I\/IAI—I_I_A@

IGNORANTIA NOCET

Lutathera® (*"’Lu-DOTATATE)

w leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzow
neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
wywodzgcych sie ze srodkowego odcinka prajelita w
trakcie progresji podczas stosowania analogow
somatostatyny

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia
Wersja 1.1

Wykonawca:

MAHTA Sp. z o.0.

ul. Modra 90/111

02 - 661 Warszawa

Tel. biuro: +48 533 399 146
E-mail:biuro@mahta.pl

Przygotowano dla:
Advanced Accelerator Applications Polska Sp. z o. o.

Warszawa, 26.04.2021 r.

MAHTA Sp. zo.0.
Osoby do kontaktu:
Warszawa 02-661
ul. Modra 90/111

Cezal’y Pruszko zarejestrowana w Sgdzie
Rejonowym dla m.st. Warszawy,
tel . +48 602 10 44 55 XIIl Wydziat Gospodarczy

Krajowego Rejestru Sgdowego
cezary.pruszko@mahta.pl KRS: 0000331173
NIP: 521-352-90-98
. . . REGON: 141874221
Michat Jachimowicz .
Kapitat zaktadowy:
5 000,00 PLN

tel.: +48 608 555 595 optacony w petnej wysokosci
michal.jachimowicz@mahta.pl nr rachunku bankowego:

mBank
351140 2017 0000 4702 1008 6223



Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
NMAHTA wywodzacych sie ze $rodkowego odcinka prajelita w trakcie 2
IGNORANTIA NOCET progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza

wptywu na system ochrony zdrowia

Autorzy Wykonywane zadania

Koncepcja analizy;
Kontrola jakosci;

Zdefiniowanie populacji;

Oszacowanie wielkosci populacji docelowej;
Opracowanie mozliwych scenariuszy;
Aspekty etyczne i spoteczne

Ocena kosztéw;
Whioski koncowe

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o0.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko
i Michata Jachimowicza.

Konflikt interesow:

Raport wykonano na zlecenie firmy Advanced Accelerator Applications Polska Sp. z o. o.,

ktéra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu intereséw.




Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
NAH TA wywodzacych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie 3
IGNORANTIA NOCET progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza

wptywu na system ochrony zdrowia

Spis tresci

INAEKS SKIOTOW ... s 5
SUTESZCZENIE ..o 6
1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia.................cccccuuiiiiiiiiiiiiiis 12
2. Analizawplywu nabudzet.................... 12
2.1, MetOdYKa QNALIZY .....coeveiiiiiiiiiiiiiiiiiieeie ettt 12
2.2, HOIYZONE CZASOWY ...ttt e e ettt e ettt e e e et e e bbb e e e e e e e e e eebbbneeaeeeeeees 13
2.3, POISPEKIYWAL ....eeeeiieiiiiiiiiitietteee ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt et e e et e e e e e eees 14
2.4, SCENAMUSZE POIOWNYWEANE. . .uuuii i eeeeieeetiiiiaeeeeeeeeesttta e e e e e eeeeeaatraaaeeeeeeatraaeaeeeeees 14
P ST o] o 11 | = o3 - NP 16

2.6.

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych technologia

wnioskowana moze zostaC zastoSoOWana..............ceuvvvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee 16
2.5.2. Populacja docelowa, wskazana We WNIOSKU..............ceeeiieeerieiiiiiiiiieeeeeeeeeninnns 19
2.5.3. Populacja, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana ........... 20

2.5.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy

zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu

=1 {0] 0o £= Tor = TR RPN 20

2.5.5. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy

zafozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu

(= 10 T =T - 22

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji zdefiniowanych w

minimalnych wymaganiach ... 22

F N Q= 11 o 174 (0 ) 23




Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
NAH TA wywodzacych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie 4
IGNORANTIA NOCET progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza

wptywu na system ochrony zdrowia

2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej...........cccccceeeeiiiinnnnnnn. 24

2.6.2. Koszt podania wnioskowanej technologii medycznej...........cccccoeeeeeeiiiiinnnnnnnn. 29

2.6.3. Modelowanie KOSZIOW .........ccooiiiiiiiiii 30

2.7. Podsumowanie danych WejSCIOWYCH..............ouiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 33
2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy.................ceevvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeee 38
2.8.1. Aktualne wydatki budzetowe ... 38

2.8.2. Prognozowane wydatki budzetowe ..............ccoooiiii 38

3. ANaliza WrazliWoSCi ..........cooooiiiiii 42
4. Wplyw na organizacje udzielania swiadczen......................ccccooeii i 47
5. Aspekty etyczne i SPOleCZNe ... 47
6. Zalozeniai ograniCzenia ..................cooiiiiiiiiiiiii i 49
7. Podsumowanie i Wnioski KONCOWE .................cccoeiiiiiiiiiiiiii e 51
8. ZAlGCZNIKi........oe i 54

8.1. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej dla technologii wnioskowane;j...54

8.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi wymaganiami opisanymi w

Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan............cccooovveviiinieviie e, 55

8.3. Liczba opakowan technologii WnioSKOWaNE]...........cccooevieiiiiiiiiiii e, 57

LS TS o S0 = Lo 1= P 58
O o T Lo VT 1T 1 1 60

00 = 71 o] o T 1= - U 61




NAHTA

IBMNORANTLA NOCET

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego

Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

wywodzacych sie ze $rodkowego odcinka prajelita w trakcie
progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza
wptywu na system ochrony zdrowia

Indeks skrotow

Skroét
AE
AOTMIT
AWA
BIA
BSC
ChPL
EAN
(€]

GEP-NET

GI-NET

GRFoma
GUS
HD LAN
HD OCT
Ki-67
Lu
MBq
MZ
n/d

NFZ

PLN

p-NET
RSS

VIPoma

Rozwinigcie

ang. adverse events — zdarzenia niepozgdane

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

analiza weryfikacyjna AOTMIT

ang. Budget Impact Analysis — analiza wptywu na budzet

ang. best supportive care — najlepsze leczenie wspomagajace, terapia paliatywna

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

ang. grading — stopien dojrzatosci histologicznej

ang. gastro-entero-pancreatic neuroendocrine tumors - guzy neuroendokrynne
przewodu pokarmowego, guzy zotgdkowo-jelitowo-trzustkowe

ang. gastrointestinal neuroendocrine tumors - guzy neuroendokrynne zotgdkowo-
jelitowe

Guz wydzielajgcy somatoliberyne

Gtéwny Urzad Statystyczny

ang. high dose lanreotide — wysokie dawki lanreotydu

ang. high dose octreotide — wysokie dawki oktreotydu

ang. Ki-67 proliferative index — indeks proliferacji

ang. luthetium - lutet

Mega Bekerel — jednostka miary aktywnosci promieniotworcze;j

Minister Zdrowia

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

polski ztoty

ang. pancreatic neuroendocrine tumor — guz neuroendokrynny trzustki

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

Zespot Vernera Morrisona




Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
NAH TA wywodzacych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie 6
IGNORANTIA NOCET progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza

wptywu na system ochrony zdrowia

Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
produktu leczniczego Lutathera® (*’’Lu-DOTATATE, Lu).

Dokument sktada sie z analizy wptywu na budzet, analizy wptywu na organizacje udzielania

Swiadczenh zdrowotnych oraz zestawienia aspektow etycznych i spotecznych.
METODYKA

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zgodnie z przedtozonym wnioskiem
stanowig dorosli chorzy z nieoperacyjnymi i/lub przerzutowymi guzami neuroendokrynnymi
przewodu pokarmowego wywodzgcymi sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresiji
podczas stosowania analogéw somatostatyny. Wskazana populacja chorych odznacza sie
szczegolnie niekorzystnym rokowaniem. Brakuje zdefiniownych standardéw postepowania i

istnieje duza niezaspokojona potrzeba chorych na wprowadzenie skutecznej terapii.

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych pochodzacych z: [ R

W analizie wptywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Wynikiem
analizy wplywu na budzet jest rdéznica pomiedzy tymi scenariuszami wyrazona

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.

Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej ’Lu-DOTATATE nie jest
refundowany z budzetu ptatnika publicznego. W scenariuszu tym, w leczeniu nieoperacyjnych
i/lub przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego wywodzgcych sie ze
Srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny
stosowana jest najlepsza terapia wspomagajgca w postaci wysokich dawek lanreotydu lub
oktreotydu (HD LAN/HD OCT, ang. high dose lenreotide, high dose octreotide). W scenariuszu
prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w ktorej "’Lu-DOTATATE stosowany w

analizowanym wskazaniu bedzie finansowany ze s$rodkéw publicznych. Dla kazdego ze
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scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej prawdopodobny, minimalny

oraz maksymalny.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywne;j
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie

limitowe.

Calkowite koszty uwzgledniane w poszczegdlnych scenariuszach (wynikajgce z kosztéw
réznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie: kosztu lekdéw, kosztu przepisania i podania
lekéw, kosztu leczenia zdarzen niepozgdanych, kosztu diagnostyki, monitorowania i oceny
skutecznosci leczenia, kosztu kwalifikacji chorych do programu lekowego oraz kosztu

premedykacii.

W obliczeniach analizy uwzgledniono tez zatozenia proponowanej przez Podmiot
odpowiedzialny umowy podziatu ryzyka (RSS). Wydatki ptatnika publicznego (i tgczne wydatki
ptatnika publicznego i pacjentéw) przedstawiono w zwigzku z tym w dwodch wersjach: bez i z

uwzglednieniem proponowanego przez Podmiot RSS.

Analize wplywu na budzet wykonano z perspektywy wspdlnej (obejmujgcej perspektywe
ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta) oraz z perspektywy ptatnika publicznego. Przyjeto 2-
letni horyzont czasowy. Dla kluczowych danych wejsciowych przeprowadzono analize

wrazliwosci.

WYNIKI

Oszacowanie populaciji
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Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwosci z perspektywy NFZ w wersji z

RSS wskazujg, ze najwiekszy wptyw na wyniki analizy majg nastepujgce parametry:
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PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu ’Lu-DOTATATE (Lutathera®) do finansowania w ramach programu
lekowego.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia dorostych chorych z nieoperacyjnymi i/lub przerzutowymi guzami
neuroendokrynnymi przewodu pokarmowego wywodzgcymi sie ze srodkowego odcinka
prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny. Rozszerzone
zostanie spektrum terapeutyczne, w zwigzku z czym lekarze, ktorzy dotychczas mogli
zastosowacé leczenie jedynie przy pomocy najlepszej terapii wspomagajgcej w postaci
wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu teraz bedg mogli skorzystac¢ rowniez z terapii lekiem
Lutatherae. | N
|
I\ konsekwencji finansowanie leku Lutathera® zapewni chorym

Z nieoperacyjnymi i/lub przerzutowymi guzami neuroendokrynnymi przewodu pokarmowego
wywodzacymi sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas stosowania
analogéw somatostatyny dostep do skuteczniejszego niz dotychczas leczenia oraz wptynie na
poprawe ich jakosci zycia. |
I

Majgc na uwadze racjonalizacje $srodkéw w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekéw, Zamawiajgcy proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka (RSS).

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundacji leku
Lutathera® nalezy oczekiwac duzej korzy$ci zdrowotnej dla waskiej grupy chorych, dlatego tez
finansowanie technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania $wiadczen.
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Konkludujgc nalezy oczekiwac, ze finansowanie leku Lutathera® przyczyni sie do znaczace;j
poprawy sytuacji chorych z nowotworami ztosliwymi w Polsce, co jest jednym z priorytetow
zdrowotnych Ministerstwa Zdrowia (zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie

priorytetow zdrowotnych).
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1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
leku Lutathera® (*’Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzéw
neuroendokrynnych przewodu pokarmowego wywodzacych sie ze $rodkowego odcinka
prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny. Ponadto, w ramach
niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje podjecia pozytywnej decyzji

o finansowaniu ze $rodkow publicznych leku Lutathera® w przedstawionym wskazaniu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia skfada sie¢ z dwoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2016,
umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych wydatkow ptatnika w zaleznosci od przyjetych

zatozen.

2. Analiza wplywu na budzet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu o Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,
Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.

2. Zdefiniowano populacje docelowg dla technologii wnioskowanej na podstawie

odnalezionych zrédet danych: |
I
I

3. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczgwszy od wrzesnia 2021 roku.

4. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacji
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenciji.
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10.

Na podstawie wynikdéw przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii
technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych (najlepszej terapii

wspomagajgcej w postaci wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu).

Obliczono przewidywane wydatki pfatnika oraz fgczne wydatki ptatnika i pacjentow w
populacji docelowej w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza
istniejgcego, czyli w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw

publicznych.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentow w
populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza nowego, czyli w
przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej decyzji o finansowaniu technologii

wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu
nowym, a wydatkami w scenariuszu istniejgcym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne
przyjmujg wartosci wyzsze od zera oznacza to dodatkowe obcigzenia finansowe zwigzane

Z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjnej.

W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartosci parametréw podawano najczesciej z
doktadnoscig do dwdch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

wartosciach bez zaokraglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikow).

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania populacji docelowej oraz

kluczowych parametrow uwzglednianych w niniejszej analizie.

2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan oraz Wytycznymi AOTMIT

horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia

sie stanu rownowagi na rynku (ij. osiggniecia docelowej stabilnej wielko$ci sprzedazy badz

liczby leczonych pacjentéw) oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia

finansowania danej technologii medycznej ze srodkdw publicznych.

w

analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od wrzesnia 2021 do konca

sierpnia 2023 roku. Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, ze
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wnioskowana technologia bytaby finansowana w ramach programu lekowego, ktéry w sposéb
precyzyjny okresla standard terapeutyczny oraz ogranicza stosowanie technologii medycznej
do wybranych o$rodkéw kontraktujgcych program lekowy. Ponadto, obechie we
wnioskowanym wskazaniu chorzy otrzymujg wytacznie najlepsze leczenie wspomagajgce w
postaci wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu, w zwigzku z czym lek Lutathera® powinien

szybko osiggng¢ zaktadany udziat w rynku.

Dodatkowo, zgodnie z Ustawg o refundacji, pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na

2 lata, co potwierdza zasadno$¢ przyjetego horyzontu czasowego analizy.
2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, dotyczgcym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona w

dwoch wariantach:

Z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych (pfatnik publiczny?);
oraz dodatkowo z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

swiadczeh ze srodkow publicznych oraz swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta).

Z uwagi na zblizone wyniki analizy zaréwno z perspektywy ptatnika publicznego jak i
perspektywy wspolnej, koszty w niniejszym dokumencie przedstawiono wytgcznie w
perspektywie ptatnika publicznego i na tej podstawie przeprowadzono wnioskowanie z analizy.
Wyniki w perspektywie wspdlnej znajdujg sie w modelu stanowigcym integralng czesc

niniejszej analizy.
2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.

Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktdérej technologia wnioskowana zgodnie z

1 Zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotney.
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Wykazem lekow refundowanych nie jest refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu

ptatnika publicznego.

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktorej technologia wnioskowana jest refundowana
w leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu
pokarmowego wywodzgcych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas
stosowania analogéw somatostatyny. W scenariuszu tym lek bedzie dostepny w programie
lekowym i wydawany swiadczeniobiorcy bezptatnie. W analizie uwzgledniono finansowanie tej
technologii medycznej w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w

zatgczniku (rozdziat 8.1.).

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata, wielkosci populacji docelowej. Wplyw na budzet ptatnika, wyznaczony zostat jako réznica

pomiedzy tymi scenariuszami.

Wyniki analizy przedstawiono w dwdch wersjach: bez wprowadzenia instrumentéow dzielenia

ryzyka oraz po wprowadzeniu proponowanych instrumentéw dzielenia ryzyka (RSS).

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy), wersje (z RSS, bez RSS) oraz ich warianty

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.
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Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
brak refundacji technologii refundacja technologii

whnioskowanej w wnioskowanej w
analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

brak RSS
- wariant minimalny
- wariant prawdopodobny

brak RSS :
- wariant maksymalny

- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
-wariant maksymalny

RSS
- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych

technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniana
technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu o ChPL wnioskowanej

technologii. Zgodnie z ChPL Lutathera®, ¥’Lu-DOTATATE wskazany jest w leczeniu:

 nieoperacyjnych lub z przerzutami, postepujgcych, dobrze zréznicowanych (G1 i G2)
guzow neuroendokrynnych trzustki i przewodu pokarmowego (GEP-NETSs) z ekspresjg

receptoréw somatostatyny u dorostych.

Zgodnie z Wykazem lekéw refundowanych lek Lutathera® nie jest refundowany w leczeniu

chorych na nieoperacyjne i/lub przerzutowe guzy neuroendokrynne przewodu pokarmowego
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wywodzgce sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas stosowania

analogoéw somatostatyny.
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W tabeli ponizej przedstawiono zestawienie oszacowania liczebnosci populacji badanej dla

whnioskowanej technologii medycznej.

Tabela 1.
Liczba chorych stanowigca populacje u ktérych technologia wnioskowana moze zostaé¢
zastosowana
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2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku
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Tabela 2.
Populacja docelowa, wskazana we wniosku

2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana

Obecnie lek Lutathera® (*’’Lu-DOTATATE) nie jest w Polsce stosowany.
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2.5.4. Populacja, w ktoérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wilasciwy do

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjq

Populacje, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg, oszacowano na podstawie
prognozowanych udziatow, jakie lek Lutathera® osiggnie w populacji docelowej oraz

oszacowan wielkosci populacji docelowej (rozdziat 2.5.2.).

2.5.4.1. Udzialy w rynku

Oszacowanie udziatow w rynku przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 3.
Udzialy w rynku

2.5.4.2. Oszacowanie wielkosci populacji chorych leczonych

technologia wnioskowana

Uwzgledniajac udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielkos¢ populacji docelowej (rozdziat

2.5.2.) oszacowano liczbe chorych leczonych technologig wnioskowana.

Tabela 4.
Oszacowanie liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana
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Wielkos¢ dostaw ’Lu-DOTATATE (Lutathera®), konieczng do zastosowania terapii w

oszacowanej populacji chorych, przedstawiono w zatgczniku (rozdziat 8.3.).

2.5.5. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalozeniu, ze minister witasciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczgcej refundacji *'’Lu-DOTATATE, lek

ten nie bedzie stosowany.

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji

zdefiniowanych w minimalnych wymaganiach

W tabeli ponizej przedstawiono warto$ci oszacowan populacyjnych wykonanych w niniejsze;j

analizie wptywu na system ochrony zdrowia (opisanych w rozdziatach 2.5.1. — 2.5.5.).

Tabela 5.
Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji zdefiniowanych w Rozporzadzeniu
MZ w sprawie minimalnych wymagan
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2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej. Wptyw na wynik koncowy, a wiec na
wartos¢ wydatkow inkrementalnych ptatnika publicznego, majg catkowite koszty réznigce.
Calkowite koszty réznigce zdefiniowano jako koszty wystepujgce w ramach jednego ze

scenariuszy, a wiec roznigce oceniane technologie medyczne.

W analizie z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspoélnej uwzgledniono i

oceniano nastepujgce kategorie kosztow bezposrednich medycznych:

koszty lekow;
koszty przepisania i podania lekow;
koszty leczenia zdarzen niepozgdanych;

koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia;
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koszty kwalifikacji chorych do programu lekowego;
koszty premedykaciji.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie

medyczne.

Poniewaz poszczegdlne kategorie kosztowe zostaly scharakteryzowane i skalkulowane w
ramach Analizy ekonomicznej w analizie wptywu na system ochrony zdrowia zaprezentowano
jedynie koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej, podania leku oraz

modelowanie i podsumowanie kosztéw.
2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej

Do obliczenia kosztu stosowania wnioskowanej technologii medycznej konieczne byto
okreslenie zuzycia zasobdéw (dawkowania) oraz cen jednostkowych poszczegdélnych

prezentacji lekow.
2.6.1.1. Dawkowanie
YL u-DOTATATE

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Lutathera® i wnioskowanego programu
lekowego okreslono, ze w leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzéw
neuroendokrynnych przewodu pokarmowego wywodzacych sie ze $rodkowego odcinka
prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny ’’Lu-DOTATATE
podawany jest w dawce wynoszgcej 7 400 MBq. Zalecany schemat leczenia obejmuje do 4
infuzji. Zalecany odstep pomiedzy kazdym podaniem wynosi 8 tygodni. Postepowanie z
ciezkimi lub nieakceptowalnymi dziataniami niepozgdanymi moze wymaga¢ czasowego
przerwania podawania leku, wydituzenia odstepu pomiedzy dawkami z 8 tygodni maksymalnie
do 16 tygodni, zmniejszenia dawki lub zakonczenia leczenia produktem Lutathera®. Dawka
jednorazowa z odstepem 8-tygodniowym byta réwniez stosowana u chorych w badaniach
odnalezionych w ramach przegladu systematycznego Analizy klinicznej. Dawkowanie to jest
réwniez zgodne z dawkowaniem opisanym we wnioskowanym programie lekowym. W analizie
podstawowej przyjeto zatem dawkowanie zgodne z ChPL i Analizg kliniczng tj. jednorazowa

dawka z 8-tygodniowym odstepem pomiedzy kazdym podaniem.
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OKTROETYD DLUGODZIALAJACY

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Sandostatin LAR® okreslono, ze w
leczeniu chorych w rozwazanej populacji docelowej, zalecana dawka produktu leczniczego
Sandostatin LAR® wynosi 30 mg, podawana co 4 tygodnie. Leczenie tym produktem w celu
zahamowania rozwoju guza nalezy kontynuowa¢ w sytuaciji braku progresji guza. W badaniu
NETTER-1 chorzy leczeni z wykorzystaniem ’Lu-DOTATATE otrzymywali dodatkowo

najlepsze leczenie wspomagajgce w postaci oktreotydéw diugodziatajgcych w dawce 30 mg
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OKTROETYD KROTKODZIALAJACY

Zgodnie z ChPL Sandostatin® dawka oktreotydu krétkodziatajgcego posiadajgcego postac
roztworu do wstrzykiwan wynosi 0,05 mg na dobe. Krétkodziatajgce analogi somatostatyny

stosuje sie w przypadku koniecznosci szybkiego opanowania objawéw klinicznych GEP-NET

—

m.in. przetomu rakowiaka), w okresie okotooperacyjnym lub w wybranych przypadkach przed

rozpoczeciem leczenia dtugodziatajgcymi analogami w celu oceny toleranciji leku.
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LANREOTYD

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Somatuline AUTOGEL® okres$lono, ze w
leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu
pokarmowego wywodzgcych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas
stosowania analogéw somatostatyny lanreotyd podawany jest w dawce wynoszacej 120 mg
przyjmowanej co 28 dni. Leczenie produktem Somatuline AUTOGEL® 120 mg nalezy

prowadzi¢ tak dtugo, jak jest to konieczne w celu kontroli guza. W ramach analizy podstawowej

zatozono dawkowanie w wysokosci 120 mg co 4 tygodnie.

ZESTAWIENIE TABELARYCZNE

Ponizsza tabela zawiera zestawienie dawkowania lekéw uwzglednionych w analizie.

Tabela 6.
Dawkowanie lekow uwzglednione w analizie podstawowej

Substancja Jednorazowa dawka leku

Dawkowanie leku w cyklu
7L u-DOTATATE 7 400 MBq

7 400 MBq (co drugi cykl)

Lanreotyd 120 mg 120 mg

Oktreotyd dtugodziatajacy 30 mg 30 mg

Oktreotyd krétkodziatajacy 0,05 mg 1,40 mg

2.6.1.2. Ceny poszczegoélnych prezentaciji
Y7Lu-DOTATATE

Obecnie lek nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. W analizie zgodnie z wnioskiem
refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej dostepny
bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono

ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem
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wskazanym w rozdziale 8.1. W zwigzku z powyzszym przyjeto, ze lek Lutathera® bedzie

wyznaczat podstawe limitu w grupie.

Cene zbytu netto leku Lutathera® otrzymano od Zamawiajacego, wynosi ona || EGTGzG
[Dane dostarczone przez Zamawiajgcego]. Zgodnie z zapisami Ustawy o refundaciji
wyznaczono urzedowg cene zbytu oraz cene hurtowg brutto (biorgc pod uwage finansowanie

w odrebnej grupie limitowej). Koszt leku w perspektywie wspdlnej jest tozsamy z kosztem NFZ.

W obliczeniach analizy uwzgledniono ponadto zatozenia proponowanej przez Podmiot
odpowiedzialny umowy podziatu ryzyka (RSS), w ramach ktérej Podmiot odpowiedzialny
zobowigzuje sie do |
|

Koszt leku w perspektywie wspélnej jest tozsamy z kosztem NFZ.

Wartosci poszczegolnych cen lekéw prezentujg ponizsze tabele (Tabela 7. oraz Tabela 8.).

LANREOTYD | OKTREOTYD DLUGODZIALAJACY

Lanreotyd oraz oktreotyd sg obecnie finansowane zaréwno w aptece na recepte jak i katalogu
lekéw stosowanych w chemioterapii. W przypadku listy aptecznej lanreotyd wydawany jest
Swiadczeniobiorcy za odptatnoscig ryczattowg badz bezptatnie do wysokosci jego limitu
finansowania, natomiast oktreotyd za odptatnoscig ryczattows. Jesli chodzi o katalog lekéw
stosowanych w chemioterapii lanreotyd oraz oktreotyd sg wydawane swiadczeniobiorcy
bezptatnie. Wskazania objete refundacjg w przypadku lanreotydu i oktreotydu finansowanych
w ramach listy aptecznej obejmujg przede wszystkim leczenie guzow neuroendokrynnych
zotgdkowo-jelitowo-trzustkowych GEP-NET G1 i czesci G2 (index Ki67 do maksymalnie 10%)
srodkowej czesci prajelita, trzustki, po wykluczeniu ognisk pierwotnych w kohcowej czesci
prajelita, u dorostych pacjentoéw z nieoperacyjnymi guzami miejscowo zaawansowanymi lub z
przerzutami oraz leczenie objawow u pacjentdéw z hormonalnie czynnymi guzami zotgdka, jelit
i trzustki, ktorzy zadowalajgco reagujg na leczenie oktreotydem podawanym podskérnie:
rakowiak z objawami zespofu rakowiaka, VIPoma, glukagonoma, gastrinoma (zespot
Zollingera-Ellisona), insulinoma (w celu utrzymania witasciwego stezenia glukozy przed
operacjg oraz w leczeniu podtrzymujgcym), GRFoma; Leczenie pacjentéw z zaawansowanymi
guzami neuroendokrynnymi wywodzgcymi sie ze srodkowej czesci prajelita lub o nieznanym
ognisku pierwotnym w celu zahamowania progresji choroby. Natomiast dla lanreotydu i

oktreotydu finansowanych w ramach chemioterapii wskazania refundacyjne to przede
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wszystkim leczenie nowotworu ztosliwego bez okreslenia jego umiejscowienia w przypadku
guzéw neuroendokrynnych Zzotgdkowo-jelitowo-trzustkowych nieznanego pochodzenia oraz
leczenie przysadki (nowotworu o niepewnym lub nieznanym charakterze gruczotow

wydzielania wewnetrznego) w przypadku guzow typu tyreotropinoma oraz kortykotropinoma.

Wskazania refundacyjne dla lanreotydu i oktreotydu finansowanych w ramach chemioterapii
obejmujg szerszy zakres wskazan niz w ramach listy aptecznej, dlatego tez w niniejszej
analizie przyjeto wycene lanreotydu i oktreotydu na podstawie prezentacji refundowanych w
ramach chemioterapii. Podejscie takie nalezy uznac za konserwatywne. Ceny lekow zgodne z

Wykazem lekéw refundowanych przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 7.).
OKTREOTYD KROTKODZIALAJACY

Oktreotyd krotkodziatajacy podobnie jak oktreotyd dtugodziatajgcy i lanreotyd jest obecnie

finansowany zaréwno w aptece na recepte jak i katalogu lekéw stosowanych w chemioterapii.

T
T
T
I Ceny lekow zgodne z Wykazem lekow

refundowanych przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 7.).

ZESTAWIENIE TABELARYCZNE

Tabela 7.
Ceny lekéw uwzglednione w analizie (PLN)

Substancia Prezentacia Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa W){isr:ilggsc
] ! cena zbytu brutto fi .
inansowania

e e il N BN BN
Lanreotyd Autigg]lg,u:jl_liznoe g 4117,61 4 447,02 4 669,37 4 669,37
Lanreotyd Auf’;’g";%,“ggem g 3 294,29 3557,83 3735,72 3735,72
Lanreotyd Auf’;’g";%,“ggem g 2 478,40 2 676,67 2 810,50 2 810,50
dmg";g:i‘;g?q o f:ggyoféa% 2 000,00 2 160,00 2 268,00 926,10
dmgggzei‘;wqcy LSA""FZ‘(S,O;S"‘E% 2 480,00 2 678,40 2 812,32 1.852,20
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Wysokos¢
limitu
finansowania

Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa

Substancja Prezentacja . cena zbytu -

Oktreotyd Sandostatin

dtugodziatajacy LAR®, 30 mg 3 720,00 4 017,60 4 218,48 2 778,30
Oktreotyd Sandostatin®,

krotkodziatajacy 100 pg/ml 40,00 43,20 45,36 45,36
Oktreotyd Sandostatin®, 50

krotkodziatajacy pg/ml 30,00 32,40 34,02 23,15

2.6.2. Koszt podania wnioskowanej technologii medycznej

W analizie przyjeto, ze koszt podania lekdw wynika w znacznej mierze z drogi podania
(doustnie, dozylnie) co rzutuje na warunki w jakich odbywa sie podanie (hospitalizacja, porada

ambulatoryjna).

Koszt podania lekéw wyznaczono zgodnie z Zarzgdzeniem Prezesa NFZ programy lekowe.
W przypadku "Lu-DOTATATE, ktéry jest podawany dozylnie, przyjeto, ze podanie leku
bedzie sie odbywalo w ramach swiadczenia 5.08.07.0000003 Hospitalizacja w trybie
Jjednodniowym zwigzana z wykonaniem programu, ktérego koszt wynosi 486,72 PLN. Koszt
podania naliczany jest w ramieniu wnioskowanej technologii do momentu podawania
aktywnego leczenia z wykorzystaniem "/Lu-DOTATATE. Po tym okresie, przyjeto, ze koszt
podania bedzie wynosit 0,00 PLN. W ramach analizy wrazliwo$ci testowano wariant, w ktérym
koszt podania "’Lu-DOTATATE w okresie aktywnego leczenia jest rozliczany w ramach
Swiadczenia 5.08.07.0000004 Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzana z
wykonaniem programu, ktérego koszt wynosi 108,16 PLN. Wysokie dawki lanreotydu oraz
oktreotydu dtugodziatajgcego podawane sg jako wstrzykniecie domiesniowe. Przyjeto, iz tak
okreslona droga podania bedzie rozliczana w ramach swiadczenia 5.30.00.0000011 W11

Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu, ktérego koszt wynosi 44,00 PLN. W ramach analizy
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wrazliwosci testowano jak na wyniki analizy wptynie uwzglednienie kosztu podania HD
LAN/HD OCT na poziomie 0,00 PLN.

W oparciu o koszt catkowity podania oraz czestotliwos¢ podawania w cyklu modelu
oszacowano Srednie koszty podania lekow uwzglednionych w analizie. Zostaty one
zestawione w ponizszej tabeli. Koszt podania w perspektywie ptatnika publicznego jest

réwnowazny kosztowi podania w perspektywie wspolnej.
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Tabela 9.
Koszt podania lekéw na cykl w perspektywie platnika publicznego oraz wspoélnej

Technologia medyczna Koszt podania (PLN)

177 u-DOTATATE — aktywna terapia lekiem

77Lu-DOTATATE - po aktywnej terapii lekiem

HD LAN/HD OCT

2.6.3. Modelowanie kosztow
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Tabela 10.

|
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Tabela 13.

Wyniki z perspektywy wspodlnej sg zblizone do wynikow z perspektywy ptatnika publicznego i

przedstawione zostaty w modelu bedgcym nieodtgczng czescig niniejszej analizy.
2.7. Podsumowanie danych wejsciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Wartos¢ Zakres zmiennosci wartosci
parametru z parametru (wartos¢

analizy alternatywna — alter, minimalna
podstawowej — min, maksymalna — max)

Zrédta danych
Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci dla wartosci
parametru

Parametr

Parametry analizy wptywu na budzet

Ustawa

VAT 8% n/d n/d refundacyjna

o Ustawa
Marza hurtowa 5% n/d n/d refundacyjna
Liczba dni w roku 365,25 n/d n/d Zatozenie
177y 11 Whnioskowany
Jednorazowa dawka *"’Lu-DOTATATE 7 400 n/d n/d program
(L) lekowy
4 infuzje z 8- .
Dawkowanie ’Lu-DOTATATE tygodniowym n/d n/d Wnpl)cr)c?gfx "
odstepem pomiedzy leko
kazdym podaniem wy
Liczebnos¢ populacji docelowej Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2.

Wielkos¢ populacji leczonej we
wnioskowanym PL na poczatku | roku Rozdziat 2.5.4.2. Rozdziat 2.5.4.2. Rozdziat 2.5.4.2.
refundaciji

Rozdziat
2.5.4.2.
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Wartosé Zakres zmiennosci wartosci
parametru z parametru (wartos¢

analizy alternatywna — alter, minimalna
podstawowej — min, maksymalna — max)

Zrédta danych
Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci dla wartosci
parametru

Parametr

Wielkos¢ populacji leczonej we
whnioskowanym PL na poczatku Il roku Rozdziat 2.5.4.2. Rozdziat 2.5.4.2. Rozdziat 2.5.4.2.

refundaciji
H
-

Rozdziat
2.5.4.2.

Parametry kosztowe

%+
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Wartosé Zakres zmiennosci wartosci Zrédta danych
parametru z parametru (wartos¢é A . . - {5
Parametr analizy alternatywna — alter, minimalna Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci dlaa:’;?]:tect)rslfl
podstawowej — min, maksymalna — max) P

Pozostate parametry analizy ekonomicznej

Przyjeto, iz koszt podania produktu Lutathera®
jest rownowazny kosztowi hospitalizacji w trybie
jednodniowym zwigzanej z wykonaniem
programu. Koszt ten w perspektywie pfatnika
publicznego jest rownowazny kosztowi w

Zarzgdzenie
Koszt podania 7Lu-DOTATATE na . perspektywie wspolnej. Prezesa NFZ
486,72 min 108,16 L . . .
cykl (PLN) W wariancie minimalnym przyjeto, iz koszt programy
podania Lutathera® jest réwnowazny kosztowi lekowe

przyjecia pacjenta w trybie ambulatoryjnym
zwigzanego z wykonaniem programu. Koszt ten
w perspektywie ptatnika publicznego jest
réownowazny kosztowi w perspektywie wspolne;j.

Sposob podania HD LAN/HD OCT okreslany jest
jako wstrzykniecie domiesniowe. Przyjeto, iz tak Zarzgdzenie

okreslona droga podania bedzie rozliczana w Prezesa NFZ
ramach Swiadczenia 5.30.00.0000011 W11 ambulatoryjna
Koszt podania HD LAN/HD OCT na Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu. opieka
44,00 max 111,40 Lo . . ialist
cykl (PLN) W wariancie maksymalnym przyjeto, iz koszt | SPecjalistyczna,
podania HD LAN/HD OCT jest rowny 111,40 Zarzgdzenie
PLN, zgodnie z wyceng swiadczenia Prezesa NFZ

podstawowej porady ambulatoryjnej dotyczgcej chemioterapia
chemioterapii.
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IBMNORANTLA NOCET

Wartosé Zakres zmiennosci wartosci Zrodia danych

arametru z parametru (wartos¢ . . . . T .
Parametr P : - z nienie prz zakr z la w i
analizy alternatywna — alter, minimalna e dp?slraiwrgrslf

podstawowej — min, maksymalna — max)

Koszt monitorowania leczenia HD w przypadku chorych sto.sujacych. HD LAN/HD Zarzgdzenie
LAN/HD OCT 124,37 nid nid Swindzentem: okresows ocena skuseznodsl | rezesaNFZ
) chemioterapia

na cykl (PLN) chemioterapii.
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2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

Na podstawie oszacowania wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc szacunkowe
udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty réznigce leczenia jednego chorego w ciggu roku,
wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego, ktore sg
zblizone do wydatkdéw w perspektywie wspdlnej. Wydatki te bedg sie rézni¢ w zaleznosci od

przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.

2.8.1. Aktualne wydatki budzetowe

Obecnie ’Lu-DOTATATE nie jest stosowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku

jest zatem zerowy.
2.8.2. Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego. Dodatkowo wyniki przedstawiono z uwzglednieniem Ilub nie
instrumentéw dzielenia ryzyka (wersja z RSS, wersja bez RSS) oraz w wariantach (minimalny,

prawdopodobny, maksymainy).




@ Lutathera® (*’’Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub przerzutowych guzéw neuroendokrynnych a1

NMAHTA przewodu pokarmowego wywodzgcych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas
IGNORANTIA NOCET stosowania analogéw somatostatyny — analiza wptywu na system ochrony zdrowia
Tabela 15.

Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego z uwzglednieniem RSS

Tabela 16.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego bez uwzglednienia RSS
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Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono rowniez graficznie na ponizszym wykresie.

Rysunek 2.
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Risunek 3.

Wyniki z perspektywy wspdlnej sg zblizone do wynikéw z perspektywy ptatnika publicznego i

przedstawione zostaty w modelu bedgcym nieodtgczng czescig niniejszej analizy.
3. Analiza wrazliwosci

Analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone
sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla parametrow tych
przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis), ktéra ocenia wptyw

na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

W analizie wrazliwosci uwzgledniono ponadto alternatywne zalozenia dla modelowania

krzywej wejscia chorych do leczenia i ustalenia sie rownowagi rynkowe;j.
Testowane parametry i ich zakres przedstawiono w Rozdziale 2.7.

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 17.

Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego w wersji z RSS
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Tabela 18.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego w wersji bez RSS
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4. Wplyw na organizacje udzielania swiadczen

Decyzja dotyczgcg refundaciji produktu Lutathera® (*’Lu-DOTATATE) w leczeniu chorych z
nieoperacyjnymi i/lub przerzutowymi guzami neuroendokrynnymi przewodu pokarmowego
wywodzgcymi sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas stosowania
analogéw somatostatyny, w ramach programu lekowego, nie spowoduje nowych konsekwenciji

w organizacji udzielania swiadczen.

W zwigzku z powyzszym, w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii
medycznej, nie wystgpi konieczno$¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez
tworzenia nowych wytycznych okre$lajgcych sposéb podawania leku. Objecie refundacjg
technologii wnioskowanej nie bedzie zatem miec istotnego wptywu na organizacje udzielania

Swiadczeh zdrowotnych.
5. Aspekty etyczne i spoteczne

Whnioskowana populacja chorych odznacza sie szczegdlnie niekorzystnym rokowaniem.
Brakuje zdefiniownych standardéw postepowania i istnieje duza niezaspokojona potrzeba
spoteczna na wprowadzenie skutecznej terapii. Dotychczas stosowane leczenie przy pomocy
najlepszej terapii wspomagajgcej w postaci wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu nie
moze zosta¢ uznane za satysfakcjonujgce. Leczenie to pozwala jedynie na uzyskanie
krotkotrwatej odpowiedzi, mediana czasu wolnego od progresji wynosi okoto 8,5 miesigca, a
mediana przezycia catkowitego nie przekracza 28 miesiecy. Refundacja ’’Lu-DOTATATE
umozliwi wydtuzenie czasu wolnego od progresji choroby oraz przezycia catkowitego, czego

dowodzg wyniki Analizy klinicznej.

Progresywny charakter analizowanej jednostki chorobowej prowadzi do niepetnosprawnosci
chorych. W efekcie spoteczenstwo obcigzone jest istotnymi kosztami utraty produktywnosci.
Koszty te sa, tym wyzsze im mniej skutecznie prowadzona jest terapia tych chorych. Obecnie
chorzy nie majg zagwarantowanego dostepu do skutecznej metody leczenia przez co koszty
spoteczne sg eskalowane. Refundacja *"’Lu-DOTATATE pomoze ograniczy¢ te koszty i

bedzie stanowita odpowiedz na niezaspokojong potrzebe spoteczna.
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Decyzja dotyczgca objecia refundacjg produktu Lutathera® w ramach programu lekowego,
dotyczy wylgcznie chorych kwalifikujgcych sie do niego, a zatem pacjentéw spetniajgcych
wszystkie kryteria wigczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana w populacji

chorych, u ktorych spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Na podstawie Analizy klinicznej stwierdzi¢ mozna, ze wnioskowana technologia wydtuza czas
przezycia wolny od progresji choroby oraz czas przezycia catkowitego, generuje wiec istotne
klinicznie dodatkowe efekty zdrowotne, w poréwnaniu do obecnie stosowanego w praktyce
klinicznej leczenia za pomoca najlepszej terapii wspomagajacej w postaci wysokich dawek
lanreotydu lub oktreotydu. W zakresie profilu bezpieczenstwa stwierdzono, ze stosowanie
technologii ’Lu-DOTATATE w potgczeniu z najlepszym leczeniem wspomagajgcycm w
postaci wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu wigze sie z charakterystycznymi
dziataniami niepozgdanymi. Najczesciej wystepujacymi AEs wsréd pacjentow stosujgcych
177 u-DOTATATE byty nudnosci oraz wymioty. Nalezy jednak zaznaczyc¢, ze wiekszo$¢ z nich
byta spowodowana wlewem dozylnym aminokwaséw stosowanym réwnoczesnie z
radiofarmaceutykiem i zakonczyly sie w momencie przerwania infuzji. Ponadto, réznice w
czestosci wystepowania poszczegoéinych zdarzeh niepozadanych stopnia 3. lub 4. pomiedzy
grupami nie sg istotne statystycznie. Mozna zatem uznaé, ze profil bezpieczenstwa

whnioskowanej technologii moze by¢ poréwnywalny z obecnie stosowanym leczeniem.

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej, nie stoi w sprzecznosci
z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego dodatkowych

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektdéw spotecznych i etycznych dotyczgcej stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 19.
Aspekty spoteczne i etyczne
Warunek ‘ Wartos¢
Czy i ktore grupy pacjentéw mogg by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;
Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych Tak

potrzebach;

Duza korzys¢ dla
waskiej grupy
chorych

Czy spodziewana jest duza korzy$¢ dla waskiej grupy osob, czy korzy$¢ mata, ale
powszechna;
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Warunek ‘ Wartos¢é

Czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia. Nie

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy spoteczne,

w tym:

wplywac na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegoélnych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac ponadprzecietny lek; Nie
powodowac¢ dylematy moraline; Nie
stwarza¢ problemy dotyczace ptci lub rodzinne. Nie

Czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii:

nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cziowieka. Nie

Czy stosowanie technologii naklada szczeg6lne wymodgi, takie jak:

koniecznos¢ szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Nie

potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz

tajemnicy informacji z nim zwigzanych; Nie

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta

w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania. Nie

6. Zalozenia i ograniczenia

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych pochodzacych z:




Lutathera® (*7Lu-DOTATATE) w leczeniu nieoperacyjnych i/lub

@ przerzutowych guzéw neuroendokrynnych przewodu pokarmowego
NAH TA wywodzacych sie ze srodkowego odcinka prajelita w trakcie 52
IGNORANTIA NOCET progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny — analiza

wptywu na system ochrony zdrowia

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy (obejmujacy okres od wrzesnia 2021 do kohca
sierpnia 2023 roku), poniewaz w przypadku programow lekowych, w ktdrych wystepujg scisle
okreslone reguty leczenia chorych, stabilizacji nalezy oczekiwa¢ w okresie pierwszych dwdch

lat trwania programu.

Calkowite koszty uwzgledniane w poszczegdlnych scenariuszach (wynikajgce z kosztéw
réznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie: kosztu lekéw, kosztu przepisania i podania
lekéw, kosztu leczenia zdarzen niepozgdanych, kosztu diagnostyki, monitorowania i oceny
skutecznosci leczenia, kosztu kwalifikacji chorych do programu lekowego oraz kosztu

premedykacii.

W obliczeniach analizy uwzgledniono tez zatozenia proponowanej przez Podmiot
odpowiedzialny umowy podziatu ryzyka (RSS). Wydatki ptatnika publicznego (i tgczne wydatki
ptatnika publicznego i pacjentéw) przedstawiono w zwigzku z tym w dwodch wersjach: bez i z

uwzglednieniem proponowanego przez Podmiot RSS.

W analizie uwzgledniono ponadto, ze technologia wnioskowana finansowana bedzie w ramach
odrebnej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. Podstawe
limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie Lutathera® 370 MBg/ml w zwigzku z tym, Zze bedzie
to jedyny lek w tej grupie limitowej, wiec bedzie on wyznaczac limit. Podejscie takie jest zgodne

Z zapisami Ustawy o refundaciji.

Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa dokfadnie 365,25 dni.
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7. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej pracy oceniono wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu leku Lutathera® (*’’Lu-DOTATATE) do Wykazu lekow refundowanych w

ramach kategorii dostepnosci lek stosowany w programie lekowym.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zdefiniowano zgodnie z przedtozonym
wnioskiem refundacyjnym. Stanowig jg chorzy z nieoperacyjnymi i/lub przerzutowymi guzami
neuroendokrynnymi przewodu pokarmowego wywodzgcymi sie ze Srodkowego odcinka

prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny.
Wptyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszarow:

populacyjnych (oszacowanie potencjatu rynkowego leku oraz prognoza liczebno$ci
populacji, ktéra prawdopodobnie skorzysta z leku w sytuacji jego sfinansowania);
finansowych (analiza wptywu na budzet);

organizaciji udzielania swiadczen;

etycznych i spotecznych;

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych pochodzacych z: | R

Konstrukcja analizy wptywu na budzet objeta zestawienie ze sobg dwoch scenariuszy, w
ktéorym pierwszy zaktada brak refundacji, a drugi wprowadzenie do refundacji technologii
wnioskowanej. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami
wyrazona inkrementalnymi wydatkami ptatnika publicznego. Analize wykonano dla okresu od
wrzesnia 2021 do kohca sierpnia 2023 roku, ktéry stanowi horyzont czasowy analizy. Elementy
analizy wpltywu na budzet objety: estymacje populacji docelowej i udziatdw rynkowych
technologii wnioskowanej oraz analize kosztowg. Uwzgledniono koszt lekdw, koszt zwigzany
z podaniem lekow, koszt leczenia zdarzen niepozgdanych oraz koszt monitorowania i oceny

skutecznosci leczenia.
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W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywne;j
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej.

Cene zbytu netto *’’Lu-DOTATATE otrzymano od Zamawiajgcego.

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaty okreslone zgodnie z metodykg zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Bezposrednig konsekwencjg decyzji refundacyjnej bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej
praktyki klinicznej leczenia chorych. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, w
zwigzku z czym lekarze, ktérzy dotychczas mogli zastosowaé leczenie jedynie przy pomocy

najlepszej terapii wspomagajgcej w postaci wysokich dawek lanreotydu lub oktreotydu teraz

bedg mogli skorzystaé rowniez z terapii lekiem Lutathera.

é|

konsekwencji finansowanie leku Lutathera zapewni chorym 2z nieoperacyjnymi i/lub
przerzutowymi guzami neuroendokrynnymi przewodu pokarmowego wywodzgcymi sie ze
srodkowego odcinka prajelita w trakcie progresji podczas stosowania analogéw somatostatyny
dostep do skuteczniejszego niz dotychczas leczenia oraz wplynie na poprawe ich jakosci

zycia.
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Majgc na uwadze racjonalizacje $rodkdw w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekéw, Zamawiajgcy proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka (RSS).

Dodatkowo w analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji
leku Lutathera® nalezy oczekiwa¢ duzej korzysci zdrowotnej dla waskiej grupy chorych,
dlatego tez finansowanie technologii jest etycznie i spofecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania $wiadczen.

Konkludujgc nalezy oczekiwag, ze finansowanie leku Lutathera® przyczyni sie do znaczgcej
poprawy sytuacji chorych z nowotworami ztosliwymi w Polsce, co jest jednym z priorytetéw
zdrowotnych Ministerstwa Zdrowia (zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie

priorytetow zdrowotnych).
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundaciji nalezy stwierdzi¢, ze leku Lutathera® nie mozna
zakwalifikowac¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriéw
kwalifikacji do wspdélnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 Ustawy o refundacji
ze wzgledu na brak: tej samej nazwy miedzynarodowej, brak tych samych mechanizméw
dziatania i podobnych dziatan terapeutycznych, zgodnosci wskazan i przeznaczen, tej samej

skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego preparatu.

Obijecie refundacjg "’Lu-DOTATATE moze nastgpic¢ tylko w drodze utworzenia nowej grupy
limitowej. Nie jest mozliwe wigczenie leku Lutathera® do jednej z juz istniejgcych grup
limitowych, gdyz nie ma grupy limitowej dla preparatow, ktére miatyby te same wskazania i
przeznaczenia oraz sposob dziatania i udowodniong skutecznos¢, wiec nie bedzie spetniony

warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1 Ustawy o refundaciji.
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8.2. Sprawdzenie zgodnosci

wymaganiami

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 20.
Check-lista zgodnosci analizy wpltywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych

wymagan
Nr ‘ Zadanie
1. Oszacowanie rocznej liczebnos$ci populaciji

Tak/Nie/nie dotyczy

n/d

analizy z minimalnymi

opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

1.1.

obejmujgcej wszystkich pacjentow, u ktérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

TAK, rozdziat 2.5.1.

1.2.

docelowej, wskazanej we wniosku

TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3.

w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

TAK, rozdziat 2.5.3.

1.4

w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.5.4.

Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicznych,
ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we whiosku

TAK, rozdziat 2.8.

2.1.

Aktualnych

TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

TAK, rozdziat 2.8.1.

llosciowa prognoza rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

3.1.

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

llosciowa prognoza rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

4.1.

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

Oszacowanie dodatkowych wydatkow podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.2.
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Nr‘

5.1.

Zadanie

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigce;j
refundacje ceny wnioskowanej technologii

Tak/Nie/nie dotyczy

TAK, rozdziat 2.8.2.

Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

TAK, rozdziat 2.8.2.

Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 2.7.

Wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano
oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 6.

8.1.

wyszczegolnienie zatozen dotyczgcych kwalifikacii
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia
podstawy limitu

TAK, rozdziat 6.

Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajgcy
powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz

TAK

10.

Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie
czasowym wiasciwym dla analizy wptywu na budzet

TAK

11.

Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w
szczegolnosci na podstawie rocznej liczebnosci populacji

TAK

11.1.

w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy
wariant, w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu
o inne dane

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populacji)

n/d, obliczenia w analizie
przeprowadzono na podstawie
oszacowania liczebnosci populaciji

12.

Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujgcych wariantach

e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

TAK

12.1.

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundaciji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej)

e wart. 15 ust. 2. i art. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundaciji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspolnej, istniejgcej grupy limitowej)

TAK, rozdziat 8.1.
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8.3. Liczba opakowan technologii wnioskowanej

Tabela 21.
Okreslenie wielkosci dostaw technologii wnioskowanej w przypadku objecia
refundacja, wyrazonej w liczbie opakowan leku (w miesigcznych okresach)
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