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INDEKS SKROTOW

ALL ostra biataczka limfoblastyczna (ang. Acute lymphoblastic leukemia)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

Cl przedzial ufnosci (ang. Confidence Interval)

CUR wspotczynnik koszty-uzytecznosé (ang. Cost-Utility Ratio)

HTA Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)

ICD-10 Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chordb i Probleméw Zdrowotnych (ang. International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems)

U lednostki masy (ang. international units)

LBL chioniak limfoblastyczny (ang. Lymphoblastic lymphoma)

LY Lata Zycia (ang. Life years)

LYS 7aoszczedzone lata zycia (ang. Life years saved)

Mz Minister Zdrowia

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

PICO populacja (ang. Population), interwencja (ang. Intervention), komparator (ang. Comparator), wyniki
zdrowotne (ang. Outcomes)

pkt. punkt

QALY zyskane lata Zycia skorygowane o jakosé (ang. Quality Adjusted Life Years)

r. rok

r.z. rok Zycia

RSS Instrument Podziatlu Ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme)

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)
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STRESZCZENIE

Cel analizy

Celem niniejszej analizy byla ocena opfacalnosci stosowania pegaspargazy (produktu leczniczego Oncaspar®) w leczeniu
pacjentéw z chloniakiem nieziarniczym guzkowym (grudkowym), chioniakiem nieziarniczym rozlanym, obwodowym
i skérnym chioniakiem z komorek T, innymi i nieokreslonymi postaciami chioniakéw nieziarniczych, biataczka limfatyczna oraz
biataczka szpikowa, finansowanego z srodkow platnika publicznego w ramach kategorii dostepnosci refundacyjnej

chemioterapia.

Ekspertyza zostala przeprowadzona na zlecenie firmy Servier Polska Sp. z o.o.

Metodyka i zatozenia

Oceniang interwencja jest produkt leczniczy Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji,
zawierajagcy pegaspargaze — kowalencyjny koniugat L-asparaginazy pochodzacej z Escherichia coli z glikolem

monometoksypolietylenowym.

Technologig opcjonalng dla analizowanej interwencji jest produkt leczniczy Oncaspar® 750 j/ml roztwor do wstrzykiwarn
i infuzji, zawierajacy pegaspargaze.

Zgodnie z opinig ekspertow klinicznych, w polskiej praktyce klinicznej pegaspargaza stosowana jest u pacjentow z ostrag
biataczkg limfoblastyczng (ang. acute lymphoblastic leukemia, ALL) [ICD-10 C91.0] oraz chloniakiem limfoblastycznym (ang.
lymphoblastic lymphoma, LBL) [C83.5]. W zwigzku z powyzszym w analizie zostaly uwzglednione jedynie wskazania ICD-10
C91.0 oraz C83.5.

Wyniki wykonanej analizy efektywnosci klinicznej wskazuja, Ze w wyniku przeprowadzonego wyszukiwania w bazach
informacji medycznej nie zidentyfikowano badan klinicznych oceniajacych efektywnosc kliniczna podania nowej postaci
farmaceutycznej produktu leczniczego Oncaspar® tj. proszku do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji. Oznacza
to rownoczesnie, Ze nie istnieja badania kliniczne poréwnujgce interwencje i komparator. Brak dowodow naukowych
uniemozliwia opracowanie analizy uzytecznosci kosztow, efektywnosci kosztéw oraz minimalizacji kosztéw, w zwigzku z czym

analiza ekonomiczna zostala ograniczona do analizy konsekwencji kosztow.

Poniewaz przeprowadzona analiza kliniczna nie zawiera danych o wzgledne] skutecznosci poréwnywanych interwencji,

zestawienie efektdw zdrowotnych zostalo przeprowadzone w oparciu o:

=  informacje zawarte w Charakterystyce produktu leczniczego Oncaspar® proszek do sporzgdzania roztworu do

wstrzykiwan lub infuzji, Oncaspar®, roztwdr do wstrzykiwan i infuzji.

=  dodatkowo réwniez w oparciu o wyniki raportowane w opublikowanych analizach ekonomicznych oceniajacych
oplacalnosc pegaspargazy.

W przypadku zastgpienia produktu Oncaspar®, roztwor do wstrzykiwan i infuzji, 750 j.m./ml przez produkt Oncaspar® 750
j/ml proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji zmianie nie ulegng nastepujace koszty zwigzane z terapig
ALL i LBL: podania leku, diagnostyki i monitorowania leczenia, leczenia dzialari niepoigdanych zwiazanych z terapia, oraz
koszty zwigzane ze stosowaniem innych lekow wymienionych w protokotach leczenia ALL i LBL. Wszystkie wymienione
kategorie kosztow majg zatem charakter nierdznigcy. Biorac pod uwage powyzej przedstawione okolicznosci w analizie
uwzgledniono jedynie koszt substancji czynnej pegaspargaza.

Na potrzeby analizy ekonomicznej stworzono prosty kalkulator (arkusz kalkulacyjny MS Excel®) pozwalajgcy oszacowac koszty

stosowania ocenionych technologii medycznych w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej oraz chloniaka limfoblastycznego.

Niniejsza analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania sSwiadczen ze sSrodkow
publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia). Porownywane technologie lekowe s finansowane ze srodkéw publicznych
w ramach chemioterapii, w zwigzku z czym swiadczeniobiorca (pacjent) nie ponosi kosztow leczenia.

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikéw analizy przeprowadzono prostg analize wrazliwosci poprzez modyfikacje

wartosci parametrow wplywajacych na wyniki analizy.



Wyniki analizy

Whyniki analizy ekonomicznej przedstawiono w formie tabelarycznej.

Tabela 1. Zestawienie konsekwencji/wynikéw zdrowotnych

A GERTARA COMPANY
Oncaspar (pegaspargaza) w leczeniu chfoniakow nieziarniczych (kody ICD- 10: C82, €83, €84, C85), bialaczki limfatycznej
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Konsekwencje zdrowotne
Horyzont Miara efek
Publikacja v . Oncaspar® proszek do : =
y tnego AR Oncaspar® roztwor do
E zania roztworu do
[ o wetrzykiwa# i infuzji
wstrzykiwan lub infuzji
ChPL (“badanie EFS 83%
3-letni Brak d h
17) [21] etnt (95% Cl) (73%-93%) rak camye
ChPL (“badanie . EFS 78%
5-let Brak d h
17) [21] etnt (95% CI) (67%-88%) rak aanyc
ChPL (“badanie EFS 75%
7-letni Brak d h
17) [21] etnt (95% Cl) (63%-87%) rak aanyc
ChPL (“badanie . EFS 85,1%
2) [21] 3-letni (95% Cl) (72%-92%) Brak danych
ChPL (“badanie ) 0s 92,4%
2") [21] 3-letni (95% Cl) (81%-97%) Brak danych
17,3431
B 2017 [4 doz tni LY ’
asu 4] ozywotnt A (brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)
88%
Kl 2019 [14 5-letni EFS
oos [14] etnt (brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)
LYS (zdyskont 41,5
Kloos 2019 [14] 5-letni (zdyskontowane

1,5%)

(brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)

Tabela 2. Wyniki analizy kosztéw: usrednione koszty terapii pegaspargaza dla rozpatrywanych w analizie scieiek

terapeutycznych

Koszty leczenia pegaspargazj [PLN]

Oncaspar® proszek do

Rozpoznanie | grupa wickowa Protokdt leczenia sporzadzania roztworu  Oncaspar® roztwér do
do wstrzykiwan lub wstrzykiwan i infuzji
infuzji
Wariant z RSS
ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 ] 8309,98
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 [ ] 17 203,97
LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 [ ] 208,26
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 [ ] 12 338,68
Wariant bez RSS
ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 11 668,08 8 309,98
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 24 156,18 17 203,97
LBL - dorodli pacjenci PALG ALL7 292,42 208,26
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 17 324,80 12 338,68

Whnioski koficowe

Uwzgledniajac wnioskowany instrument dzielenia ryzyka, leczenie produktem Oncaspar® 750 j/ml proszek do

sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji jest strategia tarfisza niz terapia obecnie refundowanym produktem

Oncaspar®, roztwoér do wstrzykiwan i infuzji dla wszystkich rozpatrywanych protokotow leczenia ostrej biataczki

limfoblastycznej i chtoniaka limfoblastycznego stosowanych w polskiej praktyce klinicznej.
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1. ANALIZA KONSEKWENCJI KOSZTOW

1.1.Metodyka

1.1.1. Cel analizy

Celem niniejszej analizy byla ocena optacalnosci stosowania pegaspargazy (produktu leczniczego Oncaspar®
proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji) w leczeniu pacjentéw z chtoniakiem nieziarniczym
guzkowym (grudkowym), chtoniakiem nieziarniczym rozlanym, obwodowym i skornym chioniakiem z komérek
T, innymi i nieokreslonymi postaciami chfoniakéw nieziarniczych, biataczka limfatyczng oraz bialaczka szpikowa,
finansowanego w chemioterapii z srodkéw platnika publicznego.

Ekspertyza zostata przeprowadzona na zlecenie firmy Servier Polska Sp. z 0.0.

1.1.2. Zdefiniowanie problemu decyzyjnego

Zgodnie z informacjami zawartymi w aktualnym Obwieszczeniu Ministra Zdrowia [20], substancja czynna
pegaspargasum jest obecnie refundowana w nastepujacych jednostkach chorobowych, wedtug klasyfikacji ICD-
10:

Tabela 3. Zakres wskazan objetych refundacja dla substancji czynnej pegaspargasum

Kod ICD-10 Nazwa ICD-10
ca2 CHEONIAK NIEZIARNICZY GUZKOWY (GRUDKOWY)
C82.0 Z MALYCH WPUKLONYCH (SZCZELINOWATYCH = CLEAVED) KOMOREK, GUZKOWY
c82.1 MIESZANY Z MAEYCH WPUKLONYCH (SZCZELINOWATYCH =CLEAVED) | WIELKICH KOMOREK, GUZKOWY
c82.2 WIELKOMORKOWY, GUZKOWY
c82.7 INNE POSTACIE CHEONIAKA NIEZIARNICZEGO GUZKOWEGO
c82.9 CHEONIAK NIEZIARNICZY, NIEOKRESLONY
ca3 CHEONIAKI NIEZIARNICZE ROZLANE
C83.0 Z MAEYCH KOMOREK (ROZLANY)
C83.1 Z MALYCH WPUKLONYCH (SZCZELINOWATYCH = CLEAVED) KOMOREK (ROZLANY)
C83.2 MIESZANY Z DUZYCH | MAtYCH KOMOREK (ROZLANY)
c83.3 WIELKOMORKOWY (ROZLANY)
c83.4 IMMUNOBLASTYCZNY (ROZLANY)
C83.5 LIMFOBLASTYCZNY (ROZLANY)
C83.6 NIEZROZNICOWANY (ROZLANY)
c83.7 GUZ (CHtONIAK) BURKITTA
C83.8 INNE POSTACIE ROZLANYCH CHEONIAKOW NIEZIARNICZYCH
c83.9 ROZLANY CHtONIAK NIEZIARNICZY, NIEOKRESLONY
caa OBWODOWY | SKORNY CHEONIAK Z KOMOREK T
C84.0 ZIARNINIAK GRZYBIASTY
c84.1 CHOROBA SEZARY' EGO




| INAR ]
A CERTARA COMPANY
Oncaspar (pegaspargaza) w leczeniu chfoniakow nieziarniczych (kody ICD- 10: €82, C83, €84, C85), bialaczki limfatycznej
(kod ICD-10: €91) oraz biataczki szpikowej (kod ICD-10: C92) — analiza ekonomiczna

Kod ICD-10 Nazwa ICD-10
C84.2 CHEONIAK STREFY T
Cc84.3 CHEONIAK LIMFOEPITELIOIDALNY
Cc84.4 OBWODOWY CHtONIAK Z KOMOREK T
C84.5 INNE | NIEOKRESLONE CHEONIAKI T
Ccas INNE | NIEOKRESLONE POSTACIE CHEONIAKOW NIEZIARNICZYCH
C85.0 MIESAK LIMFATYCZNY
C85.1 CHEONIAK Z KOMOREK B, NIEOKRESLONY
C85.7 INNE OKRESLONE POSTACIE CHEONIAKA NIEZIARNICZEGO
C85.9 CHEONIAK NIEZIARNICZY, NIEOKRESLONY
Cco1 BIALACZKA LIMFATYCZNA
C91.0 OSTRA BIALACZKA LIMFOBLASTYCZNA
co1.1 PRZEWLEKEA BIAYtACZKA LIMFOCYTOWA
C91.2 PODOSTRA BIAYACZKA LIMFOCYTOWA
C91.3 BIALACZKA PROLIMFOCYTARNA
C91.4 BIALACZKA WOCHATOKOMORKOWA (HAIRY-CELL)
C91.5 BIALACZKA DOROStYCH Z KOMOREK T
c91.7 INNA BIAYACZKA LIMFATYCZNA
c91.9 BIALACZKA LIMFATYCZNA, NIEOKRESLONA
C92 BIALACZKA SZPIKOWA
C92.0 OSTRA BIALACZKA SZPIKOWA
c9z2.1 PRZEWLEKEA BIAtACZKA SZPIKOWA
c9z2.2 PODOSTRA BIALACZKA SZPIKOWA
c9z2.3 MIESAK SZPIKOWY
c92.4 OSTRA BIALACZKA PROMIELOCYTOWA
c92.5 OSTRA BIALACZKA SZPIKOWO-MONOCYTOWA
coz2.7 INNA BIAtACZKA SZPIKOWA
c9z2.9 BIALACZKA SZPIKOWA, NIEOKRESLONA

Zgodnie z opinig ekspertow klinicznych, w polskiej praktyce klinicznej pegaspargaza stosowana jest u pacjentow
z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ang. acute lymphoblastic leukemia, ALL) [ICD-10 C91.0] oraz chioniakiem
limfoblastycznym (ang. lymphoblastic lymphoma, LBL) [C83.5], natomiast udzial pozostatych wskazan
wymienionych w zatgczniku C.48. w populacji pacjentow leczonych pegaspargaza jest marginalny [5]. W zwigzku

z powyzszym w analizie zostaty uwzglednione jedynie wskazania ICD-10 C91.0 oraz C83.5.

Ostre biataczki limfoblastyczne jak rowniez chioniaki limfoblastyczne okreslane sg wspélnym mianem
nowotwordw z komorek prekursorowych limfocytow. Rozroznienie ALL i LBL wigze sie ze stopniem nacieczenia
szpiku, odpowiednio 20% lub wiecej oraz ponizej 20%. Zgodnie z klasyfikacja Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) z 2016 roku obie postaci uwazane s za te sama jednostke chorobowsg [3],
jakkolwiek te ostatnie kwalifikowane s3 do innego kodu ICD-10: C83.5.
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Problem decyzyjny zdefiniowano poprzez schemat PICO, przedstawiajgc cztery kluczowe zagadnienia
determinujgce metodyke przeprowadzenia niniejszej analizy: populacje (ang. population), interwencje (ang.

intervention), technologie opcjonalng (ang. comparator), efekty zdrowotne (ang. outcomes).
Populacja (P)

Populacje wnioskowang stanowig dzieci i mfodziez do 18 roku Zycia oraz osoby doroste z ostrg biataczka

limfoblastyczng lub chioniakiem limfoblastycznym, kwalifikujgce sie do leczenia.
Interwencja (1)

Oceniang interwencjg jest produkt leczniczy Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzgdzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji. Substancja czynna ocenianego produktu jest kowalencyjny koniugat L-asparaginazy
pochodzacej z Escherichia coli z glikolem monometoksypolietylenowym. Po rekonstytucji, 1 ml roztworu zawiera

750 jednostek pegaspargazy.[21]

W analizie zalozono wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Oncaspar® w ramach kategorii dostepnosci
refundacyjnej: chemioterapia. Ponadto wnioskowane jest utworzenie odrebnej grupy limitowej dla produktu

leczniczego Oncaspar®.

Produkt leczniczy Oncaspar zazwyczaj wigcza sie do leczenia jako cze$c protokotow chemioterapii skojarzonej
7z zastosowaniem innych lekow przeciwnowotworowych [21].

Szczegodtowe informacje o technologii wnioskowanej przedstawiono w Analizie problemu decyzyjnego [10] oraz

Analizie efektywnosci klinicznej [9].
Komparator (C)

Zgodnie z Wytycznymi HTA [1] komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej kolejnosci musi by¢
istniejagca (aktualna) praktyka medyczna, czyli sposéb postepowania, ktory w praktyce medycznej

prawdopodobnie zostanie zastgpiony przez oceniang technologie.

Biorgc pod uwage populacje wnioskowang dla produktu leczniczego Oncaspar®, wskazania refundacyjne dla
obecnie finansowanej pegasparagazy, specyfike dzialania L-asparaginaz oraz wymogi stawiane komparatorom
(technologia, ktéra oceniana interwencja miataby zastapi¢ w danym stanie klinicznym) jedynym potencjalnym
komparatorem jest obecnie w Polsce finansowana pegaspargaza w postaci roztworu do wstrzykiwan i infuzji,
(produkt Oncaspar®, roztwar do wstrzykiwan i infuzji, 750 j.m./ml).

Szczegétowe uzasadnienie wraz z opisem komparatora przedstawiono w Analizie problemu decyzyjnego [10].
Efekty zdrowotne (O)

Miarg efektéw zdrowotnych zwigzanych ze stosowaniem pegaspargazy w leczeniu ALL w przeprowadzonej
analizie byly lata Zycia skorygowane o jakosé (QALY, ang. Quality Adjusted Life Years), zyskane lata zycia (LYG,
ang. Life Years Gained) oraz zyskane lata zycia bez zdarzen klinicznych.

1.1.3. Zdefiniowanie strategii analitycznej

W oparciu o Wytyczne HTA opracowane przez Agencje Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji [1] przewiduje
sie dwie strategie przeprowadzenia analizy ekonomicznej technologii medycznej:

® opracowanie analizy ekonomicznej de novo w oparciu o wnioski przygotowanej wczesniej analizy
problemu decyzyjnego oraz wyniki analizy klinicznej,

* dostosowanie istniejgcej — w przypadku gdy dostepna jest opracowana wczesniej analiza ekonomiczna
badajgca rozwazany problem zdrowotny, mozliwe jest wykorzystanie takiej analizy w formie
dostosowanej do aktualnych lokalnych uwarunkowan przygotowywanego raportu HTA.
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Niniejsza analiza ekonomiczna zostala przeprowadzona w oparciu o wyniki wczesniej wykonanej Analizy

efektywnosci klinicznej, przeprowadzonej metodg przegladu systematycznego [9].

1.1.4. Perspektywa

Niniejszg analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen

ze $rodkow publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia).

Poréwnywane technologie lekowe s3 finansowane ze srodkéw publicznych w ramach chemioterapii, w zwigzku
z czym $wiadczeniobiorca (pacjent) nie ponosi kosztéw leczenia. W zwigzku z powyiszym w niniejszej analizie

perspektywa platnika publicznego i pespektywa wspdlna (NFZ+pacjenta) s tozsame.

Przyjecie powyiszej perspektywy analizy jest zgodne z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012
r. wsprawie minimalnych wymagar, jakie muszq spefnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie
refundacjq i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyZszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spoZywczego
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majq odpowiednika refundowanego

w danym wskazaniu [26], zwanym dalej Rozporzgdzeniem w sprawie minimalnych wymagarn.

1.1.5. Horyzont czasowy

Analiza kosztéw obejmuje catoé¢ kosztow substancji czynnej pegaspargaza zwigzanych z leczeniem ALL lub LBL.
Zestawienie konsekwencji/wynikéw zdrowotnych przedstawiono w horyzoncie czasowym przyjetym w zrodtach
danych, z ktérego pochodzg wartosci tych konsekwencji.

1.1.6. Dyskontowanie

W analizie kosztéw przeprowadzono dyskontowanie na poziomie 5% (w przypadku kosztéw stosowania
pegaspargazy po wznowie choroby zaloZono, 7e leczenie bedzie miato miejsce w drugim roku od rozpoczecia
terapii ALL lub LBL). Ze wzgledu na przyjetg technike analityczng oraz jako$¢ wigczonych do analizy dowoddw
naukowych nie bylo mozliwe przeprowadzenie dyskontowania dla konsekwencji zdrowotnych. Wyniki
zdrowotne przedstawiono zgodnie z wykorzystanymi Zrédtami danych, wraz z przyjetymi w nich stopami
dyskontowymi.

1.1.7. Technika analityczna

Zgodnie z Wytycznymi HTA [1] analiza ekonomiczna standardowo powinna sktada¢ sie z analizy uzytecznoéci
kosztow lub analizy efektywnosci kosztéw. W przypadku stwierdzenia w ramach analizy klinicznej
rownorzednosci klinicznej poréwnywanych technologii medycznych lub gdy réZnice miedzy nimi nie s3 istotne
klinicznie nalezy przeprowadzi¢ analize minimalizacji kosztow. W przypadku braku mozliwosci opracowania
analizy uzytecznosci koszow, efektywnosci kosztéw lub minimalizacji kosztéw dopuszcza sie przeprowadzenie
jedynie analizy konsekwencji kosztéw.

Wyniki wczesniej wykonanej Analizy efektywnosci klinicznej [9], wskazuja, ze w wyniku przeprowadzonego
wyszukiwania w bazach informacji medycznej nie zidentyfikowano badan klinicznych oceniajacych efektywnosc
kliniczng podania nowej postaci farmaceutycznej produktu leczniczego Oncaspar® tj. proszku do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwan lub infuzji. Oznacza to, zatem, iz nie istniejg badania kliniczne poréwnujace interwencje
i komparator (produkty Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji oraz
Oncaspar® 750 j.m./ml, roztwér do wstrzykiwan i infuzji).
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Brak dowodoéw naukowych uniemozliwia opracowanie analizy uzytecznosci kosztéw, efektywnosci kosztow oraz
minimalizacji kosztoéw, w zwigzku z czym analiza ekonomiczna zostala ograniczona do analizy konsekwencji

kosztow.

Jest to podejicie zbiezne z Wytycznymi HTA [1], zgodnie z ktérymi analize ekonomiczng mozna ograniczy¢ do
analizy konsekwencji kosztow miedzy innymi w przypadku braku wiarygodnych danych umozliwiajgcych
poréwnanie skutecznosci i bezpieczenstwa interwencji ocenianej z komparatorami. W sytuacji takiej nalezy dazy¢
do przedstawienia wynikéw zdrowotnych mierzonych we wspélnych jednostkach;; preferowane s3 QALY (ang.
Quality Adjusted Life Years; lata zycia skorygowane o jako$c), LY (ang. Life Years, lata zycia) lub inne jednostki
naturalne. W takim przypadku nie jest zasadne wyznaczanie wartosci inkrementalnych lub wspéiczynnikéw
inkrementalnych [1].

1.2.Modelowanie

W zwigzku z przyjeta technika analityczng nie bylo konieczne przeprowadzenie modelowania.

1.3.0cena wynikéw zdrowotnych
Poniewaz przeprowadzona analiza kliniczna [9] nie zawiera danych o wzglednej skutecznosci poréwnywanych
interwencji, zestawienie efektow zdrowotnych zostalo przeprowadzone w oparciu o:

= informacje zawarte w Charakterystyce produktu leczniczego Oncaspar® proszek do sporzadzania

roztworu do wstrzykiwan lub infuzji [21], Oncaspar, roztwor do wstrzykiwan i infuzji [22].

= dodatkowo réwniez w oparciu o wyniki raportowane w opublikowanych analizach ekonomicznych
oceniajgcych  opfacalnoéé  pegaspargazy. Strategia systematycznego wyszukiwania analiz

ekonomicznych zostala przedstawiona w Rozdziale: 1.10 oraz w Zatgczniku 2.

1.4.0cena kosztow

W przypadku zastgpienia produktu Oncaspar, roztwor do wstrzykiwan i infuzji, 750 j.m./ml przez produkt
Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji zmianie nie ulegng nastepujace
koszty zwigzane z terapig ALL i LBL:

=  Koszty podania leku

= Koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,

= Koszty leczenia dziatan niepozgdanych zwigzanych z terapig,

=  Koszty zwigzane ze stosowaniem innych lekow wymienionych w protokotach leczenia ALL i LBL.

Wszystkie wymienione kategorie kosztéw majg zatem charakter nierdinigcy. Jedynym kosztem réinigcym

pomiedzy ramieniem interwencji i komparatora jest koszt substancji czynnej pegaspargaza.

Biorgc pod uwage powyzej przedstawione okolicznosci w analizie uwzgledniono jedynie koszt substancji czynnej
pegaspargaza.

Na potrzeby analizy ekonomicznej stworzono prosty kalkulator (arkusz kalkulacyjny MS Excel®) pozwalajgcy
oszacowac koszty stosowania ocenionych technologii medycznych w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
oraz chloniaka limfoblastycznego.
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W niniejszym dokumencie przedstawiono wartoéci zaokraglone, w zwigzku z czym moga wystepowac nieznaczne
réznice pomiedzy warto$ciami w nim przedstawionymi a wartosciami widocznymi w kalkulatorze, przy czym

réznice te nie wplywajg na poprawnosc przeprowadzonych obliczen.

W celu oceny stabilnosci otrzymanych wynikéw analizy kosztéw przeprowadzono prosty analize wrazliwosci,
oceniajgcg niepewnos¢ oszacowan parametréw modelu zwigzanych z metodyks i zalozeniami oraz ich wplyw na
wyniki i wnioski analizy. Poniewaz analiza ekonomiczna wykonana zostala w formie poréwnania kosztow i
efektéw zdrowotnych, nie przeprowadzono probabilistycznej analizy wrazliwosci (zgodnie z Wytycznymi HTA

(11).

W celu ujawnienia i korekty ewentualnych bledéw zwigzanych z obliczeniami w kalkulatorze przeprowadzono
walidacje wewnetrzng kalkulatora poprzez:

= weryfikacje poprawnosci wprowadzonych formut matematycznych;

= wprowadzenie zerowych i skrajnych wartosci wraz z analizg czy uzyskane w ten sposéb wyniki sg
prawidiowe;

= testowanie powtarzalnosci wynikéw przy wielokrotnym wprowadzaniu tych samych danych do
modelu.

Walidacja zewnetrzna oszacowan, odnoszgca sie do zgodnosci ich wynikéw z bezposrednimi dowodami
empirycznymi, nie byta mozliwa do przeprowadzenia ze wzgledu na brak opublikowanych dtugoterminowych
badan klinicznych dla poréwnania Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub
infuzji vs Oncaspar, roztwor do wstrzykiwan i infuzji, 750 j.m./ml.

1.5.Gtéwne zatozenia analizy

Ponizej przedstawiono podstawowe zalozenia przyjete w analizie ekonomicznej:

* technologia opcjonalng wzgledem produktu Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji jest produkt Oncaspar® roztwor do wstrzykiwarn lub infuzji;

* w analizie uwzgledniono jedynie koszt substancji czynnej pegaspargaza, gdyz pozostale koszty maja

charakter nieréiniacy;

*  wielko$¢ dawki jednostkowej oraz liczbe dawek pegaspargazy przyjeto zgodnie z protokotami leczenia
ostrej biataczki limfoblastycznej i chloniaka limfoblastycznego stosowanymi w polskiej praktyce klinicznej
(AEIOP-BFM 2017 [18], PALG-ALL7 [25], IntReALL 2010 [13] oraz EURO-LB-02 [24]);

e Srednia powierzchnia ciala w populacji pediatrycznej wynosi 1 m? [18], natomiast w populacji dorostych
1,79 m?(Sacco 2010 [27]);

e W oszacowaniach kosztow terapii uwzgledniono dyskontynuacje leczenia pegaspargazg zwigzang
z wystgpieniem reakgdji alergicznej lub cichej inaktywacji (ktora prowadzi do zamiany pegaspargazy nainng

postac L-asparaginazy — kryzantaspaze);

®  Poniewaz przeprowadzona analiza kliniczna [9] nie zawiera danych o skutecznosci produktu Oncaspar®
proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji oraz o wzglednej skutecznosci
poréwnywanych interwencji, zestawienie efektéw zdrowotnych zostalo przeprowadzone w oparciu o
informacje zawarte w Charakterystyce produktu leczniczego Oncaspar® proszek do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwan lub infuzji [21] oraz dodatkowo réwniez w oparciu o wyniki raportowane w
opublikowanych analizach ekonomicznych oceniajgcych optacalnos¢ pegaspargazy w leczeniu ALL lub LBL

zidentyfikowane w ramach przegladu systematycznego.
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* uwzgledniajac wymogi art. 13 ust. 3 Ustawy o refundacji [31] oraz Rozporzadzenia w sprawie minimalnych
wymagan [26] przeprowadzono dodatkowe oszacowania ilorazu kosztdw i wynikéw zdrowotnych
poréwnywanych technologii medycznych a takie analize progowa.

1.6.Analiza kosztéw

1.6.1. Koszty wnioskowanej technologii medycznej

Podmiot odpowiedzialny wnioskuje o objecie finansowaniem z s$rodkow pfatnika publicznego produktu
Oncaspar® 750 j.m./ml, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji w ramach kategorii
dostepnosci refundacyjnej chemioterapia z ceng zbytu netto na poziomie 6 669,50 PLN za opakowanie
jednostkowe zawierajgce jedng fiolke proszku. Ponadto wnioskowane jest utworzenie odrebnej grupy limitowej
dla produktu leczniczego Oncaspar®.

Ponizsza tabela przedstawia wyliczenia dotyczace sktadowych kosztu produktu leczniczego Oncaspar®.

Tabela 4. Wyznaczenie kosztéw jednostkowych produktu leczniczego Oncaspar®

Element informacji o produkcie leczniczym/sktadowa
wyznaczenia kosztu

Opis sktadowej

Oncaspar®, Pegaspargasum, proszek do sporzadzania roztworu do

Nazwa, postac i dawka produktu leczniczego A
wstrzykiwan lub infuzji, 750 j.m./ml

Zawartos¢ opakowania jednostkowego 1 fiolka proszku

Zawartos¢ substancji czynnej jedna fiolka zawiera 3 750 j.m.

Liczba j.m./opakowanie jednostkowe 3750

Cena zbytu netto 6 669,50 PLN

Urzedowa cena zbytu

(cena zbytu netto powiekszona o podatek od towardw i ustug
8%)

Cena hurtowa brutto

(urzedowa cena zbytu powiekszona o marize hurtowg 5%)*

7 203,06 PLN

7563,21PLN

Zalozenia dotyczace grupy limitowej

nowa grupa limitowa

Wysokosé limitu finansowania?

7563,21 PLN

Kategoria odptatnosci swiadczeniobiorcy®

bezptatny

Whioskowany instrument podziatu ryzyka

tak (szczegoly w rozdziale 1.6.2)

Kwota refundacji NFZ

Koszt jednostkowy (za j.m.) — perspektywa NFZ

2,02 eun [

1 zgodnie z zapisami art. 7 ust. 1 Ustawy o refundacji [31];
2 zgodnie z zapisami art. 15 ust. 9 Ustawy o refundaciji [31];
3 zgodnie z zapisami art. 14 ust. 1 Ustawy o refundacji [31].
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1.6.2. Proponowany instrument dzielenia ryzyka

1.6.3. Koszty komparatora

Koszty produktu leczniczego Oncaspar® roztwér do wstrzykiwan i infuzji, 750 j.m./ml finansowanego z $rodkéw
publicznych w ramach kategorii refundacyjnej chemioterapia (grupa limitowa 1033.0, Pegaspargasum), zostaly
zaczerpniete z aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia [20].

Tabela 5. Koszty jednostkowe produktu leczniczego Oncaspar® roztwér do wstrzykiwan i infuzji

. Liczba jednostek Urzedowa cena Wysokosé I|rn_|t|.| Poziom I(mt
Produkt leczniczy (1.m.) w opak zbytu [PLN] finansowania odptatnosei NFZ/jednoste
- . [PLN] (i-m.) [PLN]
Oncaspar, roztwor do
wstrzykiwan i infuzji, 750 3750 5 130,00 5 386,50 bezptatny 1,44

j-m./ml

1.7.Zuzycie zasoboéw

Oszacowanie zuzycia zasobow przeprowadzono metoda kosztéw ogoélnych. Wycene monetarng jednostek
zuzytych zasobow dokonano na podstawie aktualnych taryfikatoréw optat Narodowego Funduszu Zdrowia

(dotyczacych $wiadczenn medycznych oraz lekow).

1.7.1. Protokotly leczenia ALL i LBL w ktorych wystepuje pegaspargaza

Protokoly stosowane w leczeniu pacjentdw z ostrg biataczkg limfoblastyczng oraz chtoniakiem lifmoblasycznym
w warunkach polskich zostaty zidentyfikowane w oparciu o wyniki nieopublikowanego raportu Leczenie ostrej
biataczki limfoblastycznej i chioniaka limfoblastycznego u pacjentéw dorosfych i pediatrycznych [6],
przeprowadzonego przez Cognosco w lutym 2018 roku. W badaniu uczestniczyto 30 lekarzy hematoonkologow
osobiscie prowadzacych pacjentdw z ALL i chioniakiem limfoblastycznym (LBL) (15 oséb leczacych dzieci i
miodziez oraz 15 os6b leczacych dorostych), posiadajgcych co najmniej piecioletnie doswiadczenie oraz
rozpoczynajgcych leczenie 5 lub wiecej pacjentow rocznie. Dane zostaly zebrane metody wywiadow
bezposrednich (FFl). Gléwnym celem badania bylo poznanie aktualnych, zachowan terapeutycznych
hematoonkologéw zajmujgcych sie leczeniem dzieci/miodziezy i pacjentéw dorostych z ALL oraz LBL, ze

szczegolnym uwzglednieniem stosowania przez nich pegylowanej asparaginazy [6].

1. W populacji pediatrycznej z ostrg biataczka limfoblastyczng podstawowym protokotem leczenia byt

schemat ALLIC87M 2000 (N
_} [6]. Od pazdziernika 2018 roku zostat on zastgpiony przez protokét AEIOP-

BFM 2017 (ramie standardowe) [18].

15



| INAR ]
A CERTARA COMPANY
Oncaspar (pegaspargaza) w leczeniu chfoniakow nieziarniczych (kody ICD- 10: €82, C83, €84, C85), bialaczki limfatycznej
(kod ICD-10: €91) oraz biataczki szpikowej (kod ICD-10: C92) — analiza ekonomiczna

W protokole AEIOP-BFM 2017 leczenie (w tym liczba podan pegaspargazy) jest réznicowane ze wzgledu
na kwalifikacje pacjentow do jednej z grup: wysokiego ryzyka (HR) oraz umiarkowanego i niskiego ryzyka
(IR oraz SR) [18].

2. W populacji pediatrycznej z chloniakiem limfoblastycznym podstawowym protokotem leczenia jest

3. W populacji pacjentéw dorostych podstawowym protokofem leczenia byt schemat PALG ALL6

I (1. O lipca 2018

roku zostal on zastgpiony przez protokét PALG ALL7 [25].

Protokot PALG ALL7 skiada sie z kilku schematow, ktére stosuje sie u pacjentéw w zaleznosci od wieku,
obecnosci chromosomu Philadelphia, limfocytéw B lub T [25]:

»  PALG ALL7 Ph(-) <55 r.z.
» PALGALL7 B Ph(-) <55r.z.
» PALGALL7 T<55r.z
»  PALG ALL7 Ph(-) >55 r.z.
» PALGALLY Ph(-) >55 r.z.
» PALG ALL7 T>55r.z.
= leczenie nawrotéw w ALL Ph(-) - PALG ALL7 Ph(-) Rel
= PALG ALL7 Ph(+) <55 r.7.
»  PALG ALL7 Ph(+)>55r.z.

W leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej pegaspargaza podawana jest w schematach PALG ALL7 Ph(-)
<55 r.z., PALG ALL7 Ph(-) 55 r.z. oraz PALG ALL7 Ph(+)>55r.z. [25]. Chioniak limfoblastyczny dla grup
Ph(-) <55 r.z. i Ph(-) =55 r.z. leczony jest schematem intensywnym, na przykiad hyperCVAD/MA [25],
dlatego w analizie kosztdw przyjeto stosowanie pegaspargazy w LBL wylgcznie w grupie Ph(+)>55r.Z.

4. W populagji pediatrycznej z ostrg biataczka limfoblastyczng oraz z chioniakiem limfoblastycznym jako
schemat najczesciej stosowany po wznowie choroby wskazywano protokét IntReALL 2010 [6].
Natomiast nawrdt u dorostych moze by¢ leczony roznymi schematami i w tej grupie pacjentow leczenie
z udzialem asparaginazy (w tym pegaspargazy) nie jest standardem postepowania u wiekszosci
pacjentéw [6, 25], dlatego w analizie kosztéw nie uwzgledniono terapii produktami Oncaspar® po
wznowie choroby u pacjentow powyzej 18 roku zycia.

W oparciu o wielkos¢ dawki jednostkowej oraz liczbe dawek pegaspargazy wskazang w wymienionych
protokotach oszacowano koszty stosowania produktéw Oncaspar® w warunkach polskich.

Finalne oszacowania przeprowadzono dla ,,usrednionego” pacjenta leczonego danym protokofem, co oznacza,
7e koszty catkowite terapii zostaly skorygowane odsetkami pacjentéw otrzymujacych schematy zawierajace

pegaspargaze.

1.7.2. Powierzchnia ciata pacjentow
W analizie przyjeto powierzchnie ciata pacjentéw (BSA, ang. Body Surface Area) rowna:
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]
r

* 1,79 m? w populacji dorostych chorych w oparciu o publikacje Sacco 2010 [27]

1.7.3. Dane dotyczace grup pacjentow

Podziat pacjentow ze wzgledu na grupe ryzyka (protokoét pediatryczny) przedstawiono w ponizszej tabeli zgodnie
z wynikami badana COGNOSCO [6].

Tabela 6. Podziat pacjentéw ze wzgledu na ryzyko nawrotu w populacji dzieci i mtodziezy do 18 r.2.

Podziat pacjentéw ze wzgledu na wiek i wystepowanie chromosomu Philadelphia (protokét leczenia dorostych)

przedstawiono w ponizszej tabeli zgodnie z wynikami badana COGNOSCO [6].

Tabela 7. Podziat pacjentdw ze wzgledu na grupe wiekowa (subpopulacje 18-55 lat. oraz »55 lat) oraz wystgpowanie chromosomu

Philadelphia w populacji dorostych chorych

W niniejszej analizie w populacji pediatrycznej rozwazono wznowe choroby. W poniiszej tabeli przestawiono

odsetki pacjentéw, u ktérych doszio do wznowy choroby w terapii ALL i LBL

Tabela 8. Odsetek pacjentow, u ktorych nastapita wznowa choroby w populacji dzieci i miodziezy do 18r.2.

1.7.4. Dyskontynuacja leczenia pegaspargaza

Odsetek pacjentow, ktérzy zakoriczg leczenie pegaspargazg i rozpoczng leczenie innymi asparaginazami (zmiana

terapii) przyjeto na podstawie:

= zaloien przyjetych w analizie wplywu na budzet [11] (brak dyskontynuacji leczenia

pegaspargazg).
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1.7.5. Leczenie pegaspargazg wg protokotu PALG ALL7

Wielkosci i liczby zuzytych dawek pegaspargazy przypadajacych na pacjenta w populacji dorostych chorych z ostrg
biafaczkg limfoblastyczng oraz chioniakiem limfoblastycznym wyznaczono w oparciu o protokof PALG ALL7 [25].
W tabelach ponizej przedstawiono obliczenia kosztow jednostkowych dawek pegaspargazy w zaleznosci od grupy

pacjentéw oraz kosztow catkowitych terapii.

Tabela 9. Zuzycie zasobéw: koszt jednostkowy/dawki pegaspargazy wg protokotu PALG w populacji dorostych

Dawka Koszt
Interwencja Grupa pacjentéw jednostkowa Catkowita dawka [j.m.] jednostkowy/dawke
[1u/m2] [PLN]
Ostra biataczka limfoblastyczna
Ph(-) <55 r.z., T<55 r.z., 2 000 3580 [ ]
Interwencja — ; i
-) = 2.y T2 2.
ariant » RSS Ph(-) 55 r.z., T>55 r.z., 1000 1790 [ |
Ph{#) >55 r.z. 1000 1790 |
Ph(-) <55 r.z., T<55 r.., 2 000 3580 7220
Interwencja— ; i
-} »55 r.z.,, T>55 r.z.
I Ph(-) >55 r.z., T>55 r.z., 1000 1790 3610
Ph(+) >55 r.z. 1000 1790 3610
Ph(-) <55 r.z., T<55 r.z., 2 000 3580 5142
Komparator Ph(-) >55 r.z., T>55 r.z., 1000 1790 2571
Ph(+) >55 r.z. 1000 1790 2571
Chtoniak limfoblastyczny
Interwencja — .
ariat - RSS Ph(+) >55 r.2. 1000 1790 [ ]
Interwencja— .
wariant bez RSS Ph(+) >55 r.z. 1000 1790 3610
Komparator Ph(+) >55 r.z. 1000 1790 2571
Tabela 10. Koszt catkowity pegaspargazy wg protokotu PALG w populacji dorostych
Koszt catkowity z
Odsetek
. Grupa Liczba . . Koszt catkowity uwzglednieniem
Int K te PLN t
neerwenca pacjentow podan/schemat T e A pacjentow w [PLN] dyskontynuaciji
protokole )
leczenia [PLN]
Ostra biataczka limfoblastyczna
Ph(-) <55 r.z.,
3 15 424,08 -
Interwencja hT<55 r.i.,.
— wariant z Ph(-) >55 .r.z., 3 7712,04 - - -
RSS T>55r.z.,
Ph(+) >55 r.. 2 5 141,36 [ ]
Ph(-) <55 r.z.,
. T<55r.2, 3 2166104 o
Interwencja— -
wariantbez  Th()>S5r, 3 10830,52 [ | I I
RSS T>55r.2.,
Ph(+) >55 r.2. 2 7220,35 [
Ph(-) <55 r.z.
7{355 o 3 15426,94 [ |
K to —L
- e —— g W=
T>55r.2., '
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Ph(+) >55 r.z. 2 5142,31 [ ]

Chfoniak limfoblastyczny

Interwencja
-wariantz  Ph(+)>55r.3. 3 7712,04 [ ]
RSS

Interwencja—

L I
wariantbez  Ph{+) >55r.2. 3 10830,52 [ | [ ] [
] I

RSS

Komparator  Ph(+) >55 r.z. 3 7713,47 [ |

1.7.1. Leczenie pegaspargaza wg protokotu AEIOP-BFM 2017

Wielkosci i liczby zuzytych dawek pegaspargazy przypadajacych na pacjenta w populacji pediatrycznej z ostra
biataczkg limfoblastyczng wyznaczono w oparciu o protokét AEIOP-BFM 2017 [18]. W tabelach poniiej
przedstawiono obliczenia kosztéw jednostkowych dawek pegaspargazy w zaleznosci od grupy pacjentéw oraz
kosztow catkowitych terapii.

Tabela 11. Zuzycie zasobdw: koszt jednostkowy/dawki pegaspargazy wg protokotu AEIOP-BFM 2017 w populacji pediatrycznej

Dawka Koszt
Interwencja Grupa pacjentéw jednostkowa Catkowita dawka [j.m.] jednostkowy/dawke
[u/m2] [PLN]

Ostra biataczka limfoblastyczna

Interwencja — SR oraz IR 2500 2500 |
wariant z RSS HR 2500 2500 -
. SR oraz IR 2500 2500 5042

Interwencja—
el e HR 2500 2500 5042
SR oraz IR 2500 2500 3591

Komparator
HR 2500 2500 3591

Tabela 12. Koszt catkowity pegaspargazy wg protokotu AEIOP-BFM 2017 w populacji pediatrycznej

Koszt catkowity z

Odsetek
. Grupa Liczba . e Koszt catkowity  uwzglednieniem
Int K te PLN t
nterwencja pacientéw e oszt/terapig [PLN] pacjentow w [PLN] dyskentynuaciji
protokole )
leczenia [PLN]
Ostra biataczka limfoblastyczna
Interwencja SR oraz IR 3 10771,01 [
—wariant z - -
RSS HR 7.5 26 927,52 [ |
Interwencja—  SRorazIR 3 15 126,43 [ |
wariant bez - -
RSS HR 7.5 37 816,07 [ ]
SR oraz IR 3 10773,00 [ ]
Komparator - -
HR 7.5 26932,50 [ |

1.7.1. Leczenie pegaspargaza wg protokotu EURO-LB-02

Wielkosci i liczby zuzytych dawek pegaspargazy przypadajgcych na pacjenta w populacji pediatrycznej z ostra
biataczkg limfoblastyczng wyznaczono w oparciu o protokot EURO-LB-02 [24]. W tabelach ponizej przedstawiono
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obliczenia kosztéw jednostkowych dawek pegaspargazy w zaleZznosci od grupy pacjentéw oraz kosztéw
catkowitych terapii. Poniewaz zgodnie z rozpatrywanym protokolem leczenie asparaginaza rozpoczynane jest jej
natywna postacig, w kalkulacjach zaftozono, Ze nadwrazliwos¢ na ta forme asparaginazy wystapi w okresie
podania jej pierwszych czterech dawek, co oznacza konieczno$é otrzymania przez pacjenta trzech dawek

pegaspargazy.
Tabela 13. Zuzycie zasobéw: koszt jednostkowy/dawki pegaspargazy wg protokotu EURO-LB-02 w populacji pediatrycznej
. Dawka jednostkowa . 5 Koszt jednostkowy/dawke
Interwencja [1U/m?) Catkowita dawka [j.m.] [PLN]
Chioniak limfoblastyczny
Interwencja — wariant z 2500 2500 -
RSS
Interwencja— wariant bez 2500 2 500 5042
RSS
Komparator 2 500 2 500 3591

Tabela 14. Koszt catkowity pegaspargazy wg protokotu EURO-LB-02 w populacji pediatrycznej

Koszt catkowity z

Liczba Odsetek Koszt catkowity uwzglednieniem
Interwencja podari/schemat Koszt/terapie [PLN] pacjentéw w [PLN] dysko uaci
protokole leczenia [PLN]

Chfoniak limfoblastyczny

Interwencja —

wariant z RSS

Interwencja—
wariant bez RSS

3 10 771,01 100% 10771,01 I

3 10 773,00 100% 10 773,00 10 413,90

Komparator 3 15 126,43 100% 15126,43 14 622,21

1.7.1. Leczenie pegaspargaza wg protokotu IntReALL 2010

Wielkosci i liczby zuzytych dawek pegaspargazy przypadajgcych na pacjenta ze wznowg ALL lub LBL w populac;ji
pediatrycznej wyznaczono w oparciu o protokét IntReALL 2010 [13]. W tabelach ponizej przedstawiono obliczenia
kosztow jednostkowych dawek pegaspargazy w zaleznosci od grupy pacjentow oraz kosztow catkowitych terapii.

Tabela 15. Zuzycie zasobéw: koszt jednostkowy/dawki pegaspargazy wg protokotu IntReALL 2010 w populacji pediatrycznej

Dawka Koszt
Interwencja Grupa pacjentéw jednostkowa Catkowita dawka [j.m.] jednostkowy/dawke
[1u/m?] [PLN]
Ostra biataczka limfoblastyczna
Interwencja - SRoraz IR 2500 2500 [ ]
wariant z RSS HR 2500 2500 -
I A SR oraz IR 2500 2500 5042
nterwencja—
Ll LA HR 2500 2500 5042
SRoraz IR 2 500 2500 3591
Komparator
HR 2 500 2500 3591
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Tabela 16. Koszt catkowity pegaspargazy wg protokotu IntReALL 2010 w populacji pediatrycznej

Koszt catkowity z

Odsetek Koszt
Grupa Liczba uwzglednieniem
Int i K terapie [PLN jentd atkowity
PrERhARLE pacjentow podan/schemat = SRR dyskontynuacji leczenia
protokole [PLN]
[PLN]
Ostra biataczka limfoblastyczna
Interwencja SR oraz IR 9 45379,28 [ Zatozono, ze
— wariant z - dyskontynuacja nie
RSS HR 5 25210,71 - bedzie miata miejsca po
Interwencja— SR oraz IR 9 32 319,00 - wznowie chor-obyr
wariant bez - (przypadki
RSS HR 5 17 955,00 [ | nadwraliwosci na
egaspargaze lub cichej
SR oraz IR 9 32 313,02 [ ] pegaspargaze chel
Komparator - inaktywacji wystapia w
HR 5 17 951,68 - pierwszej linii leczenia)

1.8.Zestawienie kosztow i konsekwencji

W ponizszej tabeli zestawiono konsekwencje zdrowotne pegaspargazy zidentyfikowane na podstawie

Charakterystyk produktéw leczniczych Oncaspar® [22, 21] oraz wynikéw raportowanych w opublikowanych

analizach ekonomicznych dostepnych w postaci pelnych tekstéw lub abstraktéw, oceniajgcych optacalnosé

pegaspargazy w leczeniu ALL lub LBL (wlgczonych do przegladu systematycznego). Konsekwencje zdrowotne

przedstawiono w postaci: przezycia wolnego od zdarzen (EFS; ang. Event Free Survival), przeiycia catkowitego —

(OS; ang. Overall Survival), zyskanych lat zycia skorygowanych o jakos¢ (QALY; ang. Quality Adjusted Life Years),

oraz zaoszczedzonych lat zycia (LYS; ang. Life Years Saved).

Tabela 17. Zestawienie konsekwencji/wynikéw zdrowotnych

Konsekwencje zdrowotne
Horyzont Miara efektu
Publikacja Interwencja Oncaspar® proszek do ,
czasowy zdrowotnego ) Oncaspar® roztwér do
sporzadzania roztworu do ciwarh | infuzii
wstrzykiwan lub infuzji ST
ChPL
s egaspargaza 3-letni EFS 83%
CCG-1962) pegasparg {95% C1) (73%-93%)
[21]
ChPL Skut o
e egaspargaza 5-letni EFS bezpi l{ecznosm i 78%
CCG-1962) pegasparg {95% C1) ezpieczenstwo st.osowama (67%-88%)
[21] produktu leczniczego
ChPL Oncaspar® proszek do
(badanie et EFS Sporiqdi"_"’”,’;“;"f"}:” do 75%
€CG-1962) pegaspargaza -letni (95% Cl) ws r?y iwan lub in z:.-r (63%-87%)
[21] oceniano na podstawie
ChPL trzech badan klinicznych
k tuj h produkt
e Metni ers \ecenicey Oncaspr, roztwr 81,8%
AALLO7P4) pegaspargaza -letni {95% Cl) y incaspar, roztwor (62,9%-91,7%)
do wstrzykiwar lub do infuzji
[21]
[21]
ChPL .
. Dane zostaty przedstawione
e epaspargaza A-letni oS w kolumnie po prawej 90,4%
AALLO7P4) pegasparg {95% C1) ) . (78,5%-95,9%)
stronie tabeli.
[21]
ChPL
(badanie eraspareaza roczn EFS 98,0%
DFCI 11-001) pegasparg ¥ {95% C1) (92,3%-99,5%)
[21]
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Konsekwencje zdrowotne
Horyzont Miara efektu
Publikacja Interwencja Oncaspar® proszek do s
czasowy zdrowotnego Oncaspar® roztwor do
sporzadzania roztworu do iwad i infuzii
wstrzykiwan i infuzji
wstrzykiwan lub infuzji Y
ChPL
(badanie eoacpargaza roczn 0sS 100,0%
DFCI 11-001) pegasparg v {95% C1) (100%-100%)
[21]
pegaspargaza -> . : 17,3431
B 2017 [4 d t LY
asu 18] kryzantaspaza ozywotni QA (brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)
Kloos 2019 i i , 88%
natywnej 5-letni EFS . .. . .
[14] N (brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)
asparaginazie
Kloos 2019 pegas‘:argaz_a e s o kva 415
[14] aszzr:;::iie st ale f;l};wane (brak informacji o stosowanym produkcie leczniczym)

W oparciu o przeprowadzong analize kosztow leczenia pegaspargaza w ramach protokotow stosowanych

w polskiej praktyce klinicznej zaprezentowano zestawienie kosztéw terapii interwencjg i komparatorem, tj.

produktami Oncaspar® proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji oraz Oncaspar® roztwor do

wstrzykiwan i infuzji. Wyniki rozpatrywano w wariantach z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia

wnioskowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 18. Zestawienie kosztéw leczenia pegaspargaza w poszczegélnych protokotach stosowanych w leczeniu ALL i LBL:

wariant z RSS

Koszty leczenia pegaspargazy [PLN]

Protokdt leczenia
Interwencja Komparator
Ostra biataczka limfoblastyezna — doroséli pacjenci

PALG ALL7 B Ph(-) <55 rz oraz T<55 rz [ ] [ ]
PALG ALL7 B Ph(-) >55 r oraz T>55 ri [ ] [ ]

PALG ALL7 B Ph(+) >55 rz [ [

PALG ALLY7 B Ph(+) <55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg

Chtoniak limfoblastyczny — doroéli pacjenci

PALG ALL7 B Ph(-) <55 rz oraz T<55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazq
PALG ALL7 B Ph(-) 55 rz oraz T>55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg

PALG ALL7 B Ph(+) >55 rz I ]

PALG ALL7 B Ph(+) <55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg

Ostra biataczka limfoblastyczna —pacjenci ponizej 18 roku zycia

AEIOP-BFM 2017 grupa wysckiego ryzyka (HR) -> IntReALL
2010 po wznowie

AEIOP-BFM 2017 grupa niskiego i umiarkowanego ryzyka
(SR/IR) -> IntReALL 2010 po wznowie

Chtoniak limfoblastyczny — pacjenci ponizej 18 roku zycia

EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 po wznowie
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Tabela 19. Zestawienie kosztéw leczenia pegaspargaza w poszczegélnych protokotach stosowanych w leczeniu ALL i LBL:
wariant bez RSS

Koszty leczenia pegaspargaza [PLN]

Protokét leczenia
Interwencja Komparator
Ostra biataczka limfoblastyczna — dorosli pacjenci

PALG ALL7 B Ph(-) <55 r# oraz T<55 r [ ] [ ]
PALG ALL7 B Ph(-) >55 rz oraz T>55 rz I ]

PALG ALL7 B Ph(+) >55 rz [ ] [ ]

PALG ALL7 B Ph(+) <55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg

Chtoniak limfoblastyczny — dorosli pacjenci

PALG ALL7 B Ph(-) <55 rz oraz T<55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg
PALG ALL7 B Ph{-) >55 rz oraz T>55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazq

PALG ALL7 B Ph(+) >55 rz ] [

PALG ALL7 B Ph(+) <55 rz brak leczenia pegaspargazg brak leczenia pegaspargazg

Ostra biataczka limfoblastyczna —pacjenci ponizej 18 roku zycia

AEIOP-BFM 2017 grupa wysokiego ryzyka (HR) -> IntReALL
2010 po wznowie

AEIOP-BFM 2017 grupa niskiego i umiarkowanego ryzyka
(SR/IR) -> IntReALL 2010 po wznowie

Chtoniak limfoblastyczny — pacjenci ponizej 18 roku zycia

EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 po wznowie

Finalne wyniki przeprowadzonej analizy kosztéw uwzgledniaja kalkulacje dla ,usrednionego” pacjenta leczonego

danym protokotem, co oznacza, ze koszty catkowite terapii zostaly skorygowane odsetkami pacjentow

otrzymujgcych poszczegolne schematy zawierajace pegaspargaze [_
I

Tabela 20. Wyniki analizy kosztéw: usrednione koszty terapii pegaspargaza dla rozpatrywanych w analizie sciezek
terapeutycznych: wariant z RSS

Koszty leczenia pegaspargazj [PLN]

Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokét leczenia
Interwencja Komparator

ALL - doroéli pacjenci PALG ALL7 I 8 309,98

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 17 203,97

LBL - dorodli pacjenci PALG ALL7 [ ] 208,26

LBL - pacjenci poniiej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 12 338,68
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Tabela 21. Wyniki analizy kosztéw: usrednione koszty terapii pegaspargaza dla rozpatrywanych w analizie écieiek

terapeutycznych: wariant bez RSS

Koszty leczenia pegaspargaz [PLN]

Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokédt leczenia
Interwencja Komparator
ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 11 668,08 8 309,98
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 24 156,18 17 203,97
LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 292,42 208,26
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 17 324,80 12 338,68

1.8.1. Analiza wrazliwosci

W celu oszacowania wplywu alternatywnych zaloien na uzyskane w analizie kosztéw wyniki, przeprowadzono

prosty jednokierunkowsg analize wrazliwosci. W ponizszej tabeli przedstawiono parametry uzyte w analizie

podstawowe] oraz testowane w analizie wrazliwosci.

Tabela 22, Zestawienie parametréw testowanych w analizie wrazliwosci

R Wartosci w analizie
Parametr w analizie .. Komentanffrédlo danych
. wrazliwosci
podstawowej
W analizie wrazliwosci przyjeto srednie BSA w
0,753 m? . L. . .
. . i populacji polskiej dla dziecka w wieku 4 lata oraz 9 lat
BSA w populacji pediatrycznej - i L .
w oparciu o publikacje GUS [0], z wykorzystaniem
1,138 m? . . '
réwnania Haycock'a
BSA w populacji dorostych 1,79 m? 1,83 m? Na podstawie publikacji Wallington 2013 [36]
o i = z W analizie wrazliwosci testowano wariant o

Odsetek pacjentow, ktorzy zakoricza 0% .

. 5 charakterze maksymalnym bez dyskontynuacji
leczenie pegaspargaza (zmiana . .. .

Tessipin v Ptk ey oG 20.59% leczenia oraz o charakterze minimalnym na podstawie
1 publikacji Salzer 2007 [28)
Odsetek pacjentow, ktorzy zakoricza W analizie wrazliwosci zalozono odsetek

leczenie pegaspargaza (zmiana 0% 10% dyskontynuacji w populacji dorostych taki sam jak w

terapii) w populacji dorostych

populacji pediatrycznej

Koszt produktu Oncaspar proszek do
sporzadzania roztworu do
wstrzykiwarn lub infuzji: import
docelowy

Cena hurtowa
brutto:
7 563,21 PLN

Dyskontowanie

W analizie wrazliwosci przyjeto cene zgodnie z jednym
ze scenariuszy analizy wplywu na budiet [11] (wariant
bez RSS)

5% 0%

Brak dyskontowania kosztéw terapii po wznowie
choroby

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w kolejnych tabelach.

Tabela 23. Wyniki analizy wrazliwosci: wariant z RSS

Koszty leczenia pegaspargazj [PLN]

Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokét leczenia
Interwencja Komparator
BSA w populacji pediatrycznej 0,753 m?
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 [ 12 954,59
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 - 9 291,02
BSA w populacji pediatrycznej 1,138 m?
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 [ ] 19578,12
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Koszty leczenia pegaspargaza [PLN]

limfatycznej

Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokdt leczenia
Interwencja Komparator
LBL - pacjenci ponizej 18 roku 2ycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 [ ] 14041,41
BSA w populacji dorostych
ALL - doroli pacjenci PALG ALL7 ] 8 495,67
LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 [ ] 212,92

Odsetek pacjentdw, ktorzy zakoricza leczenie pegaspargaza (zmiana terapii) w populaciji pediatrycznej: 0%

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010

17 950,90

LBL - pacjenci poniiej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010

12 697,78

Odsetek pacjentdw, ktorzy zakoriczg leczenie pegaspargaza (zmiana terapii) w populacji pediatrycznej: 20,59%

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010

16 412,97

LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010

11 958,39

Odsetek pacjentdw, ktorzy zakoricza leczenie pegaspargaza (zmiana terapii) w populacji dorostych: 10%

ALL - doroéli pacjenci PALG ALL7 [ ] 8 052,86

LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 [ ] 201,32
Dyskontowanie 0%

LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 [ ] 17 368,95

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 [ ] 1243491

Tabela 24. Wyniki analizy wrazliwosci: wariant bez RSS

Koszty leczenia pegaspargaza [PLN]

Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokdt leczenia
Interwencja Komparator
BSA w populacji pediatrycznej 0,753 m?
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 18 189,61 12 954,59
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 13 045,57 9 291,02
BSA w populacji pediatrycznej 1,138 m?
ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 27 489,74 19578,12
LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 19 715,62 14 041,41
BSA w populacji dorostych
ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 11 928,82 8 495,67
LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 298,96 212,92

Odsetek pacjentdw, ktdrzy zakoricza leczenie pegaspargaza (zmiana terapii) w populacji pediatrycznej: 0%

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 25 204,95 17 950,90

LBL - pacjenci poniiej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 17 829,01 12 697,78

Odsetek pacjentdw, ktdrzy zakoriczg leczenie pegaspargaza (zmiana terapii) w populacji pediatrycznej: 20,59%

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 23 045,54 16 412,97

LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 16 790,84 11 958,39
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Koszty leczenia pegaspargaza [PLN]
Protokédt leczenia

Rozpoznanie | grupa wiekowa

Interwencja Kemparator

Odsetek pacjentow, ktdrzy zakoriczg leczenie pegaspargazg (zmiana terapii) w populacji dorostych: 10%

ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 11 307,06 8 052,86

LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 282,68 201,32

Koszt produktu Oncaspar proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji: import docelowy

ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 12 485,17 8 309,98

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 25 847,79 17 203,97

LBL - dorosli pacjenci PALG ALL7 292,42 208,26

LBL - pacjenci poniiej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 17 514,06 12 338,68
Dyskontowanie 0%

LBL - pacjenci ponizej 18 roku zycia EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 24 387,83 17 368,95

ALL - pacjenci ponizej 18 roku zycia AEIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 17 459,93 12 434,91

1.9.Analiza progowa — zakres oszacowan

Dla poréwnania Oncaspar® proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji vs Oncaspar® roztwor
do wstrzykiwan i infuzji zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 Ustawy o refundacji [31] (brak
randomizowanych badan klinicznych dowodzacych wyzszosci technologii ocenianej nad technologia opcjonalng),

stad analiza ekonomiczna powinna zawierac:

1. oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i wynikéw zdrowotnych uzyskanych
u pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie, wyrazonych jako liczba lat zycia skorygowanych
o jakos¢ (QALY);

2. oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej i wynikéw zdrowotnych uzyskanych
u pacjentdéw stosujgcych technologie opcjonalng, wyrazonych jako liczba lat zycia skorygowanych
o jakos¢ (QALY);

3. kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej technologii (produkt leczniczy Oncaspar®), przy ktorej
wspoéliczynnik, o ktorym mowa w punkcie 1, nie jest wyiszy od wspéiczynnika, o ktérych mowa
w punkcie 2.

7e wzgledu na brak préb klinicznych wigczonych do analizy klinicznej, na podstawie ktérych istniataby mozliwosc
oszacowania wynikéw zdrowotnych w postaci QALY dla interwencji i komparatora w kalkulacjach wielkosé¢
efektow zdrowotnych przyjeto w oparciu o wyniki publikacji Basu 2017 [4] (17,3431 QALY), przedstawione
w zestawieniu konsekwencji zdrowotnych w biezgcej analizie. Zatlozono jednakowe wartosci QALY dla obu
rozpatrywanych produktéw leczniczych.

1.9.1. Wyniki analizy progowej

Wyniki analizy progowej przedstawiono w kolejnej tabeli. Progowa cena zbytu netto wnioskowanej technologii

pozostaje bez zmian dla wszystkich wariantéw analizy wrazliwosci.
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Tabela 25. Wyniki analizy kosztéw: usrednione koszty terapii pegaspargaza dla rozpatrywanych w analizie scieiek
terapeutycznych: wariant bez RSS

: _ . Progowa cena
Wspétezynniki koszt/efekt [PLN/QALY] shitu
Oncaspar® 750 j/ml
ek d
Rozpoznanie | grupa wiekowa Protokét leczenia s:::: ':a
Interwencja Komparator IR
wstrzykiwan lub
infuzji [PLN]
Wariant z RSS
ALL - dorosli pacjenci PALG ALL7 [ ] 479,15 [
ALL - pacjenci ponizej 18 rok
o pacjencl ponize] S8 MOKU  AFIOP-BFM 2017 -> IntReALL 2010 [ 991,98 [
LBL - doroéli pacjenci PALG ALL7 [ ] 12,01 [
LBL - pacjenci ponizej 18 roku
EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 711,45
= ntRe ] ]
Wariant bez RSS
ALL - doroli pacjenci PALG ALL7 672,78 479,15 4750,00
ALL - pacjenci ponizej 18 roku 05 5ent 5017 > IntReALL 2010 1392,84 991,98 4750,00
Fycia
LBL - dorogli pacjenci PALG ALL7 16,86 12,01 4750,00
:ta SEearal o i EURO-LB-02 -> IntReALL 2010 998,94 711,45 4750,00
1.10. Przeglad analiz ekonomicznych

Przeprowadzono przeglad systematyczny analiz ekonomicznych oceniajgcych opfacalno$é¢ stosowania
interwencji w ocenianej populacji pacjentow. Przeszukano nastepujgce bazy medyczne:

= Medline przez PubMed,
= The Cochrane Library,
=  Embase.

Dodatkowo analizowano niezaleznie wyszukane opracowania wtérne (artykuty pogladowe i przeglady

systematyczne medycznych serwisdw internetowych).

W procesie konstruowania strategii wyszukiwania analiz ekonomicznych w analizowanym wskazaniu,
w pierwszym etapie skorzystano z bazy termindw medycznych MeSH (Medical Subject Headings). W bazie tej
znajdujg sie hasla tematyczne wraz z przyporzadkowanymi synonimami oraz terminami bliskoznacznymi.
Pofaczenie wyszukiwania w bazie danych z rozszerzonymi terminami z bazy MeSH pozwala na unikniecie

pominiecia publikacji ze wzgledu na niestandardowg terminologie.

Kryterium wigczenia zdefiniowano jako publikacje opisujgce wyniki analiz ekonomicznych (typ badan), oceniajgce
oplacalnosé¢ stosowania produktu Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub
infuzji (interwencja) stosowanego jako element skojarzonego leczenia ALL i LBL u dzieci i mtodziezy od urodzenia

do 18 r. 7. oraz u dorostych (populacja).

Kryterium wyltgczenia okreslono jako publikacje nie bedgce analizami ekonomicznymi oraz analizy ekonomiczne

opisujgce leczenie ALL i LBL bez raportowania kosztow zwigzanych z terapig produktem Oncaspar®.
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Strategie wyszukiwania analiz ekonomicznych w poszczegolnych bazach, diagram prezentujacy wyniki
wyszukiwania analiz oraz charakterystyke publikacji wlgczonych do przegladu przedstawiono w rozdziatach: 2.1,
2.11o0raz2.1.2.

PoniewaZz nie odnaleziono opublikowanych analiz ekonomicznych, w ktérych porownano koszty i efekty
zdrowotne stosowania wnioskowanej technologii (Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzgdzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji) z kosztami i efektami technologii opcjonalnej (Oncaspar® 750 j.m./ml, roztwér do
wstrzykiwan i infuzji) w populacji wskazanej we wniosku, do przegladu systematycznego zdecydowano sie
wlgczy¢ wszystkie analizy ekonomiczne oceniajgce opfacalnos¢ stosowania pegaspargazy, co zostalo
uwzglednione w diagramie wyszukiwania analiz ekonomicznych.

1.11. Ograniczenia analizy

W zwigzku z przyjetg technikg analityczng ,nie jest zasadne wyznaczanie wartosci inkrementalnych lub
wspotczynnikéw inkrementalnych” [1].

Pozostate ograniczenia analizy zwigzane sg z faktem, iz przeprowadzona analiza kliniczna [2] nie zawiera danych
o wzglednej skutecznosci poréownywanych interwencji, a zestawienie efektéw zdrowotnych zostato
przeprowadzone w oparciu o informacje zawarte w Charakterystyce produktu leczniczego Oncaspar® proszek do
sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji [5], Oncaspar®, roztwoér do wstrzykiwan i infuzji [5] oraz
dodatkowo réwniez w oparciu o wyniki raportowane w opublikowanych analizach ekonomicznych oceniajgcych

optacalnosé¢ pegaspargazy.

1.12. Dyskusja i wnioski

Zgodnie z opinig ekspertow klinicznych, w polskiej praktyce klinicznej pegaspargaza stosowana jest u pacjentéw
7 ostrg biataczka limfoblastyczng (ang. acute lymphoblastic leukemia, ALL) [ICD-10 C91.0] oraz chioniakiem
limfoblastycznym (ang. lymphoblastic lymphoma, LBL) [C83.5]. W zwigzku z powyiszym w analizie zostaly
uwzglednione jedynie wskazania ICD-10 C91.0 oraz C83.5.

Wyniki wczesniej wykonanej analizy efektywnosci klinicznej wskazuja [9], Ze w wyniku przeprowadzonego
wyszukiwania w bazach informacji medycznej nie zidentyfikowano badan klinicznych oceniajgcych efektywnosc
kliniczng podania nowej postaci farmaceutycznej produktu leczniczego Oncaspar® tj. proszku do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwan lub infuzji. Oznacza to rownoczesnie, 7e nie istniejg badania kliniczne poréwnujace
interwencje i komparator. Brak dowodéw naukowych uniemozliwia opracowanie analizy uzytecznosci kosztéw,
efektywnosci kosztdw oraz minimalizacji kosztéw, w zwigzku z czym analiza ekonomiczna zostata ograniczona do

analizy konsekwencji kosztéw.

PoniewaZ przeprowadzona analiza kliniczna nie zawiera danych o wzglednej skutecznosci poréwnywanych

interwencji, zestawienie efektéw zdrowotnych zostato przeprowadzone w oparciu o:

= informacje zawarte w Charakterystyce produktu leczniczego Oncaspar® proszek do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwan lub infuzji [21], Oncaspar, roztwér do wstrzykiwan i infuzji [22].

= dodatkowo rowniez w oparciu o wyniki raportowane w opublikowanych analizach ekonomicznych

oceniajgcych oplacalnosc pegaspargazy.

Poniewaz nie odnaleziono opublikowanych analiz ekonomicznych, w ktérych poréwnano koszty i efekty
zdrowotne stosowania wnioskowanej technologii (Oncaspar® 750 j/ml proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji) z kosztami i efektami technologii opcjonalnej (Oncaspar® 750 j.m./ml, roztwér do
wstrzykiwan i infuzji) w populacji wskazanej we wniosku, do przegladu systematycznego zdecydowano sie

wlgczy¢ wszystkie analizy ekonomiczne oceniajgce optacalnos¢ stosowania pegaspargazy.
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Nie zidentyfikowano dowodéw naukowych poréwnujgcych skutecznosé rozpatrywanych interwencji, jednak
biorgc pod uwage, ze zawierajg one identyczng substancje czynng (pegaspargaza), réznigc sie wylgcznie postacia
farmaceutyczna (proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji oraz roztwér do wstrzykiwan
i infuzji) nalezy spodziewac¢ sig, Zze efekty zdrowotne zwigzane z terapig produktem Oncaspar® 750 j/ml proszek

do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji bedg jednakowe jak te zwigzane z terapig produktem

Oncaspar®, roztwaor do wstrzykiwan i infuzji.
Whioski kohcowe

Uwzgledniajgc wnioskowany instrument dzielenia ryzyka, leczenie produktem Oncaspar® 750 j/ml proszek do
sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuzji jest strategia tansza niz terapia obecnie refundowanym
produktem Oncaspar®, roztwér do wstrzykiwan i infuzji dla wszystkich rozpatrywanych protokoléw leczenia

ostrej biataczki limfoblastycznej i chtoniaka limfoblastycznego stosowanych w polskiej praktyce klinicznej.
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(kod ICD-10: €91) oraz biataczki szpikowej (kod ICD-10: C92) — analiza ekonomiczna

2. ZALtACZNIKI

2.1.Strategie wyszukiwania analiz ekonomicznych

W poniiszej tabeli przedstawiono strategie wyszukiwania analiz ekonomicznych oceniajacych optacalnosé

stosowania interwencji w ocenianej populacji pacjentow.

Tabela 26. Strategia wyszukiwania w bazach medycznych: Medline (przez Pubmed), The Cochrane Library, Embase

Wyniki wyszukiwania

Medline (przez Pubmed) The Cochrane Library Embase
Lp. Stowa kluczowe ) ) L ) ) . ) i .
(wyszukiwanie zakoriczone (wyszukiwanie zakoriczone (wyszukiwanie zakoriczone
18.12.2018r.) 18.12.2018r.) 4.12.2018r.)
P MESH,
1 egaspargase [ 200 7 1244
Emtree]
2, 'polyethyle.negh:col 0 0 0
asparaginase
3. ‘pegylated L-asparaginase' 260 0 0
4, 'pegasparaginase’ 18 28 46
! lated AND
5. pegylated AT 121 26 305
asparaginase
6. oncaspar 254 9 307
7. pegaspargase 250 71 211
8. #1-7/0OR 337 108 1405
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2.1.1. Diagram wyszukiwania analiz ekonomicznych

Ponizej przedstawiono diagram opisujgcy wyniki wyszukiwania analiz ekonomicznych.

Diagram 1 Diagram opisujgcy wyniki wyszukiwania publikacji (QUOROM) — analizy ekonomiczne

Medline (przez Pubmed): 337
The Cochrane Library: 108
Embase: 1405
tacznie: 1850

Publikacje wylaczone jako duplikaty oraz na podstawie
wstepnej oceny tytufow i streszczen:
1827

Publikacje analizowane w postaci
petnych tekstow i abstraktow:
23

Publikacje wylaczone na podstawie

analizy pelnych tekstow i abstraktéw:

18 (w tym 11 abstraktow)

. . I Dodatkowe dane pochodzace z
Ostatecznie do analizy wlgczono publikacji:

5 wytaczonych abstraktow:

11
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2.1.2. Charakterystyka analiz ekonomicznych wtaczonych do przegladu

Tabela 27. Analizy ekonomiczne wiaczone do przegladu

Charakterystyka zidentyfikowanych analiz ekonomicznych
Publikacja: Kloos RQH, Uyl-de Groot CA, van Litsenburg RRL, Kaspers GIL, Pieters R, van der Sluis IM. A cost analysis of individualized
asparaginase treatment in pediatric acute lymphoblastic leukemia [15]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:
1. PEG-ASP (ALL-11) -> Erwinia-ASP [dawka PEG-ASP zindywidualizowana od 1500 IU/m2]
2.  PEG-ASP (ALL-11) [dawka PEG-ASP zindywidualizowana od 1500 IU/m2] (dla populacji bez reakcji alergicznej na PEG-ASP)
Komparator:
1.  Native ASP + PEG ASP -> Erwinia-ASP [ALL-10) [stata dawka PEG-ASP 1500 IU/m2]
2. Native ASP + PEG ASP (ALL-10) [stata dawka PEG-ASP 1500 IU/m2] Hipotetyczny protokdt ALL-11 ze statg dawka PEG-ASP 1500
IU/m2 (dla populacji bez reakcji alergicznej na PEG-ASP)

Populacja:
1.  Dziecileczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-11 lub ALL-10
2.  Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-11 lub ALL-10: populacja bez reakcji alergicznej na PEG-ASP
(wykluczenie kosztéw Erwinia-ASP)

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztéw
Horyzont: 6 lat
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Holandia
Waluta: § (dolar)
Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztéw: koszty lekow, koszty hospitalizacji, koszty ambulatoryjne, koszty testéw laboratoryjnych, TDM

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji (analiza kosztéw)

Wryniki i wnioski: koszt leczenia z podzialem na scenariusze:

Koszty catkowite [$]

ALL-11:29 048

ALL-10: 41 960

Koszty catkowite [$] populacja bez reakcji alergicznej na PEG-ASP

ALL-11:13 178

ALL-10: 22 916

ALL-11 (1500 1U/m2): 16 551

Publikacja: Kurre HA, Ettinger AG, Veenstra DL, Gaynon PS, Franklin J, Sencer SF, Reaman GH, Lange BJ, Holcenberg JS., A Pharmacoeconomic
Analysis of Pegaspargase Versus Native Escherichia Coli L-Asparaginase for the Treatment of Children With Standard-Risk, Acute Lymphoblastic
Leukemia: The Children’s Cancer Group Study (CCG-1962) [16]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:

PEG-ASP (1)
Native-ASP (C)

Populacja: Dzieci leczone w ramach Children’s Cancer Group (CCG) study CCG-1962 — grupa standard risk {USA)

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztow
Horyzont: Brak zdefiniowanego horyzontu
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: USA

Waluta: § (dolar)

Perspektywa: pacjenta, platnika (spoteczna)

Sktadowe kosztéw: koszty hospitalizacji, ambulatoryjne, lekéw, niemedyczne

Punkty koricowe (kliniczne): brak informaciji

Wyniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

Payer costs

I: 34 104

C:33437

Payer¥nonmedical costs (societal costs)
I: 36 746

C:36734
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Publikacja: Tong WH, Van Der Sluis IM, Alleman C, Van Litsenburg RRL, Kaspers G, Pieters R, Uyl-de Groot CA. Cost-analysis of treatment
of childhood acute lymphoblastic leukemia with asparaginase preparations: the impact of expensive chemotherapy. Haematologica 2013;
98(5) [29] Cost-effectiveness of treatment of childhood acute lymphoblastic leukemia with pegasparaginase and erwinia asparaginase:
The impact of expensive chemotherapy (Abstrakt)[30]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujace scenariusze leczenia:

PEG-ASP -> Erwinia-ASP (1)

Native-ASP -> Erwinia-ASP (C1)

Native-ASP -> PEG-ASP -> Erwinia-ASP (C2)

Populacja: : Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group (DCOG) ALL-10 (MRG)

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztow
Horyzent: 6 lat

Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Holandia
Waluta: § (dolar)
Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztow: koszty hospitalizacji, ambulatoryjne, lekow, laboratoryjne, chemioterapii, produktéw krwi, inne koszty medyczne

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji

Wyniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

I: 71 809 [71 810]

C1:103 474

C2: 70 402

~With new price of Erwinia-ASP”

I: 100 199

C1: 190284

C2: 103 089

Publikacja: Kloos RQH, van Litsenburg RRL, Wolf S, Wismans L, Kaspers GIL, Uyl-de Groot CA, Pieters R, van der Sluis IM. A cost-
effectiveness analysis of Erwinia asparaginase therapy in children with acute lymphoblastic leukemia [14]
Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujace scenariusze leczenia:*

Native-ASP -> PEG-ASP -> Erwinia-ASP

Native-ASP -> PEG-ASP > brak leczenia

Populacja: Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-10 lub ALL-11

Technika analityczna: Analiza efektywnosci kosztéw
Horyzont: 4 lata

Dyskontowanie:

Kraj: Holandia

Waluta: $ (dolar)
Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztédw: koszty hospitalizacji, ambulatoryjne, lekéw, laboratoryjne, chemioterapii, produktéw krwi, chirurgiczne, TDM, inne

koszty medyczne

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji

Wyniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

175 632 (reakcja nadwrazliwosci > Erwinia ASP)

40 925 (brak nadwrazliwosci na PEG — ASP)

21 190 (reakcja nadwrazliwosé - zatrzymanie leczenia)
Publikacja: Van Litsenburg RR, Uyl-de Groot CA, Raat H, Kaspers GJ, Gemke RJ. Cost-effectiveness of treatment of childhood acute
lymphoblastic leukemia with chemotherapy only: The influence of new medication and diagnostic technology [33]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:**
Native ASP + PEG ASP (ALL-10) (1)
Native ASP (ALL-9) (C)

Populacja: Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-10 lub ALL-9

Technika analityczna: Analiza efektywnosci kosztow
Horyzont: Brak zdefiniowanego horyzontu

Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Holandia
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Waluta: § (dolar)
Perspektywa: brak informaciji

Sktadowe kosztéw: koszty hospitalizacji, ambulatoryjne, lekéw, konsultacji medycznych, laboratoryjne, badan, testow

diagnostycznych, transfuzji, zabiegéw chirurgicznych

Punkty koncowe (kliniczne): EFS

Wyniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

ALL-10: 163 350

ALL-9: 115 858

Koszt/LYS [$/life-year saved]
ALL-10: 2 655

ALL-9: 1962

ICER [$/LYS]

ALL-10 ws ALL-9: 8 215

* interwencja nie jest zgodna z przyjetymi zaloieniami (PEG ASP dopiero w konsolidacji, wczesniej natywna ASP);

** interwencja nie jest zgodna z przyjetymi zalozeniami (PEG ASP w pofaczeniu z natywna ASP).

7 uwagi na niewielka liczbe odnalezionych publikacji analiz ekonomicznych oceniajgcych optacalnosc stosowania
interwencji, przedstawiono dodatkowo informacje pochodzace z abstraktéw, posteréw konferencyjnych itp.

Tabela 28. Abstrakty analiz ekonomicznych oceniajace optacalnosé stosowania produktu Oncaspar®

Publikacja: Basu S, Lin PL, Saha V. The cost-effectiveness of pegaspargase for the first-line treatment of acute lymphoblastic leukemia: A
cost-utility analysis (Abstrakt) [4]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:

PEG-ASP> ERW-ASP (1)

Native-ASP -> Erwinia-ASP (C1)

Erwinia-ASP -> Native-ASP (C2)

Erwinia-ASP -> PEG-ASP (C3)

Populacja: Protokoly stosowane w Wielkiej Brytanii:

UKALL2003 (pediatryczny, <=25 r.z)

UKALL14 (dorosli, 26-65 r.2)

Technika analityczna: Analiza uizytecznosci kosztow

Horyzont: dozywotni
Dyskontowanie: brak informacji
Kraj: Wielka Brytania

Waluta: GBP (funt)
Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztow: koszty lekow, koszty podania lekdw, koszty zwiazane z nadwrazliwoscia

Punkty koricowe (kliniczne): OS, EFS

Wyniki i wnioski: koszt leczenia z podzialem na scenariusze:
Koszty catkowite [GBP]

1: 7871

C1:12 612

C2:48 149

C3:48 234

Efekty catkowite [QALY]

1: 17,3431

C1: 17,2926

C2:17,3396

C3:17,3477

ICER [GBP/QALY]

| vs C1: terapia dominujaca

| vs C2: terapia dominujaca

I vs C3: odwrdcony ICER (8 627 243)

Publikacja: Delattre C, Lecureuil C, Staginnus U, Pramanik A, Robbins 5. Cost-minimization analysis of pegaspargase and native E. Coli
asparaginase to treat children and adults with acute lymphoblastic leukemia in Belgium [Abstrakt) [7]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:
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PEG-ASP -> Erwinia-ASP (1)
Native-ASP -> Erwinia-ASP (C)
Populacja: Dzieci i dorosli leczeni protokéfem EORTC 58951

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztdw

Horyzont: brak zdefiniowanego horyzontu

Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Belgia

Waluta: € (euro)

Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztéw: koszty lekdw, koszty hospitalizacji, koszty ambulatoryjne

Punkty koricowe (kliniczne): brak informacji

Wryniki i wnioski: Catkowity koszt leczenia z podziatem na scenariusze:

Koszty catkowite [EUR]

1: 5 850

C:8426

Publikacja: Lecureuil C, Staginnus U, Robbins S, Ponet O. Pegaspargase versus asparaginase in childhood acute lymphoblastic leukemia: A
cost-minimization analysis in France (Abstrakt) [17]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:

PEG-ASP -> Erwinia-ASP (1)

Native-ASP -> Erwinia-ASP (C)

Populacja: Dzieci i mlodziez < 18 r.z leczeni protokotem francuskim CAALL-FO1

Technika analityezna: Analiza minimalizacji kosztéw
Horyzont: brak zdefiniowanego horyzontu
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Francja

Waluta: € (euro)

Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztow: koszty lekdw

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji (analiza kosztéw)

Wryniki i wnioski: Catkowity koszt leczenia z podziatem na scenariusze:

Koszty catkowite [EUR]

1: 4670

C:9940

Publikacja: Faiella M, Lecureuil C, Staginnus U, Robbins S. Pegaspargase in the treatment of acute lymphoblastic leukemia: A CMA model
demonstrates its economic benefit for the Italian National Health System [Abstrakt) [8]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:

PEG-ASP -> Erwinia-ASP (1)

Native-ASP -> Erwinia-ASP (C)

Populacja: Protokoly wloskie: AIEOP-BFM 2009 (dzieci), GIMEMA LAL 1913 (dorosli)

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztdw
Horyzont: brak zdefiniowanego horyzontu
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Wiochy

Waluta: € (euro)

Perspektywa: Italian National Health System

Sktadowe kosztéw: koszty hospitalizacji, koszty lekdw, koszty zwigzane z reakcja alergiczng

Punkty koricowe (kliniczne): brak informacji

Wyniki i wnioski:
Réznica kosztéw [EUR] (1 —C)
-6 000

Publikacja: Villoro R, Aisa F, Domenech M, Sanz-Granda A, Pérez |, Hidalgo A, Gonzdlez-Dominguez A, Dapena Diaz JL. Pharmacoeconomic
assessment of pegaspargase versus asparaginase in acute lymphocytic leukemia (Abstrakt) [35]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:
PEG-ASP -> Erwinia-ASP (1)
Native-ASP -> Erwinia-ASP (C)

Populacja: Populacja pediatryczna (Hiszpania)

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztow

Horyzont: 30 tygodni
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Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Hiszpania
Waluta: € (euro)
Perspektywa: Spanish National Health System

Sktadowe kosztéw: koszty lekéw, koszty podania lekdw, koszty zwigzane z nadwrazliwoscia

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji (analiza kosztdw)

Wyniki i wnioski:
Koszty catkowite [EUR]
1: 19 756

C:19373

Publikacja: Al Rabayah A, Jaddouh S, Amireh A. Cost minimization analysis of peg-L-asparginase versus E. Coli L-asparaginase in pediatric
acute lymphoblastic leukemia [ALL) patients: A jordanian perspective (Abstrakt) [2]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:

PEG-ASP (I

Native-ASP (C)

Populacja: Jordania

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztéw
Horyzont: 4 lata
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Jordania
Waluta: § (dolar)
Perspektywa: Platnik publiczny (third — party payer)

Sktadowe kosztéw: koszt lekdw

Punkty koricowe (kliniczne): Brak informacji (analiza kosztéw)

Wryniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

Low-risk

1: 79 715,68

C:62939,22

High/standard-risk

1: 82 006,23

C: 64 003,36

Publikacja: Peters BG, Goeckner BJ, Ponzillo li, Velasquez WS, Wilson AL. Pegaspargase versus asparaginase in adult ALL: A

pharmacoeconomic assessment {Abstrakt) [23]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:
PEG-ASP (1)
Native-ASP (C)

Populacja: Pacjenci dorosli [USA), trzy protokoty leczenia: Hoelzer, Linker, Gottlieb

Technika analityczna: Analiza minimalizacji kosztdw
Horyzont: Brak zdefiniowanego horyzontu
Dyskontowanie: Koszty nie zostaly zdyskontowane
Kraj: USA

Waluta: § (dolar)

Perspektywa: Platnika

Sktadowe kosztéw: koszty lekdw, hospitalizacji, ambulatoryjne

Punkty koricowe (kliniczne): brak informacji

Wyniki i wnioski:
Koszty catkowite [§]
Hoelzer Protocol
I: 2 340,00
C:6130,70
Linker Protocol

I: 4 860,00
C:9194,72
Gottlieb Protocol
1: 2 340,00
C:3632,58
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Publikacja: Mc Cullough KB, Barreto JN, Peskey CS, Gastineau DA, Elliott M, Gangat N, Mrinal MMP, Litzow MR, Hogan WJ. Cost-
effectiveness of antithrombin repletion in adult patients with Acute Lymphoblastic Leukemia (ALL) treated with asparaginase-containing
combination chemotherapy; A single center experience (Abstrakt) [19]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:
Protokoty:

Augmented Hyper-CVAD (AHC) > LAS 20000 units, PEG 1000-2000 units/m?
E2993 > LAS 10000 units, PEG 2500 units/m?

CCG 1941 > PEG 2000 units/m?

CALGB 9111 = LAS 6000 units/m?

C10403 > PEG 2500 units/m?

Populacja: Pacjenci dorosli [USA)

Technika analityczna: Analiza efektywnosci kosztow
Horyzont: 12 lat

Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: USA

Waluta: $ (dolar)

Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztéw: koszty lekdw

Punkty koricowe (kliniczne): brak informacji

Wyniki i wnioski: Protokdt C10403 byt najdrozsza metodg > median ATC Cost Estimates: 118,064 USD

Publikacja: Dan Litsenburg RR, Uyl-de Groot CA, Raat H, Kaspers GJ, Gemke RJ. Cost-effectiveness of chemotherapeutic treatment of
childhood acute lymphoblastic leukemia: The influence of new medication and diagnostic technology [(Abstrakt) [32]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:*

Native ASP + PEG ASP (ALL-10) (1)

Native ASP (ALL-9) (C)

Populacja: Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-10 lub ALL-9

Technika analityczna: Analiza efektywnosci kosztow
Horyzont: Brak zdefiniowanego horyzontu
Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Holandia

Waluta: $ (dolar)

Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztéw: koszty medyczne

Punkty koricowe (kliniczne): brak informacji

Wyniki i wnioski:

Koszty catkowite [$]

ALL-10: 121 000

ALL-9: 85 821

Koszt/LYS [$/life-year saved]
ALL-10: 1 967

ALL-9: 1453

ICER [$/LYS]

ALL-10 vs ALL-9: 6 085

Publikacja: Van Litsenburg RR, Uyl-de Groot CA, Raat H, Kaspers GJ, Gemke RJ. Quality of life and cost of treatment of childhood acute
lymphoblastic leukemia; The influence of new medication and technology (Abstrakt) [34]

Interwencje: W badaniu rozwazano nastepujgce scenariusze leczenia:*
Native ASP + PEG ASP (ALL-10) (1)
Native ASP (ALL-9) (C}

Populacja: Dzieci leczone protokotami Dutch Childhood Oncology Group ALL-10 lub ALL-9 {(od 1 r.z do 18 r.Z)

Technika analityczna: Analiza uzytecznosci kosztow
Horyzont: Brak zdefiniowanego horyzontu

Dyskontowanie: brak informacji

Kraj: Holandia
Waluta: § (dolar)
Perspektywa: brak informacji

Sktadowe kosztéw: koszty medyczne

Punkty koricowe (kliniczne): QoL
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Wyniki i wnioski:

~Cost per QALY gained for treatment according to the latest protocol”
19730

*interwencja nie jest zgodna z przyjetymi zalozeniami (PEG ASP w potaczeniu z natywna ASP).
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