1589
14 1609 15 1 589
15 1609 15 1 589
16 1609 15 1594
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Okresy Scenariusz istniejacy” Scenariusz .nowy”
17 1608 11 1598
18 1609 11 1598
Rozkiad populacji przerywajacej leczenie rhGH z powadu przyczyn ogolnych
1 0 0
2 0 0
3 0 0
4 0 11
5 0 18
6 0 25
7 0 31
8 0 a7
g 0 43
10 0 48
11 0 53
i2 0 58
13 0 63
14 0 68
15 0 72
16 0 72
1T 0 72
18 0 72
Rozktad populaciji, u ktérych wystapit CHD lub udar

CHD Udar CHD Udar
Al 0 0 0 0
2 0 0 0
3 0 0 0 0
4 0 0 0 0
5 0 0 0 0
6 0 0 0 0
7 i | 1 1 2
8 2 1 1 &
9 3 2 2 1
10 3 2 2 2
g 4 2 3 2
12 4 3 3 2
13 5 3 3 3
14 5] 3 4 3
15 & 4 4 3
186 7 4 4 4
A7 7 4 5 4
18 8 B 5 4
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