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Wykaz skrotow
AE Analiza ekonomiczna
AEs Zdarzenia niepozgdane

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD Analiza Problemu Decyzyjnego

AKL Analiza kliniczna

AW Analiza wrazliwosci

bd. Brak danych

BSC Najlepsze leczenie objawowe (z ang. best supportive care)

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

Cl Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)

CUA Analiza kosztéw-uzytecznosci (z ang. Cost-Utility Analysis)

DGL Departament Gospodarki Lekami

EMA Europejska Agencja ds. Lekow (z ang. European Medicines Agency)

FTC Pecherzykowy rak tarczycy (z ang. Follicular Thyroid Cancer)

HCC Rak watrobowokomaorkowy (z ang. hepatocellular carcinoma)

HTC Rak tarczycy z komérek Hirthla (z ang. Hdrthle cell thyroid cancer)

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

ICUR Inkrementalny wspdtczynnik kosztéw-uzytecznosci (z ang. incremental cost-utility ratio)
HTA Health Technology Assessment

ITT Analiza zgodna z zaplanowanym leczeniem (z ang. Intention To Treat)

Mz Ministerstwo Zdrowia

NICE National Institute for Health and Care Excellence

PICO Schemat okreslajgcy kolejnos¢ analizy poszczegdlnych elementéw badan: populacji, interwencji,

punkty koncowe (z ang. Population, Intervention, Comparator, Outcome)

SOR sorafenib
TK tomografia komputerowa
RAI jod promieniotwarczy (z ang. Radioactive lodine)

RAI-R DTC | Zrdznicowany rak tarczycy oporny na leczenie jodem radioaktywnym (z ang. Radioactive iodine-
refractory differentiated thyroid cancer)

RCC Rak nerkowokomaorkowy (z ang. renal-cell carcinoma)

RCT Badanie kliniczne z randomizacjg i grupa kontrolng (z ang. Randomized Controlled Trial)
RTH Radioterapia

SD Odchylenie standardowe (z and. Standard Deviation)

SE Btad standardowy (z ang. Standard Error)
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Streszczenie

Cel

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydat-
kow podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia Swiadczen ze Srodkéw publicznych (Naro-
dowego Funduszu Zdrowia) w przypadku pod-
jecia decyzji o refundacji produktu leczniczego
Nexavar® (sorafenib) we wskazaniu leczenia
zaawansowanego, zroéznicowanego raka tar-
czycy, opornego na leczenie radioaktywnym
jodem (RAI-R DTC).

Analiza zostata wykonana na zlecenie Bayer Sp.
z 0.0., wzwigzku z planowanym wnioskiem
o objecie refundacjg leku Nexavar® w ramach
w ramach programu lekowego ,Leczenie po-
stepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub
z przerzutami, zrdznicowanego raka tarczycy
(brodawkowatego/pecherzykowatego/ oksyfil-
nego [z komodrek Hurthle'a]), opornego na
leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)”
w ramach wezwania Ministra Zdrowia do zto-
zenia wnioskdw w nastepujgcych subpopula-
cjach:

e zréznicowany rak tarczycy o podtypie:
rak brodawkowaty (wezwanie z dnia
7.01.2019),

e zréznicowany rak tarczycy o podtypie:
rak pecherzykowaty (wezwanie z dnia
29.04.2019).

Dotychczasowo sorafenib w leczeniu chorych z
RAI-R DTC byt oceniany przez AOTMIT w ra-
mach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych (RDTL). Agencja wydata pozytywne
opinie w sprawie jego finansowania we wszyst-

Nexavar® (sorafenib)
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kich podtypach bedacych przedmiotem niniej-
szego wniosku:

e rak brodawkowaty — opinia z dnia
07.01.2019 (OP Nexavar 2018),

e rak pecherzykowy — opinia z dnia
15.04.2019 (OP Nexavar 2019),

o rak oksyfilny tarczycy (z komdrek
Hirthle’a) — opinia z dnia 21.05.2019
(OP Nexavar 2019a).

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
Bayer Sp. z 0.0.

Metodyka

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptat-
nika publicznego finansowania wnioskowane;j
technologii poprzez poréwnanie wydatkéw w
dwodch alternatywnych scenariuszach — istnie-
jacym  (odzwierciedlajgcym stan aktualny,
tj. brak systemowej refundacji sorafenibu
w leczeniu raka tarczycy) oraz nowym (stan
po wprowadzeniu wnioskowanego programu
lekowego), w horyzoncie pierwszych trzech lat

od przewidywanego uruchomienia programu.

Liczebnos¢ populacji docelowej chorych kwali-
fikujacych sie do leczenia z wykorzystaniem
produktu Nexavar® oszacowano w oparciu
o opinie ekspertow przedstawione na potrzeby
oszacowan w sprawie zasadnosci finansowania
ze Srodkéw publicznych produktu leczniczego
Nexavar® w ramach ratunkowego dostepu do
terapii lekowych (OP Nexavar 2018, OP Nexa-
var 2019, OP Nexavar 2019a).

Do okreslenia aktualnych oraz przysztych pozy-
cji rynkowych opcjonalnych strategii leczenia
RAI-R DTC postuzyty oszacowania przedstawio-

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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ne przez eksperta klinicznego (dr. n. med. Jo-
lanta Krajewska).

Analize przeprowadzono w wariantach: pod-
stawowym (najbardziej prawdopodobnym),
minimalnym i maksymalnym, skonstruowanych
w oparciu o alternatywne prognozy liczebnosci
chorych wtgczanych do programu.

Ze wzgledu na petne finansowanie leczenia
RAI-R DTC zbudzetu Narodowego Funduszu
Zdrowia, w analizie przyjeto perspektywe
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych. Koszty nie
zostaty poddane dyskontowaniu.

Kalkulacje kosztéw przeprowadzono w oparciu
o wyceny lekéw i $wiadczen publikowane przez
Narodowy Fundusz Zdrowia i Ministerstwo
Zdrowia, uwzgledniajgc bezposrednie koszty
medyczne: koszty nabycia i podania sorafeni-
bu, koszty diagnostyki i monitorowania lecze-
nia w programie, koszty leczenia dziatai niepo-
zadanych, koszty radioterapii oraz rutynowej
opieki (BSC).

Urzedowag cene hurtowg brutto produktu
Nexavar® (przyjetg w wariancie bez uwzgled-
nienia instrumentu dzielenia ryzyka) zatozono
na poziomie  aktualnie  obowigzujgcym
w ramach programu lekowego (14 334,33 zt
za opakowanie 112 tab. a 200 mg). W warian-
cie z uwzglednieniem RSS, zgodnie z ustale-

niami z Wnioskodawcg,

Nexavar® (sorafenib)
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Analize wykonano zgodnie z aktualnymi pol-
skimi wytycznymi Oceny Technologii Medycz-
nych, przygotowanymi przez Zespot Ekspertéw
dziatajgcy we wspodtpracy z Agencjg Oceny
Technologii  Medycznych  (AOTMIT  2016)
oraz Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia
2 kwietnia 2012 r. (MZ 02/04/2012).

Wyniki

Liczebno$¢ populacji docelowej

Oszacowana przez ekspertéw liczebnos¢ popu-
lacji docelowej na rok 2019 wyniosta 145 pa-
cjentow.

Po uwzglednieniu trendu wzrostowego liczeb-
nosci pacjentéw z nowotworem tarczycy
w Polsce, liczebnos$¢ populacji docelowej
nalata horyzontu czasowego  wyniosta
150 pacjentéw w 2020 r. oraz 155 pacjentéw
w2021r.

Analiza wptywu na budzet

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg na
umiarkowany wzrost wydatkdéw ptatnika pu-

blicznego w wysokosci |

Oszacowane wydatki na refundacje sorafenibu
wyniosa [
I -

Analiza wrazliwosci

Wyniki  przeprowadzonej deterministycznej
analizy wrazliwosci wskazujg na wysokg stabil-
nos¢ oszacowan modelu.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
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Scenariuszami, w ktérych odnotowano naj-
wieksze odchylenie kosztéw inkrementalnych
pomiedzy stanem aktualnym a po wprowadze-
niu refundacji produktu leczniczego Nexavar®
byty scenariusze, w ktorych zatozono wyz-
szg/nizszg cene sorafenibu o 5%.

Whioski koncowe

Whioski koncowe

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze
srodkéw budzetowych produktu leczniczego
Nexavar® w ramach wnioskowanego programu
lekowego w populacji pacjentéw z RAI-R DTC

spowoduje [

_ podmiotu  zobowigzanego

do finansowania $wiadczen ze $rodkow pu-

blicznych w ciggu dwdch lat od zaktadanego
uruchomienia programu.

Nalezy przy tym podkresdli¢, ze refundacja sora-
fenibu zapewnitaby pacjentom z RAI-R DTC
dostep do pierwszej opcji aktywnego leczenia
choroby w zwigzku, z czym stanowi odpowied?
na niezaspokojone dotychczas potrzeby tej
grupy chorych.

Dotychczasowo sorafenib w leczeniu chorych z
RAI-R DTC byt oceniany przez AOTMIT w ra-
mach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych. Agencja wydata pozytywne opinie w
sprawie jego finansowania we wszystkich pod-
typach bedacych przedmiotem niniejszego
wniosku:

e Rak brodawkowaty - opinia z dnia
07.01.2019,

e Rak pecherzykowy — opinia z dnia
15.04.2019,

Nexavar® (sorafenib)
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Rak oksyfilny tarczycy (z komodrek Hurthle’a) —
opinia z dnia 21.05.2019..

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze $rodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o refundacji
produktu leczniczego Nexavar® (sorafenib) we wskazaniu leczenia zaawansowanego, zréznicowanego

raka tarczycy, opornego na leczenie radioaktywnym jodem (RAI-R DTC).

Analiza zostata wykonana na zlecenie Bayer Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym wnioskiem o objecie
refundacjg leku Nexavar® w ramach w ramach programu lekowego ,Leczenie postepujgcego, miej-
SCOWO zaawansowanego lub z przerzutami, zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowate-
go/pecherzykowatego/oksyfilnego [z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktyw-
nym (ICD-10 C 73)” w ramach wezwania Ministra Zdrowia do ztozenia wnioskow w nastepujgcych su-

bpopulacjach:

e zrdéznicowany rak tarczycy o podtypie: rak brodawkowaty (wezwanie z dnia 7.01.2019),

e zrdznicowany rak tarczycy o podtypie: rak pecherzykowaty (wezwanie z dnia 29.04.2019).

Dotychczasowo sorafenib w leczeniu chorych z RAI-R DTC byt oceniany przez AOTMIT w ramach ratun-
kowego dostepu do technologii lekowych (RDTL). Agencja wydata pozytywne opinie w sprawie jego

finansowania we wszystkich podtypach bedgcych przedmiotem niniejszego wniosku:

e rak brodawkowaty — opinia z dnia 07.01.2019 (OP Nexavar 2018),
e rak pecherzykowy — opinia z dnia 15.04.2019 (OP Nexavar 2019),

e rak oksyfilny tarczycy (z komorek Hiirthle’a) — opinia z dnia 21.05.2019 (OP Nexavar 2019a).

2 Metodyka

Przeprowadzona analiza obejmowata nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e (Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, kwalifikujgcej sie do zastosowania pro-
duktu Nexavar®,
e Okreslenie pozycji rynkowych (udziatdéw) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-

niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny,

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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tj. brak systemowe] refundacji sorafenibu w leczeniu raka tarczycy) oraz nowym (stan
po wprowadzeniu programu lekowego),

e (Oszacowanie kosztow opcjonalnych, stosowanych w populacji docelowej strategii leczenia,

e Prognoza wydatkéow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw pu-
blicznych w porownywanych scenariuszach — istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkre-
mentalnych) wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegol-

nieniem sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Nexavar®.

Liczebnos$¢ populacji docelowej chorych kwalifikujgcych sie do leczenia z wykorzystaniem produktu
Nexavar® oszacowano w oparciu o opinie ekspertow przedstawione na potrzeby opracowan w sprawie
zasadnosci finansowania ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Nexavar® (OP Nexavar 2018,
OP Nexavar 2019, OP Nexavar 2019a). Uzupetnieniem oszacowania liczebnosci byto ustalenie aktual-
nie stosowanych schematéw leczenia oraz ich udziatéw rynkowych. Postuzono sie w tym celu odpo-

wiedziami podanymi przez eksperta klinicznego (dr n. med. _) W przygotowanym

kwestionariuszu. Wyniki i wzdr ankiety przedstawiono w zatgczniku (Zatgcznik 12.3, str. 60).

Analize wykonano w trzech wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym, skonstruowanych w oparciu o alternatywne prognozy liczebnosci chorych wtgczanych
do programu. Model wptywu na budzet przygotowano w wersji elektronicznej w arkuszu kalkulacyj-

nym programu Microsoft Excel® 2010.

Analize przeprowadzono zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016)
oraz zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. ,w sprawie minimalnych wy-
magan, jakie muszg spetniaé analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu leku oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowane-

go w danym wskazaniu” (MZ 02/04/2012).

2.1 Poréwnywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet (BIA) poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwdch

alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (aktualnym) i nowym (przysztym).

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
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e Scenariusz istniejacy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujacy status refundacyjny),
zgodnie, z ktérym produkt leczniczy Nexavar® nie jest finansowany ze srodkéw publicznych
we wnioskowanym wskazaniu leczenia RAI-R DTC, a chorzy z populacji docelowej otrzymujg
opcje terapeutyczne obecnie refundowane w ramach Swiadczen gwarantowanych - leczenie
wytgcznie objawowe (BSC) lub radioterapie paliatywng (RTH), jako terapie dodang do BSC.

e Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktorej minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decy-
zje o objeciu refundacjg preparatu Nexavar® w ramach wnioskowanego programu lekowego
,Leczenie pacjentdw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zrézni-
cowanym (brodawkowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komérek Hurthle’a]) rakiem tar-
czycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)”. W scenariuszu nowym sora-
fenib przejmuje udziaty dotychczas stosowanych w populacji docelowej, opcjonalnych sche-

matéw leczenia: BSC i paliatywnej radioterapii.

2.2 Aktualny sposéb finansowania produktu leczniczego Nexavar®
i wnioskowane warunki objecia refundacjg

Na chwile obecng produkt leczniczy Nexavar® jest finansowany systemowo ze $rodkéw publicznych

w ramach programdw lekowych (MZ 27/06/2019):

e ,leczenie raka watrobowokomadrkowego (ICD-10 C 22.0)”,
e  lLeczenie raka nerki (ICD-10 C 64)”,
e leczenie nowotwordow podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C 15, C 16, C 17,

C 18, C20, C48)".

W ocenianym wskazaniu leczenia zrdznicowanego raka tarczycy, sorafenib nie znajduje sie na wyka-
zach lekéw refundowanych. Propozycja Wnioskodawcy zaktada rozszerzenie wskazan refundacyjnych
dla sorafenibu o leczenie pacjentéw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami,
zréznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie radioaktywnym jodem, realizowane w ramach
programu lekowego ,Leczenie pacjentéw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzu-
tami, zrdéznicowanym (brodawkowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komoérek Hurthle’a]) rakiem
tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)” (PL Nexavar 2019, takze Zatacznik
12.2,57).

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Nexavar® obejmujg instrument dzie-

lenia ryzyka (RSS, ang. Risk Sharing Scheme).

Zatozenia dotyczgce warunkéw objecia refundacjg produktu leczniczego Nexavar® w programie lecze-

nia RAI-R DTC podsumowano w tabeli na nastepnej stronie.

Tabela 1. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Nexavar®

w terapii RAI-R DTC.

Warunek refundacji
Substancja czynna
Dawka
Postac farmaceutyczna
Zawartos¢ opakowania jednostkowego
Kategoria dostepnosci refundacyjnej
Cena zbytu netto®
Urzedowa cena zbytuz)
Cena hurtowa®
Grupa limitowa
Podstawa limitu
DDD
Wysokos¢ limitu finansowania
Poziom odptatnosci

Doptata $wiadczeniobiorcy (pacjenta)

Opakowania jednostkowe
sorafenib
800 mg
tabletki powlekane
112 tabletek powlekanych a 200 mg
w ramach programu lekowego
12 640,50 zt
13 651,74 zt
14 334,33 zt
Istniejgca grupa limitowa ,1078. Sorafenib”
tak
800 mg
14 334,33 zt
bezptatny

0,00 zt

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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Warunek refundacji Opakowania jednostkowe

Kwota refundacji ptatnika publicznego za $wiadczenia
zdrowotne

14 334,33 zt

Proponowany instrument dzielenia ryzyka

1) Wnioskowana urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto.
2) Wnioskowana urzedowa cena zbytu.
3) Urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowga (5% od urzedowej ceny zbytu).

Zgodnie z wymogami okreslonymi w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku,
poniewaz wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrument dzielenia ryzyka (RSS), anali-

ze wptywu na budzet refundacji sorafenibu przeprowadzono w nastepujgcych wariantach:

e Zuwzglednieniem proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu podziatu ryzyka,

e Bez uwzglednienia instrumentu podziatu ryzyka.

2.3 Perspektywa analizy

Ze wzgledu na petne finansowanie swiadczen zdrowotnych w zakresie programéw lekowych z budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia, w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania swiadczen ze $srodkéw publicznych (w skrdcie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP). Koszty
nie zostaty poddane dyskontowaniu, gdyz analiza wptywu na budzet przedstawia przeptyw srodkow

finansowych w czasie.

2.4 Horyzont czasowy

W analizie oszacowano jednoroczny wptyw na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Nexavar®
w horyzoncie pierwszych dwadch lat od przewidywanego uruchomienia programu lekowego ,Leczenie
pacjentow z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym (brodaw-
kowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komérek Hurthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie
jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)”. Przyjety w analizie horyzont pokrywa sie z czasem trwania

pierwszej decyzji refundacyjne;.

Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania procedury refundacyjnej,

jako realistyczny termin wprowadzenia programu ustalono pierwszg potowe 2020 roku.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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Na potrzeby modelowania przeptywu pacjentéw w modelu ekonomicznym, horyzont czasowym

podzielono na cykle o dtugosci jednego miesigca.

3  Populacja docelowa

Szczegdtowe kryteria kwalifikacji do wnioskowanego programu lekowego ,Leczenie pacjentéw
z postepujacym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zrdinicowanym (brodawkowa-
tym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komorek Hirthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem
radioaktywnym (ICD-10 C 73)” z zastosowaniem produktu Nexavar® opisano w projekcie programu

lekowego (PL Nexavar 2019 oraz Zatacznik 12.2, str. 57).

W celu oszacowania rocznej liczebnosci populacji kwalifikujgcej sie do zastosowania produktu Nexa-
var® skorzystano z przedstawionych na potrzeby opracowan w sprawie zasadnosci finansowania
ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Nexavar® (OP Nexavar 2018, OP Nexavar 2019, OP
Nexavar 2019a) opinii ekspertéw klinicznych ankietowanych przez AOTMIT. Powyzsze oszacowania
dotyczyty odrebnie podtypow brodawkowatego, pecherzykowatego oraz oksyfilnego (z komodrek
Hirthle’a). Jako, ze do wnioskowanego programu lekowego kwalifikowaliby sie pacjenci z kazdym
z wymienionych podtypdw zréznicowanego raka tarczycy, na potrzeby oszacowania liczebnosci popu-

lacji zsumowano liczebnosci podane przez ekspertow.

3.1  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej chorych,
kwalifikujgcych sie do leczenia sorafenibem

Na podstawie opinii ekspertow klinicznych ankietowanych przez AOTMIT szacuje sie, ze liczebnos¢
populacji polskich chorych, ktérzy mogliby przyjmowac sorafenib wynositaby tacznie okoto 145 cho-

rych (stan na rok 2019).

Tabela 1. Liczebnos¢ chorych na DTC opornego na leczenie jodem promieniotwdrczym (OP Nexavar
2018, OP Nexavar 2019, OP Nexavar 2019a).

Rozpoznanie Liczba chorych
Rak brodawkowaty 100
Rak pecherzykowy tarczycy 35
Rak oksyfilny (z komdérek Hurthle’a) 10
tacznie (rak zréznicowany) 145

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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W celu przeniesienia oszacowania w czasie na lata horyzontu czasowego analizy (2020, 2021) dokona-
no oceny trendu zachorowalnosci w Polsce na podstawie danych Krajowego Rejestru Nowotwordow
(KRN). Do analizy wybrano dane dotyczgce zachorowan w kategorii ICD-10: ,,C 73 Ztosliwy nowotwor

tarczycy” (KRN 2019). Prezentowane dane pochodzg z lat 1999-2016.

Tabela 2. Dane dotyczace zachorowalnosci w kategorii ,,C 73 Ztosliwy nowotwor tarczycy”.

Rok Mezczyzni Kobiety tacznie
1999 236 1073 1309
2000 260 1183 1443
2001 234 1290 1524
2002 279 1421 1700
2003 308 1360 1668
2004 293 1263 1556
2005 277 1399 1676
2006 337 1478 1815
2007 312 1469 1781
2008 331 1690 2021
2009 357 1711 2068
2010 381 1795 2176
2011 405 1966 2371
2012 459 2172 2631
2013 461 2273 2734
2014 510 2625 3135
2015 599 2914 3513
2016 681 3325 4006

Do uzyskanych danych dopasowano liniowy oraz wykfadniczy trend. Do analizy podstawowej wybrano
dynamike liniowg, za$ w wariancie maksymalnym przyjeto wykfadnicze tempo wzrostu populacji doce-
lowej, a w wariancie minimalnym zatozono brak przyrostu populacji. Graficznie dopasowanie linii tren-

du do danych KRN przedstawia Wykres 1.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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Wykres 1. Zachorowalnos¢ na ztosliwego raka tarczycy (ICD-10: C 73) w Polsce.
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Zgodnie z trendem liniowym rokrocznie zachorowalnos¢ w Polsce wzrasta o okoto 131,2 pacjentow,
jednak dotyczy on catej populacji zebranej w grupie ICD-10: C 73. Zgodnie z dopasowang linig trendu
na rok 2019 populacja ta bedzie wynosi¢ 3 682 pacjentéw. Podane przez ekspertéw oszacowanie po-
pulacji docelowej na ten rok wyniosto 145 pacjentéw, czyli 3,94% z liczebnosci catej grupy
ICD-10: C 73. Roczny wzrost liczebnosci populacji docelowej oszacowano na okoto 5,2 pacjentdw,
co jest wynikiem iloczynu rocznego wzrostu szerokiej populacji pacjentow ze zto$liwym nowotworem
tarczycy (131,2 pacjentéw rocznie) oraz wyliczconemu na rok 2019 odsetku pacjentéw z populacji

docelowe]j wsrdd tej szeroko zdefiniowanej populacji (3,94%).

Otrzymang liczebnos¢ populacji docelowej w wariancie podstawowym analizy przedstawiono w poniz-

szej tabeli.

Tabela 3. Liczebnos¢ populacji docelowej w latach przyjetego horyzontu czasowego analizy.

Rok" Liczebnos¢ populacji docelowej
2020 150
2021 155

Y Na potrzeby analizy przyjeto, ze liczebnos¢ populacji docelowej wyniesie 150 pacjentéw w pierwszym oraz 155 pacjentéw w drugim roku
horyzontu czasowego, niezaleznie od faktycznego momentu rozpoczecia refundacji sorafenibu we wnioskowanym programie lekowym
(planowanego w pierwszej potowie 2020 roku).

Oszacowana liczebnos¢ populacji docelowej wynosi 150 pacjentéw w 2020 r. oraz 155 pacjentéw

w 2021 r. Jest to liczba pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w danym roku analizy.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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Trend wyktadniczy wykorzystywany w wariancie maksymalnym zaktada wzrost liczebnosci o 5,93%
rocznie. Szczegdtowo zatozenia wariantdow  maksymalnych oraz  minimalnych omdwiono

w Rozdziale 3.4 (str. 26).

3.1.1 Przeptyw pacjentéw w modelu

Kolejne podrozdziaty opisujg modelowany w analizie wptywu na budzet przeptyw pacjentdow wchodza-

cych w sktad populacji docelowe;j.

3.1.1.1 Tempo witgczania chorych do programu

Oszacowania liczebnosci populacji docelowej przedstawione w poprzednim rozdziale dotyczg rocznej
ilosci pacjentow rozpoczynajacych leczenie (150 w 2020 r., 155 w 2021 r.). Na potrzeby oszacowania
kosztéw 2-letni horyzont analizy podzielono na cykle o dtugosci jednego miesigca. Zatozono,
ze pacjenci sg wtgczani do programu rownomiernie w ciggu roku, tj. w kazdym miesigcu leczenie roz-
poczyna 1/12 docelowej rocznej liczby pacjentdow wchodzgcych w sktad populacji docelowe;j.
Ze wzgledu na brak przestanek wskazujgcych na miesieczne wahania wskaznikéw zachorowalnosci

na RAI-R DTC, zatozenie rownomiernego wtaczania chorych do leczenia wydaje sie racjonalne.
Biorgc pod uwage prognozowane liczebnosci pacjentdéw co miesigc do programu wtgczanych jest:

e W trakcie pierwszego roku: 12,51 pacjentéw miesiecznie,

e W trakcie drugiego roku: 12,94 pacjentéw miesiecznie.

3.1.1.2 Czas trwania leczenia

Czas trwania leczenia sorafenibem modelowano analogicznie jak w przeprowadzonej analizie ekono-
micznej leku Nexavar® (AE Nexavar 2019). Do wyznaczenia czasu trwania terapii sorafenibem (ToT,
z ang. Time on Treatment) postuzono sie zmodyfikowang krzywg PFS dopasowang do danych z badania
DECISION (krzywg PFS opisano w Rozdziale 3.1.1.3, str. 20). Modyfikacja polegata na wyznaczeniu
parametru skali przyjetego w analizie rozktadu Weibulla, tak, aby mediana czasu leczenia pokrywata
sie z wyznaczong podczas badania DECISION. Parametr ksztattu krzywej Weibulla dla ToT pokrywat sie

z parametrem krzywej dla PFS.

Na potrzeby analiz wptywu na budzet parametry modelu wykorzystywanego w analizie ekonomicznej

przeliczono z cyklu 28-dniowego (przyjetego w AE) na miesieczny cykl analizy BIA.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
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Graficznie krzywg ToT przedstawia Wykres 2.

Wykres 2. Krzywa czasu trwania leczenia sorafenibem.

Czas trwania radioterapii paliatywnej wynosi, zgodnie z opinig _, 5-15 dni (przy czym
mozliwe jest takze zastosowanie RTH jednorazowo w 1 dniu). W analizie zatozono, ze kazdy chory
otrzymuje maksymalnie jeden kurs radioterapii, w zwigzku, z czym czas trwania RTH zamykat sie

w jednym cyklu modelu.

Sorafenib i radioterapia paliatywna stanowig terapie dodang do najlepszego postepowania objawowe-
go (BSC), w zwigzku, z czym koszty rutynowej opieki uwzgledniano w kazdej strategii leczenia, réwniez

po zakonczeniu stosowania aktywnej interwenciji.

3.1.1.3 Czas przezycia wolnego od progresji i po progresji choroby

W modelu wptywu na budzet uwzgledniano koszty rutynowej opieki w podziale na okresy choroby
stabilnej i progresji choroby, w zwigzku, z czym konieczne byto wyznaczenie, w kazdym miesigcu roz-
wazanego horyzontu, liczby pacjentéw przebywajgcych w poszczegdlnych fazach choroby. Rozktad
populacji do stanéw zdrowotnych wyznaczano w oparciu o przebieg krzywych PFS i OS z modelu eko-

nomicznego, dopasowanych do danych obserwacyjnych z badania DECISION (AE Nexavar 2019):

e (Odsetek kohorty przebywajgcy w staniu PFS po t miesigcach od rozpoczecia leczenia odpo-

wiadat wartosci krzywej PFS (t),
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e Proporcja kohorty w stanie progresji po t miesigcach od rozpoczecia leczenia byta wynikiem

roznicy miedzy prawdopodobienstwem OS (t) i PFS (t).

Graficznie rozktad kohorty w okresie 2 lat od rozpoczecia leczenia przedstawiono na dwdéch kolejnych
wykresach, odrebnie dla pacjentéw leczonych sorafenibem i przyjmujgcych jedynie leczenie objawowe

(BSC).

Wykres 3. Rozktad kohorty w stanach zdrowotnych w okresie 2 lat od rozpoczecia leczenia (sorafenib).

Rozktad kohorty w stanach zdrowotnych - sorafenib
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Wykres 4. Rozktad kohorty w stanach zdrowotnych w okresie 2 lat od rozpoczecia leczenia (BSC).
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Wartosci liczbowe rozktadu chorych w poszczegdlnych stanach zamieszczono w zatgczniku (Zatgcz-
nik 12.3, str. 60). Szczegdtowe dane dotyczace parametréw modeli Weibulla PFS i OS przedstawiono

w analizie ekonomicznej (AE Nexavar 2019).

3.1.2 Liczebnos¢ populacji programu w czasie

Na ponizszym wykresie przedstawiono prognozowang liczbe pacjentow otrzymujgcych sorafenib
w pierwszych 24 miesigcach po wprowadzeniu programu lekowego, wyznaczong na drodze modelo-

wania w oparciu o:

e Prognozowang roczng liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie i zatozone tempo witaczania
chorych do programu (Rozdziat 3.1.1.1, str. 19),

e Rozktad czasu do zakoriczenia leczenia w programie (Rozdziat 3.1.1.2, str. 19).

Linig niebiesky przedstawiono liczebnos¢ populacji nowych pacjentéw wtaczanych do programu, linig
zielong — liczbe pacjentéw koriczacych udziat w programie, natomiast linig czerwong — wszystkich cho-
rych otrzymujgcych sorafenib w danym miesigcu programu, tgcznie z pacjentami kontynuujgcymi tera-

pie rozpoczetg we wczesniejszych miesigcach.

Wykres 5. Prognozowana liczba chorych na RAI-R DTC objetych terapig sorafenibem w horyzoncie
pierwszych trzech lat realizacji programu lekowego (wariant podstawowy).

W tabelach ponizej przedstawiono strukture leczenia w poréwnywanych scenariuszach w ujeciu rocz-

nym, z wyszczegolnieniem liczby leczonych (wszystkich i nowych w danym roku), liczby miesiecznych

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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cykli sorafenibu oraz liczby pacjento-miesiecy spedzonych w stanie choroby stabilnej i progresji choro-

by.

W scenariuszu nowym zatozono 100% udziaty rynkowe sorafenibu, co motywowane jest faktem, ze po
wprowadzeniu refundacji sorafenib bytby jedyng opcjg aktywnego leczenia pacjentow z RAI-R DTC.
Scenariusz aktualny zaktada, ze 35% pacjentdw otrzymuje kurs radioterapii paliatywnej, zas pozostate

65% leczone jest jedynie objawowo.

Tabela 4. Struktura leczenia — wariant podstawowy, scenariusz nowy.

Liczba wszystkich Liczba nowych Liczba pacjento- Liczba pacjento-

Liczba miesiecy

Strategia leczonych V\{)danym pacjentéw w danym B — miesiecy w stanie  miesiecy w s".canie
roku roku PFS progresji
Rok 1
Sorafenib 150 150 B B B
Wytacznie BSC 0 0 - 0 0
Radioterapia paliatywna 0 0 0 0 0
RAZEM 150 150 [ | B [ |
Rok 2
Sorafenib 258 155 [ [ B
Wytacznie BSC 0 0 - 0 0
Radioterapia paliatywna 0 0 - 0 0

RAZEM 258 155 [ | [ | [ |

Y Liczba pacjentow, ktorzy otrzymali w danym roku co najmniej 1 cykl sorafenibu (dla strategii: Sorafenib), BSC (dla strategii: BSC) i RTH (dla
strategii: Radioterapia paliatywna); w zestawieniu nie wliczano pacjentéw leczonych uprzednio (we wczesniejszych latach) sorafenibem
lub RTH, ktérzy w danym roku otrzymali wytgcznie BSC

Tabela 5. Struktura leczenia — wariant podstawowy, scenariusz istniejgcy.

Liczba wszystkich Liczba nowych Liczba pacjento-  Liczba pacjento-

Liczba miesiecy

Strategia leczonych V\i danym pacjentow w danym . miesiecy w stanie  miesiecy w stanie
roku® roku PFS progresji
Rok 1
Sorafenib 0 0 0 0 0

Wytacznie BSC 98 98 |

-
Radioterapia paliatywna 53 53 . - .

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Liczba wszystkich Liczba nowych Liczba pacjento- Liczba pacjento-

Liczba miesiecy

Strategia leczonych V\{)danym pacjentdw w danym o miesiecy w stanie  miesiecy w s".canie
roku roku PFS progresji
RAZEM 150 150 [ | B [ |
Rok 2
Sorafenib 0 0 0 0 0
Wytgcznie BSC 153 101 | [ ] [ ]
Radioterapia paliatywna 54 54 . - -
RAZEM 207 155 [ | || ||

Y Liczba pacjentéw, ktérzy otrzymali w danym roku co najmniej 1 cykl sorafenibu (dla strategii: Sorafenib), BSC (dla strategii: BSC) i RTH (dla
strategii: Radioterapia paliatywna); w zestawieniu nie wliczano pacjentéw leczonych uprzednio (we wczesniejszych latach) sorafenibem
lub RTH, ktérzy w danym roku otrzymali wytgcznie BSC

Przedstawiona struktura leczenia w porownywanych scenariuszach, wraz z oszacowaniem miesiecz-

nych kosztow terapii, stanowita podstawe prognoz wydatkéw budzetowych w analizie BIA.

3.2  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszyst-
kich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc¢
stosowana

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego (ChPL Nexavar), produkt leczniczy Nexavar® jest wska-

zany w leczeniu chorych:

e Zrakiem watrobowokomarkowym (HCC),

e 7 zaawansowanym rakiem nerkowokomadrkowym (RCC), u ktérych nie powiodta sie wczesniej-
sza terapia interferonem-alfa albo interleuking-2 lub zostali uznani za niekwalifikujgcych sie
do takiej terapii,

e 7 postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym (brodawko-
watym/pecherzykowym/z komadrek Hirthle'a) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem

radioaktywnym (RAI-R DTC).

Dodatkowo w Polsce sorafenib jest réwniez refundowany u pacjentéw z nowotworem podscieliska
przewodu pokarmowego, w ramach programu lekowego , Leczenie nowotwordw podscieliska przewo-

du pokarmowego (GIST) (ICD-10: C 15, C 16, C 17, C 18, C 20, C 48)” (MZ 27/06/20189).

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Roczna liczebno$¢ populacji chorych z postepujgcym RAI-R DTC, kwalifikujgcych sie do zastosowania
sorafenibu w pierwszym roku programu, wynosi 145 osdb. Oszacowania przedstawiono szerzej w Roz-

dziale 3.1 (str. 16).

Roczng liczebnos¢ populacji chorych z HCC, RCC i GIST oszacowano w oparciu o dane o rzeczywistym
zuzyciu sorafenibu w aktualnie realizowanych programach lekowych z udziatem produktu Nexavar®

dla powyzszych wskazan:

e  lLeczenie raka watrobowokomorkowego (ICD-10 C 22.0)”,
e  leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)”,

e  Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10: C 15, C 16, C 17,
C 18, C20, C48)".

Na podstawie danych dotyczacych liczby osdb objetych powyzszymi programami lekowymi w 2018 r.
przedstawionych w sprawozdaniu z dziatalno$ci NFZ za IV kwartat (UR 3/2019/lll) oszacowano,
ze roczna liczebnos¢ populacji otrzymujgcej terapie sorafenibem w ramach obecnie realizowanych
programow lekowych z udziatem produktu Nexavar®, wynosi 437 chorych, w tym 290 chorych na raka
watrobowokomadrkowego, 79 chorych na nowotwory podscieliska przewodu pokarmowego i 68 cho-

rych na raka nerkowokomadrkowego.

Tabela 6. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktorych
whioskowana technologia moze by¢ zastosowana.

Parametr Roczna liczebnosé
Rak watrobowokomaorkowy (HCC) 290
Rak nerkowokomorkowy (RCC) 68
Nowotwory podscieliska przewodu pokarmowego 79

Postepujacy zréznicowany rak tarczycy, oporny na leczenie jodem radioaktywnym (RAI-

R DTC) 145

Razem 582

Uwzgledniajgc wszystkie powyzsze wskazania do zastosowania produktu Nexavar®, szacunkowa li-
czebnosé populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢

zastosowana, wynosi ok. 582 chorych rocznie.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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3.3  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowa-
na technologia jest obecnie stosowana

Na chwile obecng produkt leczniczy Nexavar® jest finansowany systemowo ze srodkéw publicznych
w ramach programoéw lekowych: ,Leczenie raka watrobowokomaorkowego (ICD-10 C 22.0)”, , Leczenie
nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10: C 15, C 16, C 17, C 18, C 20, C 48)”
oraz ,Leczenie raka nerki (ICD-10 C 64)” (MZ 27/06/2019).

W ocenianym wskazaniu leczenia zrdéznicowanego raka tarczycy, sorafenib nie znajduje sie na wyka-
zach lekéw refundowanych. Roczna liczebnos¢ populacji chorych z rakiem tarczycy, w ktérej stosowa-

ny jest sorafenib, wynosi zatem 0 oséb.

Szacunkowa roczna liczebnos¢ populacji otrzymujgcej terapie sorafenibem w ramach obecnie realizo-
wanych programow lekowych z udziatem produktu Nexavar® wynosi 437 chorych. (Roz-

dziat 3.2, str. 24).

3.4  Warianty skrajne analizy

Poza wariantem podstawowym (najbardziej prawdopodobnym) analize przeprowadzono w dwdch
wariantach skrajnych. Zatozenia tych wariantéw ustalono a priori, przed przeprowadzeniem analizy

i dotyczg one parametréw analizy majgcych wptyw na oszacowang wielko$¢ populacji docelowe;j.

Jako, Ze liczebnos¢ populacji docelowej na rok 2019 przyjeto na podstawie opinii ekspertéw ankieto-
wanych przez AOTMIT, a ich odpowiedzi byty juz wykorzystywane w materiatach przygotowywanych
przez Agencje, uznano, ze te wartosci sg wysoko wiarygodne. Rdwniez przyjete w scenariuszu nowym
udziaty rynkowe sorafenibu (100%) nie uznano za wiasciwy parametr w oparciu, o ktéry mozna

by skonstruowad warianty minimalny oraz maksymalny.

W zwigzku z powyzszym warianty skrajne oparto o zatozony w wariancie podstawowym rokroczny

wzrost liczebnosci populacji docelowe;.

3.4.1 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym analizy zatozono, ze podana przez ekspertdow liczebnosc populacji docelowej
na rok 2019 nie ulegnie wzrostowi w horyzoncie analizy. Oznacza to, ze zardwno w pierwszym

jak i drugim roku horyzontu czasowego leczenie rozpoczynac bedzie 145 pacjentow.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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3.4.2 Wariant maksymalny

Na potrzeby wariantu maksymalnego zatozono wyktadnicze tempo wzrostu populacji docelowej (anali-

za podstawowa zaktada wzrost liniowy). Dopasowany do danych KRN opisanych

w Rozdziale 3.1 (str. 16) trend wyktadniczy wskazuje na wzrost liczebnosci rzedu 5,93% rocznie. Poniz-

sza tabela przedstawia ilo$¢ pacjentéw wchodzgcych do modelu rocznie w wariancie maksymalnym.

Tabela 7. Liczebnos¢ populacji docelowej w latach przyjetego horyzontu czasowego analizy (wariant
maksymalny).

Rok Liczebnos¢ populacji docelowej
2020 154
2021 163

4  Analiza kosztow

W analizie wptywu na budzet, przeprowadzonej z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finanso-
wania $wiadczen ze Srodkéw publicznych (ptatnika publicznego, PPP), uwzgledniono bezposrednie

koszty, medyczne zwigzane z leczeniem postepujgcego RAI-R DTC. Wyrdznione w modelu kategorie

kosztow scharakteryzowano w ponizszej tabeli.

Tabela 8. Kategorie kosztéw leczenia RAI-R DTC uwzglednione w modelu BIA.

Kategoria kosztéw

Sorafenib

Podanie leku w programie

Diagnostyka / monitorowanie
W programie

Leczenie AEs 3/4 st.

Rutynowa opieka (PFS)

Rutynowa opieka (progresja)

Radioterapia paliatywna

Nexavar® (sorafenib)

Uwzglednione koszty

Koszty produktu Nexavar®

Koszty podania sorafenibu w programie lekowym

Koszty diagnostyki i monitorowania leczenia sorafenibem w programie lekowym

Koszty leczenia dziatan niepozadanych stopnia 3.-4.

Koszty BSC: farmakoterapii i Swiadczen* (wizyty ambulatoryjne, diagnostyka),
w okresie choroby stabilnej

* W grupie sorafenibu w ramach ww. kategorii uwzgledniono wytgcznie farmakote-

rapie towarzyszqcq (koszty swiadczen realizowanych podczas leczenia w programie

uwzgledniono w ramach kategorii ,,Podanie lekéw” oraz ,,Diagnostyka / monitoro-
wanie”

Koszty BSC: farmakoterapii i Swiadczen (wizyty ambulatoryjne, diagnostyka)
w okresie progresji choroby

Koszty paliatywnej RTH: uwzgledniane w strategii RTH (+BSC) oraz u czesci chorych

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Kategoria kosztéw Uwzglednione koszty

po progresji choroby po terapii sorafenibem

Wyceny jednostkowe zuzywanych zasobow — lekdw i $wiadczen, oparto na obowigzujgcych zasadach
rozliczania i finansowania $wiadczern Narodowego Funduszu Zdrowia oraz opublikowanym Obwiesz-

czeniu Ministra Zdrowia (MZ 27/06/2019).

Szczegdty oszacowan (np. obliczenia dotyczace prognozowanych kosztow diagnostyki w programie
lekowym) przedstawiono w przeprowadzonej réwnolegle analizie ekonomicznej (AE Nexavar 2019).
Na potrzeby analizy wptywu na budzet przeliczono koszty wyznaczone w AE na 28-dniowy cykl na przy-

jetg w analizie wptywu na budzet dtugosé cyklu (1 miesigc = 365,25/12 dni)

4.1  Koszty lekowe sorafenibu

Zgodnie z wnioskiem o objecie refundacjg produktu Nexavar® we wskazaniu leczenia raka tarczycy,
w analizie zatozono realizacje leczenia sorafenibem w ramach programu lekowego ,Leczenie pacjen-
téw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym (brodawkowa-
tym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komorek Hirthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem

radioaktywnym (ICD-10 C 73)”, finansowanego z budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia.

Szczegdtowo wnioskowane warunki refundacji produktu leczniczego Nexavar® przedstawiono w Roz-
dziale 2.2 (str. 13). W ponizszej tabeli zebrano kluczowe informacje dotyczace kosztow jednostkowych

leku Nexavar®.

Tabela 9. Warunki refundacji produktu leczniczego Nexavar®.
Kategoria Cena

Nexavar®, 112 tab. a 200 mg

Cena zbytu netto 12 640,50 zt
Cena hurtowa brutto 14 334,33 74
Limit finansowania 14 334,33 74

W wariancie bez uwzglednienia RSS przyjeto cene za opakowanie Nexavar® rowng 14 334,33 zt.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Sredni miesieczny koszt lekowy obliczono przy zatozeniu $redniej dawki dobowej leku w wysokosci

651 mg (réwnowaznie — zatozeniu intensywnosci dawki rownej 81,4%), tj. sredniej rzeczywistej dawki

sorafenibu w badaniu DECISION (Brose 2014).

Tabela 10. Koszty lekowe w przeliczeniu na cykl modelu.

Liczba zuzytych

Wariant . Cena za miligram . : " Koszty lekowe
. Cena za opakowanie ", miligraméw substancji ..
analizy substancji . na cykl miesieczny
na cykl miesieczny
Bez uwzglednienia RSS 14 334,33 zt 0,6399 zt 12 680,00 zt
19815 mg
Z uwzglednieniem RSS I I ]

Koszty lekowe przedstawione w Tabela 10 naliczano w kazdym miesigcu, w ktérym pacjent przyjmowat
leczenie. Czas trwania terapii okreslono przy pomocy krzywej ToT, omodwionej w rozdzia-

le3.1.1.2 (str. 19).

4.2  Koszty podania sorafenibu

Produkt leczniczy Nexavar® jest stosowany doustnie, samodzielnie przez chorego. Biorgc pod uwage
zaktadany sposodb refundacji (program lekowy) oraz sposdb podania leku zatozono, ze wydanie produk-
tu Nexavar® Swiadczeniobiorcom bedzie rozliczane z czestotliwoscig raz na 28 dni w ramach $wiadcze-
nia ,Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu” o koszcie jed-

nostkowym 108,16 zt (DGL 007/2019).

Przektada sie to na miesieczne koszty administracji leczenia w wysokosci 117,58 zt w kazdym miesigcu,

w ktorym przyjmowany jest sorafenib.

4.3 Koszty diagnostyki oraz monitorowania w programie lekowym

Roczny ryczatt diagnostyczny w programie lekowym oszacowano w oparciu o zakres badan diagno-
stycznych wykonywanych w ramach programu, okreslonych w opisie projektu programu (Zatacz-

nik 12.2, str. 57).

Roczny koszt diagnostyki w programie ,Leczenie pacjentdéw z postepujgcym, miejscowo zaawansowa-

nym lub z przerzutami, zrdéznicowanym (brodawkowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komérek

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Hirthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)” oszacowano na
1 856,54 zt (AE Nexavar 2019). Poniewaz ryczatt za diagnostyke jest rozliczany proporcjonalnie do licz-
by miesiecy leczenia w programie, miesieczny koszt diagnostyki i monitorowania w programie oblicza-

no jako 1 856,54 zt / 12 = 154,71 zt.

Dodatkowo do kosztéw diagnostyki i monitorowania doliczono koszt wizyty ambulatoryjnej podczas
kwalifikacji do leczenia o wycenie 108,16 zt, rozliczanej w ramach swiadczenia ,Przyjecie pacjenta

w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu” (DGL 007/2019).

Koszty pozostatych wizyt ambulatoryjnych zwigzanych z monitorowaniem leczenia uwzgledniono
w ramach kategorii ,,Koszty podania sorafenibu”, zaktadajac jednoczesne rozliczanie tych $wiadczen

z wizytg w celu wydania leku $wiadczeniobiorcom, realizowang raz na 28 dni wizyty ambulatoryjnej.

4.4  Koszty leczenia zdarzen niepozgdanych 3. oraz 4. stopnia

W ponizszej tabeli przedstawione zostaty Srednie koszty leczenia zdarzen niepozadanych w 3. i 4.
stopniu, obliczone w analizie ekonomicznej i przeliczone z cyklu 28-dniowego na okres miesieczny

(Nexavar AE 2014).

Tabela 11. Sredni koszt leczenia AEs w poréwnywanych ramionach terapii RAI-R DTC, w przeliczeniu na
miesieczng terapie.

Strategia leczenia Koszt leczenia AE / miesigc leczenia [zt]
Sorafenib 28,78
BSC; RTH 4,93

Koszt leczenia dziatan niepozadanych podczas radioterapii zatozono na poziomie BSC i naliczano jedy-

nie w cyklu w ktérym chorych otrzymywat RTH, co mozna uznad za zatozenie konserwatywne.

4.5  Koszty rutynowej opieki (BSC)

Zuzycie zasobdéw zwigzanych z rutynowga opiekg nad chorymi z RAI-R DTC uzyskano od eksperta kli-
nicznego (dr n. med. J. Krajewska) w ramach przeprowadzonej ankiety. Wzér i wyniki kwestionariusza

przedstawiono w zatgczniku (Zatacznik 12.4, str. 61).

Kalkulacje kosztéw BSC przeprowadzono w podziale na farmakoterapie oraz $wiadczenia niefarmako-

logiczne (wizyty ambulatoryjne, hospitalizacje, diagnostyka). Szczegétowe oszacowania kosztéw ruty-

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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nowej zamieszczono w analizie ekonomicznej sorafenibu (AE Nexavar 2019). Na potrzeby analizy
wptywu na budzet, koszty dla 28-dniowego cyklu modelu farmakoekonomicznego przeliczono na okres
miesieczny. Oszacowania S$rednich miesiecznych kosztéow farmakoterapii oraz innych S$wiadczen
w okresie choroby stabilnej i po progresji, z przyjetej perspektywy ptatnika publicznego (PPP), zesta-

wiono w ponizszej tabeli.

Tabela 12. Koszty rutynowej opieki nad chorym z RAI-R DTC w okresie przed i po wystgpieniu progresji,
w przeliczeniu na cykl miesieczny.

Koszt / miesiac Koszt / miesigc Koszt / miesigc

Stan zdrowotny ($wiadczenia) (Leki) (taczny)

Koszty podania leku, diagnostyki i monito-
Sorafenib, okres wolny od progresji rowania w programie uwzglednione 66,39 Y 66,39 7t
oddzielnie (Rozdziat 4.3, str. 29).

BSC, okres wolny od progresji 125,98 zt 66,39 zt 192,37 zt

Progresja choroby 177,40 zt 66,39 zt 243,79 zt

2 Koszty lekdw towarzyszgcych; koszt sorafenibu uwzgledniono oddzielnie (zob. Rozdziat 4.1, str. 28)

Koszty rutynowej opieki naliczano w modelu w kazdym miesigcu przebywania chorych odpowiednio w

okresie wolnym od progresji i po progresji choroby (Rozdziat 3.1.1.3, str. 20).

4.6  Koszty radioterapii paliatywnej

Zgodnie z opinig dr n.med. J. Krajewskiej przedstawiong w ramach przeprowadzonej ankiety, paliatyw-
na radioterapia jest stosowana (obok innego leczenia objawowego) u 30 do 40% chorych z RAI-R DTC.

W analizie przyjeto, ze kurs RTH otrzymuje:

e 35% (srednia z zakresu podanego przez eksperta) chorych w ramieniu komparatora (BSC),

e W ramieniu sorafenibu —35% chorych w momencie wystgpienia progresji choroby.

Zgodnie z aktualnymi zarzgdzeniami Narodowego Funduszu Zdrowia, $wiadczenia zwigzane z RTH sg

rozliczane w ramach:

e Katalogu radioterapii (Swiadczenie ,teleradioterapia paliatywna”) — koszt samej procedury,
e Katalogu $wiadczen odrebnych (Swiadczenie ,,Hospitalizacja do teleradioterapii /terapii proto-
nowej nowotwordw zlokalizowanych poza narzagdem wzroku>17 r.z.”) — koszt hospitalizacji

do radioterapii.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Dopiero po zsumowaniu cen obu $wiadczen otrzymuje sie petng wycene $wiadczenia teleradioterapii
paliatywnej. Ceny obu $wiadczen przyjeto za dostepnymi online statystykami Narodowego Funduszu
Zdrowia (statystyki.nfz.gov.pl). W przypadku kosztu samej procedury wykorzystano Srednig wartosc¢
hospitalizacji w ostatnim dostepnym roku kalendarzowym (2018 r.), za$ do oceny kosztu hospitalizacji

wykorzystano srednig wartos¢ grupy (rowniez za 2018 r.).

Tabela 13. Wycena teleradioterapii paliatywnej.

Kod $wiadczenia Nazwa $wiadczenia Catkowity IfOSZt swiad-
czenia [zt]

5.07.01.0000021 Teleradioterapia paliatywna 3 297,011)

5 52 01.0001440 Hospitalizacja do teleradioterapii /terapii protonowej nowotwordw ) 582,232)

zlokalizowanych poza narzagdem wzroku>17 r.z.

Y $rednia warto$é hospitalizacji za 2018 r.
2 $rednia wartosé grupy za 2018 r.

Ostatecznie, koszt kursu radioterapii paliatywnej, obliczony jako suma kosztu procedury (3 297,01 zt)

i hospitalizacji do radioterapii (2 582,23 zt), wynosi 5 879,24 zt. W modelu zatozono, ze u kazdego cho-

rego stosowany jest maksymalnie jeden kurs RTH.
Podsumowujac, koszt kursu radioterapii paliatywnej naliczano w modelu:

e Jednokrotnie u 35% chorych w strategii BSC

e U 35% chorych po progresji po terapii sorafenibem; innymi stowy, w cyklu, w ktérym wystapita
progresja choroby naliczano koszt wynoszacy 35% x 5 879,24 zt = 2 057,73 zt. Liczbe pacjen-
téw, u ktorych wystapita progresja w kolejnych miesigcach programu obliczano w oparciu
o przebieg krzywych PFS (zatozono jednoczesnie, ze zgon jest zawsze poprzedzony progresjg

choroby).

5 Zestawienie parametrow modelu

5.1 Analiza podstawowa

Ponizsza tabela zawiera tabelaryczne zestawienie wszystkich parametréw modelu wptywu na budzet.

Podane wartosci dotyczg analizy podstawowe;.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Tabela 14. Zestawienie parametréw modelu — analiza podstawowa.
Parametr Wartos$é Zr6dto/komentarz

Parametry dotyczace oszacowania populacji docelowej oraz udziatéw rynkowych

Liczebno$¢ populacji docelowej
(stan na 2019r.)

OP Nexavar 2018, OP Nexavar 2019,

145 pacjentow OP Nexavar 2019a

. D trend lini dod h
Roczny przyrost populacji docelowej 5 pacjentéw opasowany trend iniowy do danyc

KRN 2019
Udziaty rynkowe Wytacznie BSC: 65% Badanie ankietowe
w scenariuszu aktualnym Radioterapia paliatywna: 35% (Zatacznik 12.4, str. 61)
Udma’ry rynkowe Sorafenib: 100% Zatozenie wtasne
W scenariuszu nowym
Parametry zwigzane z przeptywem pacjentéw w modelu
Tempo wtgczania chorych do leczenia Réwnomiernie w kazdym miesigcu roku Zatozenie wtasne
Krzywa przezycia catkowitego (OS) Krzywa Weibulla Model OS (AE Nexavar 2019)
Krzywa przezycia wolnego Krzywa Weibulla Model PFS (AE Nexavar 2019)

od progresji (PFS)

Krzywa Weibulla

Krzywa czasu trwania leczenia (ToT) (zmodyfikowana krzywa PFS)

Model ToT (AE Nexavar 2019)
Opinia eksperta

llos¢ cykli RTH 1 eykl
0sC cykli cy (dr. n. med. J. Krajewska)

Parametry dotyczace kosztéw oraz zuzytych zasobdw

Bez RSS: 12 680,00 zt/m-sc

Koszt sorafenibu Dane od wnioskodawcy

Koszt podania sorafenibu 117,58 zt/m-sc DGL 007/2019

154,71 zt/m-sc
(w pierwszym miesigcu AE Nexavar 2019
powiekszone o 108,16 zt)

Koszt diagnostyki/monitorowania
w programie lekowym

Miesieczne koszty leczenia zdarzen nie- SOR: 28,78 z#/m-sc
pozadanych (AEs) 3. i 4. stopnia BSC: 4,93 zt/m-sc AE Nexavar 2019
Koszt rutynowej opieki (BSC), SOR: 66,39 zt/m-sc
choroba stabilna BSC: 192,37 zt/m-sc AE Nexavar 2019
Koszt rutynowej opieki (BSC), 243,79 zt/m-sc AE Nexavar 2019

progresja choroby

Wycena $wiadczen za

) - ) )
Koszt radioterapii paliatywnej 5 879,24 zt/kurs statystyki.nz.gov.pl

Parametry ogdlne

Perspektywa analizy Ptatnika publicznego (PPP) MZ 02/04/2012

Pierwsze dwa lata od rozpoczecia

o MZ 02/04/2012
realizacji programu

Horyzont czasowy

Dtugos¢ cyklu modelu 1 miesiac Zatozenie wiasne

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)



34

5.2 Analiza wrazliwosci

AESTIMO

Rozwazane w deterministycznej analizie wrazliwosci scenariusze przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 15. Zestawienie scenariuszy deterministycznej analizy wrazliwosci.

Lp. Scenariusz

1 Zmiana ceny sorafenibu

Koszty diagnostyki
w programie lekowym

3 Leczenie do progresji

Udziat RTH w scenariuszu
aktualnym

Warto$¢ w analizie Wartos$¢ w wariancie Warto$¢ w wariancie

Bez RSS: 13 334,33 zt

Zmniejszenie ceny

1 856,54 zt/rok 1 381,69 zt/rok

S - Zrédto/komentarz
Zwiekszenie ceny .
AOTMIT 2016
05%
2 486,71 zt/rok AE Nexavar 2019
- Zatozenie wtasne
40% Wartosci skrajne osza-

cowania eksperta

6 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowig-
zanego do finansowania Swiadczenia

Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wnio-
sku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technolo-
gii, wykonano w oparciu o zatozenia przyjete w scenariuszu istniejgcym oraz oszacowang liczebnosc

populacji na 2019 r. réwng 145 pacjentéw. Wyniki przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 16. Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkdw ptatnika, ponoszonych w populacji docelowe;.

Sktadowa kosztéw Wydatki
Sorafenib 0zt
Radioterapia 298 371 zt
Leczenie AE 3/4 st. 2421zt
Rutynowa opieka (BSC) 184 735 zt
tacznie 485 545 zt

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Szacowane wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze $rodkdéw publicznych
w 2019 roku w tacznej populacji docelowej wynoszg 486 tys. zt. Sktadowa wydatkow stanowigca

refundacje ceny wnioskowanej technologii wynosi O zt.

7  Wyniki analizy wptywu na budzet
Wyniki analizy przedstawiono w trzech wariantach:

e Wariancie podstawowym (najbardziej prawdopodobnym),
e  Wariancie minimalnym,

e  Wariancie maksymalnym.

W wariantach skrajnych przyjeto alternatywne zatozenia dotyczace liczebnosci populacji docelowej dla

sorafenibu, szczegdty opisano w Rozdziale 3.4 (str. 26).

Wyniki analizy zostaty podzielone (w kazdym z wariantéw) na dwa rozdziaty, w zaleznosci od uwzgled-
nienia w obliczeniach  proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla sorafenibu

(Rozdziat 2.2, str. 13).

7.1  Wariant podstawowy

7.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 17. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z uwzglednie-

niem RSS.
Schemat (strategia leczenia) S : Sc-en-ariusz Zmia’na
nowy [zt] istniejacy [2] wydatkow [zi]
Rok 1
Sorafenib - 0 -
Wytgcznie BSC 0 126 615 -126 615
Radioterapia paliatywna 0 376226 -376 226

Razem [ 502 840 e

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Schemat (strategia leczenia)

Sorafenib

Wytacznie BSC

Radioterapia paliatywna

Razem

Scenariusz
nowy [zt]

Rok 2

0

Scenariusz
istniejacy [1]

351947
507 238

859 184

AESTIMO

Zmiana
wydatkéw [zt]

-351 947

-507 238

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-

go do finansowania $wiadczeri ze érodkow publicznych wyniosa kolejno [l w pierwszym

oraz _ w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;.

Wykres 6. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z uwzglednie-
niem RSS.

Szczegdtowq strukture wydatkdw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Tabela 18. Struktura wydatkéw ptatnika — wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Skladowa kosztéw Scenariusz Scenariusz Zmiana
nowy [z1] istniejacy [zt] wydatkéw [z1]
Rok 1
RAZEM, w tym: [ 502 840 [
Nexavar - 0 -
Podanie leku w programie 93941 0 93941
Diagnostyka / monitorowanie w programie 139 854 0 139 854
Leczenie AE (3/4 stopien) 22995 2 507 20488
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 165 162 500 334 -335171
Rok 2
RAZEM, w tym: [ 859 184 [
Nexavar _ 0 _
Podanie leku w programie 197 736 0 197 736
Diagnostyka / monitorowanie w programie 276991 0 276 991
Leczenie AE (3/4 stopien) 48 402 4294 44108
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 592 032 854 891 -262 859

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

_ rocznie w pierwszych dwoch latach realizacji programu.

Na ponizszym wykresie przedstawiono wydatki pfatnika zwigzane z leczeniem sorafenibem w scenariu-
szu nowym, w podziale na okresy miesieczne w pierwszych dwéch petnych latach po wprowadzeniu

programu lekowego.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Wykres 7. Struktura miesiecznych kosztéw leczenia sorafenibem w pierwszych dwdch latach obowia-
zywania programu (scenariusz nowy).

Zgodnie z zatozonym tempem wtgczania chorych do leczenia oraz rozktadem czasu trwania leczenia,
PFS i OS, prognozowane wydatki ptatnika rosng w pierwszych dwdch latach refundacji, jednak obser-

wuje sie wygasajgcg w czasie dynamike wzrostéw.

7.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 19. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez uwzglednie-

nia RSS.
Schemat (strategia leczenia) Scenariusz : chqariusz Zmialna
nowy [zt] istniejacy [2] wydatkow [zi]
Rok 1

Sorafenib 10553110 0 10553110

Wytgcznie BSC 0 126 615 -126 615

Radioterapia paliatywna 0 376 226 -376 226
Razem 10553 110 502 840 10 050 269

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Schemat (strategia leczenia) Scenariusz . Sct'an'ariusz Zmiana
nowy [z1] istniejacy [t] wydatkéw [zt]
Rok 2

Sorafenib 22 371340 0 22 371340
Wytacznie BSC 0 351947 -351947
Radioterapia paliatywna 0 507 238 -507 238

Razem 22 371 340 859 184 21512 156

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-

go do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych wyniosg kolejno 10,1 min zt w pierwszym

oraz 21,5 min zt w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;.

Wykres 8. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez uwzglednie-

nia RSS.
» 22 Aamin S Smin
20
=
£
E 15
% 10,6min| (+10,1min
3 10
2
5
0
Rok 1 Rok 2
[ Scenariusz istniejgcy M Scenariusz nowy W Wydatki inkrementalne

Szczegdtowq strukture wydatkéw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Tabela 20. Struktura wydatkoéw ptatnika — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Skladowa kosztéw Scenariusz Scenariusz Zmiana
nowy [z1] istniejacy [zt] wydatkéw [z1]
Rok 1
RAZEM, w tym: 10553110 502 840 10050 269
Nexavar 10553110 0 10553110
Podanie leku w programie 0 126 615 -126 615
Diagnostyka / monitorowanie w programie 0 376 226 -376 226
Leczenie AE (3/4 stopien) 22995 2 507 20488
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 165 162 500 334 -335171
Rok 2
RAZEM, w tym: 22371340 859 184 21512 156
Nexavar 22 371340 0 22 371340
Podanie leku w programie 0 351947 -351 947
Diagnostyka / monitorowanie w programie 0 507 238 -507 238
Leczenie AE (3/4 stopien) 48 402 4294 44108
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 592 032 854 891 -262 859

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

10,6 i 22,4 min zt rocznie w pierwszych dwéch latach realizacji programu.

7.2  Wariant minimalny

W wariancie minimalny zatozono brak przyrostu liczebnosci populacji docelowej, przyjmujac jednocze-
$nie, ze 145 pacjentdow oszacowanych przez ekspertéw ankietowanych przez AOTMIT (Roz-
dziat 3.1, str. 16) bedzie rozpoczynato leczenie w kazdym z dwéch lat rozwazanego horyzontu czaso-

wego.

7.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Tabela 21. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z uwzglednieniem

RSS.
Schemat (strategia leczenia) Scenariusz . Sct::n.ariusz Zmia’na
nowy [zt] istniejacy [z4] wydatkow [zi]

Rok 1
Sorafenib - 0 -
Wytacznie BSC 0 122 260 -122 260
Radioterapia paliatywna 0 363 285 -363 285
Razem [ 485 545 [

Rok 2

0 I

Sorafenib _
Wytacznie BSC 0 335637 -335637
Radioterapia paliatywna 0 477 296 -477 296
I 812932 I

Razem

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-

go do finansowania $wiadczeri ze érodkow publicznych wyniosa kolejno [l w pierwszym

oraz _ w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.

Wykres 9. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z uwzglednieniem
RSS.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Szczegdtowq strukture wydatkdw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

Tabela 22. Struktura wydatkéw ptatnika — wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Skladowa kosztéw Scenariusz Scenariusz Zmiana
nowy [z1] istniejacy [zt] wydatkéw [z1]
Rok 1
RAZEM, w tym: [ 485 545 [
Nexavar - 0 -
Podanie leku w programie 90710 0 90710
Diagnostyka / monitorowanie w programie 135044 0 135044
Leczenie AE (3/4 stopien) 22204 2421 19784
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 159 482 483 125 -323 643
Rok 2
RAZEM, w tym: [ 812932 [
Nexavar - 0 -
Podanie leku w programie 187 815 0 187 815
Diagnostyka / monitorowanie w programie 262 819 0 262 819
Leczenie AE (3/4 stopien) 45974 4063 41911
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 567 035 808 870 -241 835

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

_ rocznie w pierwszych dwoch latach realizacji programu.

7.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Tabela 23. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, bez uwzglednienia

RSS.
Schemat (strategia leczenia) Scenariusz . Scc::n-ariusz Zmialna
nowy [zi] istniejacy [zt] wydatkdw [z]
Rok 1
Sorafenib 10190 135 0 10190 135
Wytacznie BSC 0 122 260 -122 260
Radioterapia paliatywna 0 363 285 -363 285
Razem 10190135 485 545 9704 590
Rok 2
Sorafenib 21251387 0 21251387
Wytacznie BSC 0 335637 -335 637
Radioterapia paliatywna 0 477 296 -477 296
Razem 21251387 812932 20438455

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-

go do finansowania swiadczen ze $rodkéw publicznych wyniosg kolejno 9,7 min zt w pierwszym

oraz 20,4 min zt w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.

Wykres 10. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, bez uwzglednienia

RSS.
25
203 min] +20,4min
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O Scenariusz istniejgcy W Scenariusz nowy W Wydatki inkrementalne

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Szczegdtowq strukture wydatkdw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

Tabela 24. Struktura wydatkéw ptatnika — wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Sktadowa kosztéw

RAZEM, w tym:
Nexavar
Podanie leku w programie
Diagnostyka / monitorowanie w programie
Leczenie AE (3/4 stopien)

Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH)

RAZEM, w tym:
Nexavar
Podanie leku w programie
Diagnostyka / monitorowanie w programie
Leczenie AE (3/4 stopien)

Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH)

Scenariusz
nowy [z]

Rok 1
10190 135
9782 695

90 710

135044

22 204

159482

Rok 2
21251 387
20 254 967

187 815
262 819
45974

567 035

Scenariusz
istniejgcy [zt]

485 545

2421

483 125

812932

4063

808 870

Zmiana
wydatkéw [z1]

9704 590
9782 695
90 710
135044
19784

-323 643

20438 455
20 254 967
187 815
262 819
41911

-241 835

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

9,81 20,3 mIn zt rocznie w pierwszych dwdch latach realizacji programu.

7.3  Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym zatozono wyktadnicze tempo przyrostu liczebnosci populacji docelowej

na poziomie 5,9% rocznie. Oszacowana w ten sposdb liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie wy-

nosi 153 pacjentdéw w pierwszym oraz 163 w drugim roku rozwazanego horyzontu czasowego.

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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7.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z uwzglednie-

niem RSS.

Schemat (strategia leczenia)

Sorafenib
Wytacznie BSC
Radioterapia paliatywna

Razem

Sorafenib
Wytacznie BSC
Radioterapia paliatywna

Razem

Scenariusz
nowy [z]

Rok 1

0

0

Rok 2

I
0
0
I

Scenariusz
istniejacy [zf]

129 849

385834

515 683

364 058

529470

893 528

Zmiana

wydatkéw [zt]

-129 849
-385 834
-364 058

-529470

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-

go do finansowania $wiadczeri ze érodkow publicznych wyniosa kolejno [l w pierwszym

oraz _ w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;.

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Wykres 11. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z uwzglednie-
niem RSS.

Szczegdtowq strukture wydatkédw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

Tabela 26. Struktura wydatkéw ptatnika — wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Sktadowa kosztéw Scenariusz Scenariusz Zmiana
nowy [z4] istniejacy [z1] wydatkéw [z1]
Rok 1

RAZEM, w tym: [ 515 683 [
I .

Nexavar 0
Podanie leku w programie 96 341 0 96 341
Diagnostyka / monitorowanie w programie 143 426 0 143 426
Leczenie AE (3/4 stopien) 23583 2571 21012
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 169 381 513112 -343 731

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Skiadowa kosztéw Scenariusz Scenariusz Zmiana
nowy [z] istniejacy [zf] wydatkow [zt]
Rok 2
RAZEM, w tym: [ 893 528 [
Nexavar _ 0 _
Podanie leku w programie 205103 0 205 103
Diagnostyka / monitorowanie w programie 287 514 0 287 514
Leczenie AE (3/4 stopien) 50 206 4 465 45 740
Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH) 610592 889 062 -278 470

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

_ rocznie w pierwszych dwoch latach realizacji programu.

7.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 27. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, bez uwzglednie-

nia RSS.
Schemat (strategia leczenia) Scenariusz . Sct'an'ariusz Zmia'na
nowy [21] istniejacy [zt] wydatkow [zt]
Rok 1

Sorafenib 10 822 627 0 10 822 627

Wytacznie BSC 0 129 849 -129 849

Radioterapia paliatywna 0 385 834 -385 834
Razem 10 822 627 515 683 10 306 944

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Schemat (strategia leczenia) Scenariusz . Sct'an'ariusz Zmiana
nowy [z] istniejacy [t] wydatkéw [zt]
Rok 2
Sorafenib 23202930 0 23202930
Wytacznie BSC 0 364 058 -364 058
Radioterapia paliatywna 0 529470 -529 470
Razem 23 202 930 893528 22 309 403

Po wprowadzeniu proponowanego programu lekowego, dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzane-
go do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych wyniosg kolejno 10,3 min zt w pierwszym

oraz 22,3 min zt w drugim roku analizy.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;.

Wykres 12. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, bez uwzgled-

nienia RSS.
25 123,2mIn |{322,3min
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Rok 1 Rok 2
[ Scenariusz istniejgcy M Scenariusz nowy W Wydatki inkrementalne

Szczegdtowq strukture wydatkéw ptatnika wg wyrdznionych kategorii kosztéw przedstawiono w kolej-

nej tabeli.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Tabela 28. Struktura wydatkéw ptatnika — wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Sktadowa kosztéw

RAZEM, w tym:
Nexavar
Podanie leku w programie
Diagnostyka / monitorowanie w programie
Leczenie AE (3/4 stopien)

Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH)

RAZEM, w tym:
Nexavar
Podanie leku w programie
Diagnostyka / monitorowanie w programie
Leczenie AE (3/4 stopien)

Inne (Rutynowa opieka — BSC, RTH)

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote

Scenariusz
nowy [z]

Rok 1
10822 627
10 389 897

96 341

143 426

23583

169 381

Rok 2
23202930
22119374

205103
287514
50 206

610 592

Scenariusz
istniejgcy [zt]

515683

2571

513112

893528

4 465

889 062

AESTIMO

Zmiana
wydatkéw [z1]

10 306 944
10389 897
96 341
143 426
21012

-343 731

22 309 403
22119374
205103
287514
45 740

-278 470

refundacji produktu leczniczego Nexavar®, wynosi kolejno

10,4 i 22,1 min zt rocznie w pierwszych dwéch latach realizacji programu.

7.4 Przewidywane zuzycie opakowan Nexavar®

W ponizszej tabeli przedstawiono prognozowang ilos¢ opakowan leku Nexavar® wykorzystywang

w terapii RAI-R DTC w kolejnych dwdch latach horyzontu czasowego.

Tabela 29. Prognozowana ilos¢ opakowan produktu leczniczego Nexavar® zuzywana przez pacjentow
wchodzgcych w sktad populacji docelowe;.

Wariant analizy

Podstawowy
Minimalny

Maksymalny

1. rok

2.rok

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,

Nexavar® (sorafenib)

zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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W pierwszym roku refundacjiprzewiduje si¢ zapotrzebowanie na _ opakowan produktu

Nexavar®. W drugim roku ilos¢ ta wzrasta do _ opakowan.

7.5 Analiza wrazliwosci

Scenariusze testowane w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przedstawiono
w Rozdziale 5.2 (str. 34). W tabelach z wynikami numeracja scenariuszy wrazliwosci pokrywa sie
z przedstawiong wczesniej. Wariant minimalny danego scenariusza oznaczono literg a, zas wariant

maksymalny literg b.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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7.5.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Ponizsza tabela zawiera zestawienie wynikow w wariancie analizy wrazliwosci z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS).

Tabela 30. Wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem RSS.

1. rok 2. rok
Lp. Scenariusz nowy  Scenariusz aktualny Wydatki Wydatki Scenariusz nowy  Scenariusz aktualny Wydatki Wydatki

(wydatki catkowite) (wydatki catkowite) inkrementalne na Nexavar® (wydatki catkowite) (wydatki catkowite) inkrementalne na Nexavar®
pojsrzl\::gwa . I . . I I . .
la N I . . I I I N
1b N I . . I I I I
22 N I . . I I I I
2b N I . . I I I I
3 I I I I I I I I
42 I I I I I I L L
4b I I I I I I I I

Przeprowadzona analiza wrazliwosci wskazata na wysoka stabilno$¢ wynikdw analizy wptywu na budzet. Wydatki inkrementalne wyniosty:

e W pierwszym roku: od - (przy zatozeniu nizszej ceny sorafenibu) do - (przy zatozeniu wyzszej ceny sorafenibu),

e W drugim roku: od - (przy zatozeniu nizszej ceny sorafenibu) do - (przy zatozeniu wyzszej ceny sorafenibu).

Fakt, ze wariantami o najwiekszym odchyleniu wydatkéw inkrementalnych od analizy podstawowej sg warianty, w ktérych przyjeto zmiane ceny

produktu leczniczego Nexavar® o +5% $wiadczy o wzglednej niewrazliwosci wyniku analizy na zmiany innych przyjetych oszacowan i zatozen.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komodrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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7.5.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Ponizsza tabela zawiera zestawienie wynikow w wariancie analizy wrazliwosci bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS).

Tabela 31. Wyniki analizy wrazliwosci w wariancie bez uwzglednienia RSS.

1. rok 2. rok

Lp. Scenariusz nowy  Scenariusz aktualny Wydatki Wydatki Scenariusz nowy  Scenariusz aktualny Wydatki Wydatki

(wydatki catkowite) (wydatki catkowite) inkrementalne na Nexavar® (wydatki catkowite) (wydatki catkowite) inkrementalne na Nexavar®
Analiza

e 10553 110 502 840 10 050 269 10131 156 22 371 340 859 184 21512 156 21324914
la 10 046 552 502 840 9543712 9624 598 21305 094 859 184 20445910 20 258 669
1b 11 059 668 502 840 10556 827 10637 714 23437 586 859 184 22 578 401 22 391 160
2a 10521 493 502 840 10018 653 10 131 156 22304791 859 184 21 445 606 21324914
2b 10595 068 502 840 10092 227 10131156 22 459 657 859 184 21600473 21324914
3 10693 867 502 902 10190 965 10 268 649 23084 384 859 426 22 224 958 22 021420
43 10553110 458 834 10094 276 10131156 22 371340 813795 21557 545 21324914
4b 10553110 546 847 10 006 262 10131156 22 371340 904 574 21466 766 21324914

Przeprowadzona analiza wrazliwos$ci wskazata na wysoka stabilno$¢ wynikdéw analizy wptywu na budzet. Wydatki inkrementalne wyniosty:

e W pierwszym roku: od 9,5 min zt (przy zatozeniu nizszej ceny sorafenibu) do 10,6 min zt (przy zatozeniu wyzszej ceny sorafenibu),

e W drugim roku: od 20,4 min zt (przy zatozeniu nizszej ceny sorafenibu) do 22,6 min zt (przy zatozeniu wyzszej ceny sorafenibu).

Fakt, ze wariantami o najwiekszym odchyleniu wydatkéw inkrementalnych od analizy podstawowej sg warianty, w ktérych przyjeto zmiane ceny

produktu leczniczego Nexavar® o £5% Swiadczy o wzglednej niewrazliwosci wyniku analizy na zmiany innych przyjetych oszacowan i zatozen.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komodrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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8 Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Wprowadzenie programu lekowego ,Leczenie pacjentdw z postepujgcym, miejscowo zaawansowa-
nym lub z przerzutami, zrdéznicowanym (brodawkowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komdrek
Hurthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)” nie bedzie
skutkowac¢ dodatkowymi naktadami, zwigzanymi z przyktadowo potrzebg przeszkolenia personelu,
opracowaniem nowych wytycznych klinicznych czy tez zmiang zasad diagnostyki. Wdrozenie terapii
odbywac sie bedzie w oparciu o zasady stosowania leczenia raka tarczycy zdefiniowane w opisie pro-

gramu (PL Nexavar 2019).

9 Aspekty etyczne i spoteczne

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu produktu Nexavar® w ramach wnioskowanego progra-
mu lekowego, dostep tej technologii medycznej dla pacjentow bytby utatwiony ze wzgledu na petne

finansowanie ze Srodkéw publicznych.

Zastosowanie sorafenibu generuje dodatkowe korzysci zdrowotne w stosunku do aktualnie refundo-

wanych strategii leczenia raka tarczycy.

Decyzja dotyczaca finansowania preparatu Nexavar® ze Srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden
sposob na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegdlnymi wymogami

w stosunku do pacjenta.

Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfi-
kowano zadnych potencjalnych problemdéw zwigzanych z finansowaniem ze srodkéw publicznych roz-

wazanej technologii (Tabela 32).

Tabela 32. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Nexavar®.
Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie Nie
ekonomicznej
czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach Nie

Duza korzys¢ dla waskiej

czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale powszechna arupy 0séb

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Kryterium

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie
uposledzonych

czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych
nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia

czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy spo-
teczne

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi
regulacjami prawnymi,

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza koniecznosé dokonania zmian w pra-
wie/przepisach;

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka

czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyski-
wania jego zgody;

czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania;

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba
czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o0 wyborze metody postepowania

10 Dyskusja i ograniczenia

AESTIMO

Ocena

Nie
Tak, refundacja sorafenibu
zapewnitaby pacjentom z
RAI-R DTC dostep do
pierwszej refundowane;j
aktywnej opcji leczenie w
przypadku opornosci na
leczenie jodem radioak-
tywnym
Nie
Nie
Nie
Nie
Nie

Nie

Nie

Celem przeprowadzonej analizy byta ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego efektu jaki miataby

refundacja produktu Nexavar® (sorafenib) w ramach wnioskowanego programu lekowego ,Leczenie

pacjentéw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym (brodaw-

kowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komérek Hurthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie

jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)” w przyjetym 2-letnim horyzoncie czasowym obowigzywania

pierwszej decyzji refundacyjne;.

RAI-R DTC stanowi chorobe rzadka, eksperci kliniczni ankietowani przez AOTMIT oszacowali, ze liczeb-

nos$¢ populacji docelowej dla sorafenibu, zgodnej z proponowanym programem lekowym (PL Nexavar

2019) wynosi okoto 145 pacjentow (stan na 2019 r.). Przy pomocy dopasowanego do dostepnych da-

nych dotyczgcych zachorowalnosci (KRN 2019) oszacowano, ze w rozwazanym dwuletnim horyzoncie

liczba ta moze wzrosna¢ do 150 pacjentow w 2020 r. oraz 155 pacjentow w 2021 r.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,

Nexavar® (sorafenib)

zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg na umiarkowany wzrost wydatkéw ptatnika o -
- W pierwszym oraz - w drugim roku refundacji sorafenibu. Wzrost wydatkéw ptatnika
bedzie wynikat gtdwnie z kosztéow lekowych refundacji produktu leczniczego Nexavar®, co jest konse-
kwencjg braku dostepnych opcji aktywnego leczenie w scenariuszu aktualnym (wydatki lekowe stano-

wig w catosci koszt inkrementalny pomiedzy rozwazanymi scenariuszami).

Wyniki przeprowadzonej rownolegle analizy ekonomicznej (AE Nexavar 2019) wskazujg, ze terapia
sorafenibem wigze sie z dodatkowym efektem zdrowotnym w postaci lat zycia skorygowanych o jakos¢
w wysokosci 0,50 QALY na pacjenta w horyzoncie dozywotnim. Jest to jednoczesnie interwencja droz-
sza od leczenia wytacznie objawowego (BSC), inkrementalne koszty wyniosty - (réwniez

w przeliczeniu na jednego pacjenta w horyzoncie dozywotnim).

W populacji chorych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym, zréoznicowanym rakiem tarczycy
opornym na leczenie radioaktywnym jodem (RAI-R DTC), dostepne opcje terapeutyczne o zadowalaja-
cej skutecznosci i profilu bezpieczeristwa sg bardzo ograniczone. Zgodnie z odnalezionymi na etapie
analizy problemu decyzyjnego (APD Nexavar 2019) wytycznymi postepowania sorafenib oraz lenwaty-
nib sg rekomendowanymi technologiami medycznymi w tym wskazaniu, zaréwno w Polsce
(Jarzgb 2018), jak i za granicg (odnaleziono wytyczne postepowania z Chin, USA oraz Wtoch).
Decyzja o ewentualnej refundacji sorafenibu zapewnitaby wiec chorym w Polsce dostep do pierwszej
opcji leczenia opornego na leczenie jodem radioaktywnym zréznicowanego raka tarczycy o potwier-

dzonej skutecznosci klinicznej (badanie DECISION, Brose 2014).

11 Whnioski koncowe

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze srodkéw budzetowych produktu leczniczego Nexavar®
w ramach wnioskowanego programu lekowego w populacji pacjentéw z RAI-R DTC spowoduje umiar-

kowany (I o uwzglednieniu RSS) wzrost

wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych.

Nalezy podkresli¢, ze ewentualna realizacja programu bedzie stanowi¢ odpowied? na niezaspokojone
dotychczas potrzeby tej grupy chorych. Nie zidentyfikowano problemdw natury etycznej i spotecznej,
zwigzanych z finansowaniem ze $rodkéw publicznych rozwazanej technologii. Realizacja programu
lekowego dla wnioskowanej technologii nie bedzie naktadata dodatkowych wymogow zwigzanych

z organizacjg udzielania $wiadczen zdrowotnych.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12 Zataczniki

12.1 Wkitad autoréw w opracowanie raportu

Tabela 33. Wktad autorow w opracowanie raportu.
Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

biezgce konsultacje
korekta i formatowanie tekstu

ocena jakosci i ostateczna weryfikacja raportu

aktualizacja modelu wptywu na budzet
opis metodyki analizy
analiza kosztéw
przeprowadzenie obliczen i opis wynikow
przygotowanie oraz przeprowadzenie analizy wrazliwosci

opis ograniczen analizy, dyskusja

modelowanie
opis metodyki analizy
analiza kosztow

biezace konsultacje

biezgce konsultacje
korekta i formatowanie tekstu

ocena jakosci raportu i ostateczna weryfikacja raportu
w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,

zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12.2  Whnioskowany program lekowy

Ponizsza tabela prezentuje wnioskowany program lekowy dla sorafenibu (produkt leczniczy Nexavar®).

Tabela 34. Wnioskowany program lekowy ,Leczenie pacjentdw z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym (bro-
dawkowatym/pecherzykowym/oksyfilnym [z komorek Hirthle’a]) rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C.73).

Zakres $wiadczenia gwarantowanego

Swiadczeniobiorcy Schemat dawkowania lekéw w programie Badania diagnostyczne wykonywane w ramach programu

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komodrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Zakres $wiadczenia gwarantowanego

Swiadczeniobiorcy Schemat dawkowania lekéw w programie Badania diagnostyczne wykonywane w ramach programu

i

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komodrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Zakres $wiadczenia gwarantowanego

Swiadczeniobiorcy Schemat dawkowania lekéw w programie Badania diagnostyczne wykonywane w ramach programu

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komodrek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12.3 Odsetki chorych w poszczegdlnych stanach zdrowotnych

Ponizsza tabela przedstawia liczcbowo odsetki chorych w stanie PFS i PPS w kolejnych miesigcach

od rozpoczecia leczenia.

Tabela 35. Odsetki chorych w stanie przed (PFS) i po wystgpieniu (PPS) progresji choroby.
Sorafenib BSC

Miesigc od rozpoczecia
terapii Choroba stabilna Progresja choroby Choroba stabilna Progresja choroby

(PFS) (PPS) (PFS) (PPS)

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22

23

24

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12.4 Kwestionariusz dla lekarzy

12.4.1 Cel

Celem ankiety byto zebranie informacji na temat aktualnej praktyki klinicznej w kontekscie leczenia
pacjentdow z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréznicowanym rakiem
tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (Radioactive iodine-refractory differentiated thy-
roid cancer; RAI-R DTC) oraz mozliwych zmian w systemie ochrony zdrowia w Polsce, spowodowanych
wprowadzeniem programu lekowego z zastosowaniem produktu Nexavar® (sorafenib) w powyzszym

wskazaniu.

12.4.2 Metodyka

Ankiete przygotowano w zwigzku z planowanym ztozeniem wniosku refundacyjnego dla produktu

Nexavar® (sorafenib). Kwestionariusz drogg elektroniczng przestano do eksperta klinicznego, specjali-

sty z zakresu endokrynologii i choréb wewnetrznych (dr n. med. _). Watpliwosci doty-

czace wypetnienia ankiet oraz poprawnos$¢ udzielonych odpowiedzi wyjasniano drogg telefoniczng

lub elektroniczng. Podstawowe dane dotyczgce eksperta zestawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 36. Podsumowanie informacji dotyczgcych eksperta klinicznego.

Podstawowe dane dotyczgce eksperta

Imie i nazwisko _
Tytut naukowy drn. med.
Specjalizacja Endokrynologia, choroby wewnetrzne

Nazwa i adres reprezentowanego Osrodka '

Liczba chorych z DTC opornym na leczenie jodem radioaktywnym,

leczonych w ostatnim roku w Osrodku 100

Liczba chorych z DTC opornym na leczenie jodem radioaktywnym,

) . ) 21
leczonych w ostatnim roku przez Lekarza wypetniajgcego ankiete

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12.4.3 Wyniki

Czesé A: Epidemiologia raka tarczycy

1. Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotwordw, liczba nowych zachorowan (zapadalnosg)
na nowotwory tarczycy (ICD 10: C73) w 2011 roku wyniosta ok. 2400 i wykazuje trend rosngcy. Z uwagi
na wysoka (w stosunku do innych populacji onkologicznych) przezywalnosé, rzeczywista liczba chorych
(chorobowos$é) na nowotwory tarczycy, w tym DTC, jest prawdopodobnie wielokrotnie wyzsza.
Czy istniejg wiarygodne dane dotyczace rocznej chorobowosci DTC oraz rocznej chorobowosci DTC
opornego na leczenie jodem radioaktywnym w Polsce? Jesli tak, prosimy o podanie odpowiednich

oszacowan.

Populacja chorych z rakiem tarczycy w Polsce I

Roczna liczba chorych z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym
lub z przerzutami, zrdéznicowanym rakiem tarczycy opornym na
leczenie jodem radioaktywnym (RAI-R DTC)

2. U jakiego odsetka chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy (DTC) wystepuje choroba w stadium

miejscowo zaawansowanym lub przerzuty odlegte?

B ~

3. U jakiego odsetka chorych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym DTC wystepuje opor-

nos¢ na leczenie jodem radioaktywnym?

B

4. U jakiego odsetka chorych z zaawansowanym, zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie

jodem radioaktywnym (RAI-R DTC) wystepuje stan sprawnosci 0-2 wedtug WHO/ECOG?

B

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Czes¢ B: Zuzycie zasobdw w przebiegu leczenia raka tarczycy

1. Jaki odsetek chorych kontynuuje leczenie jodem radioaktywnym mimo opornosci na terapie RAI?

B =

2. Jakie metody leczenia sg obecnie stosowane u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym

na terapie RAI?

Czas trwania leczenia [liczba
cykli lub mies.]

Rodzaj leczenia Udziat [%] Dawka, czestoé¢ podawania

3. Jaka szacunkowo liczba pacjentéw z RAI-R DTC (w skali catego kraju) otrzymuje sorafenib w ramach

Swiadczenia chemioterapii niestandardowej?

2013 rok I 0s6b

2014 rok I 0sob

komentarz eksperta: |

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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4. Jakie rodzaje farmakoterapii sg stosowane w ramach najlepszego leczenia objawowego (BSC) u cho-

rych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym?

Odsetek chorych
Grupa lekéw Nazwa leku otrzymujacych Dawkowanie; czesto$¢ i czas stosowania
dany lek

Klodronian -

Bisfosfoniany Kwas pamidronowy

Kwas zoledronowy

|
H ______________
H I
Hormony tarczycy L-tyroksyna - _
I I
I

NLPZ
Leki przeciwbdlowe tramadol
opiaty
Inne sterydy .

5. Jakie rodzaje Swiadczen z zakresu leczenia szpitalnego i ambulatoryjnego sg stosowane u chorych ze
zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym w poszczegdlnych fazach

choroby?

Okres wolny od progresji choroby, lecze- Okres po wystgpieniu progresji choroby,

nie BSC leczenie BSC
Swiadczenie % pacjentdw otrzy-  czesto$é stoso- % pacjentdw otrzymu- czestosé stoso-
mujgcych dane  wania (np. liczba /  jacych dane $wiad-  wania (np. liczba
$wiadczenie miesigc) czenie / miesigc)

Porada onkologiczna
Scyntygrafia kosci

Badanie tomografii komputerowej (gtowy)

Badanie tomografii komputerowej (jamy
brzusznej)

Badanie tomografii komputerowe;j (klatki
piersiowej)

Badanie rezonansu magnetycznego

Obrazowanie z wykorzystaniem radioaktyw-
nego izotopu jodu

Inne: PET/CT

Ablacja prgdem o czestotliwosci radiowe;j

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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Opieka paliatywna | hospicyjna _

6. Leczenie zdarzen niepozadanych 3/4 stopnia, zwigzanych z terapig zrdéznicowanego raka tarczycy

opornego na leczenie RAI.

komentarz eksperta: |

Czes$¢ C: Stan po wprowadzeniu programu lekowego z zastosowaniem produktu Nexavar®

(sorafenib) w leczeniu raka tarczycy

1.C.1 llu chorych ze zréinicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym
(RAI-R DTC) bedzie rocznie rozpoczynac leczenie sorafenibem w programie lekowym, w skali catego

kraju?

Rok | N osob/rok
Rok I N osob/rok
Rok Il ] oso6b/rok

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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12.4.4 Wz6r kwestionariusza

h -
eStlmo Leczenie chorych z zaawansowanym, zréznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym

Leczenie postepujacego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zroznicowanego raka tarczycy, opornego na leczenie jodem radioaktywnym

(RAI-R DTC)

Ankieta ma na celu zebranie informacji na temat aktualnej praktyki klinicznej w kontekscie leczenia pacjentow z postepujacym, miejscowo zaa-
wansowanym lub z przerzutami, zréZnicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (Radioactive iodine-refractory
differentiated thyroid cancer; RAI-R DTC) oraz mozliwych zmian w systemie ochrony zdrowia w Polsce, spowodowanych wprowadzeniem pro-
gramu lekowego z zastosowaniem produktu Nexavar (sorafenib) w powyiszym wskazaniu.

Aestimo s.c. Marcin Kaczor, Rafat Woicik | ul. Krakowska 36/3, 31-062 Krakéw | tel ffax: + 48 12 430 08 73 | e-mail: biuvro@aestimo.eu °

N ® fenib) w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
exavar™ (soraten zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym
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h -
estlmo Leczenie chorych z zaawansowanym, zréznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym

Podstawowe dane dotyczace Eksperta

Imie i nazwisko

Tytul naukowy

Specjalizacja

Nazwa i adres reprezentowanego Osrodka

Liczba chorych z DTC opornym na leczenie jodem radioaktyw-
nym, leczonych w ostatnim roku w Osredku

Liczba chorych z DTC opornym na leczenie jodem radioaktyw-
nym, leczonych w ostatnim roku przez Lekarza wypetniajgcego
ankiete

Podpis

Aestimo s.c. Marcin Kaczor, Rafat Wojcik | ul. Krakowska 36/3, 31-062 Krakéw | tel.ffax: + 48 12 430 08 73 | e-mail: bivro@aestimo.eu °

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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h -
est‘mo Leczenie chorych z ym, Zrézni 'm rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym

Spis tresci

Podstawowe dane dotyczace Eksperta N . 2

A. Epidemiologia raka tarczycy ....ue...

Al Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotwordw, liczba nowych zachorowar (zapadalnoé¢) na nowetwory tarczycy (ICD 10: C73) w 2011 roku wyniosta ok. 2400
wykazuje trend rosnacy. Z uwagi na wysoka (w stosunku do innych populacji onkologicznych) przezywalnoié, rzeczywista liczba chorych (chorobowos€) na nowotwory
tarczycy, w tym DTC, jest prawdepodobnie wielokrotnie wyisza. Czy istniejg wiarygodne dane dotyczace rocznej chorobowosci DTC oraz rocznej chorobowosci DTC oparnego

na leczenie jodem radioaktywnym w Polsce? Jesli tak, prosimy o podanie odpowiednich 0SZECOWEN. wuii s b s s s b a s s ea b a s se s e b st e s b ns e nnre sl 6
A2 U jakiego odsetka chorych ze zré znicowanym rakiem tarczycy (DTC) wystepuje choroba w stadium miejscowo zaawansowanym lub przerzuty odlegte?

A3 U jakiego odsetka chorych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym DTC wystepuje opornosc na leczenie jodem radioaktyWwnym? .., .6
A4 U jakiego odsetka chorych z zaawansowanym, zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (RAI-R DTC) wystepuje stan sprawnosci 0-
2 wedtug WHO/ECOG? JESTRRTUSRO

B. Zuiycie zasobdw w przebiegu leczenia raka tarczycy, O

B.1 Obecne standardy leczenia chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy po niepowodzeniu leczenia RAIL
B.1.1  Jaki odsetek chorych kontynuuje leczenie jodem radioaktywnym mimo opornosci na terapie RAI? 9
B.1.2  Jakie metody leczenia sg obecnie stosowane u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na terapie RAI? vciccinncsinsisssinnns . 9
B.1.3  Jaka szacunkowo liczba pacjentéw z RAI-R DTC (w skali catego kraju) otrzymuje sorafenib w ramach éwiadczenia chemioterapii niestandardowe]? ..vveviiccennns 10

B.1.4  Jakie rodzaje farmakoterapii s3 stosowane w ramach najlepszegoe leczenia objawowego (BSC) u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie
jodem radioaktywnym? B, 10

B.1.5  lakie rodzaje wiadczen z zakresu leczenia szpitalnego i ambulatoryjnego s3 stosowane u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem

L Te 1o TV o AT Wi IRV T Lo7.Ter L7 1y V7 T £ Tol o o 3 T o000 S 11
B.2 Leczenie zdarzer niepozadanych 3/4 stopnia, zwigzanych z terapig zré 2nicowanego raka tarczycy opornego na leczenie RAL
C. Stan po wprowadzeniu programu lekowego z zastosowaniem produktu Nexavar® (sorafenib) w leczeniu raka tarczycy s 15
c1 Hlu chorych ze zré znicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (RAI-R DTC) bedzie rocznie rozpoczynaé leczenie sorafenibem
w programie lekowym, w skali catego kraju? ............ PSPPSR 16
Aestimo s.c. Marcin Kaczor, Rafat Wojcik | ul. Krakowska 36/3, 31-D62 Krakow | tel /fax: + 48 12 430 08 73 | e-mail: biuro@aestimo.eu °
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» W razie watpliwosci i pytan zwiazanych z wypetnieniem ankiety prosimy o kontakt:
Dr n. med. Marcin Kaczor:
tel.: 608 392 029

e-mail: marcin.kaczor@aestimo.eu
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A. Epidemiologia raka tarczycy
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Uwzgledniajac zapisy programu lekowego zréinicowany rak tarczycy (DTC) nalezy rozumie¢ jako rak brodawkowaty lub
pecherzykowaty, w tym z komérek Hurthle’a. Program wyklucza pacjentéw z rakiem nisko zréznicowanym.

A.1 Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotworéw, liczba nowych zachorowan (zapadalnosé) na nowotwory tarczycy
(ICD 10: C73) w 2011 roku wyniosta ok. 2400 i wykazuje trend rosnacy. Z uwagi ha wysoka (w stosunku do innych po-
pulacji onkologicznych) przeiywalnos¢, rzeczywista liczba chorych (chorobowo$¢) na nowotwory tarczycy, w tym DTC,
jest prawdopodobnie wielokrotnie wyzsza. Czy istniejg wiarygodne dane dotyczace rocznej chorobowosci DTC oraz
rocznej chorobowosci DTC opornego na leczenie jodem radioaktywnym w Polsce? Jesli tak, prosimy o podanie odpo-
wiednich oszacowan.

Roczna liczha chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy (DTC) sob/rok Zrédio:

Roczna liczha chorych z postepujgcym, miejscowo zaawansowanym lub z przerzutami, zréinicowanym rakiem

S . séb/rok Zrédlo:
tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (RAI-R DTC)

A.2 U jakiego odsetka chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy (DTC) wystepuje choroba w stadium miejscowo zaa-
wansowanym lub przerzuty odlegte?

A.3 U jakiego odsetka chorych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym DTC wystepuje opornos¢ na leczenie jo-
dem radioaktywnym?

A.4 U jakiego odsetka chorych z zaawansowanym, zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioak-
tywnym (RAI-R DTC) wystepuje stan sprawnosci 0-2 wedlug WHO/ECOG?
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B. Zuzycie zasobow w przebiegu leczenia raka tarczycy
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Instrukcja wypetniania czesci B

» W ankiecie prosze podawac¢ dane usrednione, ktére w Pana/Pani uznaniu sg reprezentatywne dla populacji chorych z RAI-R DTC w Panstwa Osrodku.
Przy wypetnianiu ankiety prosimy kierowac sie raczej swojq wiedza i doswiadczeniem, gdyz ze wzgledu na ograniczenia czasowe w badaniu nie przewi-
dziano dokladnej analizy dokumentacji chorych leczonych w Paristwa Oérodku.

» W niektérych podrozdziatach ankiety znajduja sie sugerowane $wiadczenia i procedury. Jezeli w Pani/Pana uznaniu nie sa one wykonywane, to prosimy
o ich skreglenie lub wpisanie ,,0".

= W przypadku leczenia farmakologicznego prosze poda¢ stosowane leki (refundowane i nierefundowane), ktdre nie s3 rozliczone w ramach innych
$wiadczen (np. w czasie hospitalizacji). Prosimy oceni¢ proces leczenia chorego calosciowo, tzn. podajgc dane na temat leczenia farmakologicznego pro-
simy wzig¢ pod uwage takze leki, ktore moglyby zostac zlecone przez innych specjalistow.

» W czesciach B.1.4 i B.1.5 ankiety prosimy nie podawaé swiadczeri i lekdw zwigzanych z leczeniem dziatan niepozadanych (Swiadczenia te sg uwzgled-
nione oddzielnie w czeéci B.2).
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B.1 Obecne standardy leczenia chorych ze zréinicowanym rakiem tarczycy po niepowodzeniu leczenia RAI.

B.1.1 Jaki odsetek chorych kontynuuje leczenie jodem radioaktywnym mimo opornosci na terapie RAI?
}

B.1.2 Jakie metody leczenia s3 obecnie stosowane u chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na terapie
RAI?

Czas trwania leczenia [liczba cykli lub|

Metoda leczenia Udziat [%] Dawka, czestos¢ podawania e
#rak aktywnego leczenia (leczenie wylgcznie objawowe - BSC) | | - ‘ - ‘
*)Dksurubi(yna | | ‘ ‘
‘ Inny schemat CTH: | | ‘ ‘
‘ Inny schemat CTH: | | ‘ ‘
‘ Inny schemat CTH: | | ‘ ‘
*nne | | ‘ ‘
*nne | | ‘ ‘
nne | | ‘ ‘
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B.1.3 Jaka szacunkowo liczba pacjentéw z RAI-R DTC (w skali catego kraju) otrzymuje sorafenib w ramach $wiadczenia
chemioterapii niestandardowej?

2013 rok

B.1.4 Jakie rodzaje farmakoterapii s3 stosowane w ramach najlepszego leczenia objawowego (BSC) u chorych ze zrézni-
cowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym?

Odsetek chorych otrzymujacych
dany lek

Grupa lekow Nazwa leku

lie; czestosc i czas lia

Przyktad: bisfosfoniany Kwas pamidronowy 20% 30 mg co 3 tygodnie; stosowanie ciggle

Leki przeciwwrzodowe

Leki przeciwbiegunkowe

Leki przeciwwymiotne

Leki przeciwpadaczkowe

Bisfosfoniany

Hormony tarczycy

Leki przeciwbdlowe

Inne

Inne
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Nexavar® (sorafenib)

B.1.5 Jakie rodzaje $wiadczeii z zakresu leczenia szpitalnego i ambulatoryjnego s3 stosowane u chorych ze zréznicowa-
nym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym w poszczegélnych fazach choroby?

Grupa lekdw

0Okres wolny od progresji choroby, leczenie BSC

‘Okres po wystapieniu progresji choroby, leczenie BSC

% pacjentéw otrzymujg-
cych dane swiadczenie

czestosé ia (np.

% jentow otrzymujz-

liczba / miesigc)

cych dane swiadczenie

czestosé stosowania (np.

liczba / miesigc)

Przyktad: scyntygrafia kosci

30%

co 3 miesigce

15%

co 3 miesigce

Wizyty ambulatoryjne

Porada onkologiczna

POrada v uomsenane

Inne ......

Moniterowanie

Scyntygrafia kosci

Badanie tomografii komputerowe] (gtowy)

Badanie tomografii komputerowej (jamy brzusznej)

Badanie tomografii komputerowej (klatki piersiowej)

Badanie rezonansu magnetycznego

Obrazowanie z wykorzystaniem radioaktywnego izotopu
jodu

Inne

Inne

Procedury

Paliatywna radioterapia
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Ablacja pradem o czestotliwoici radiowej

Inne

Inne

(Opieka paliatywna i hospicyjna

Hospicjum domowe

Hospicjum stacjonarne

Porada w poradni medycyny paliatywnej
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B.2 Leczenie zdarzeri niepozadanych 3/4 stopnia, zwigzanych z terapia zréznicowanego raka tarczycy opornego na lecze-

nie RAI.
Leczenie szpitalne Leczenie ambulatoryjne
Najczesciej wykazywana grupa w
% przypadkéw ! Q Ji ,VW S B % przypadkéw . o
Zdarzenie niepozadane st. 3/4 leczonych w SRR i i TG leczonych w bz Stosowane leki (dzienna dawka, dtugosé
pobytu w przypadku rozliczania ba porad /
warunkach warunkach am- stosowania, % chorych)
~ - haospitalizacji w ramach katalogu -~ pacjenta
hospitalizacji * ) R bulatoryjnych *
chemioterapii)
Loperamid 2 mg 2x/dobe, Srednio przez 14
Przyktad : Biegunka 10% F56 Choroby zapaine jelit > 17 r.z. | 50% 1 dni u 100% chorych
Qgdlne zaburzenia kardielogiczne
Nadcisnienie ‘
Objawy ogdinoustrojowe
Zmeczenie
Utrata masy ciata
Zaburzenia dermatologiczne
Erytrodyzestezja dtoniowo-
podeszwowa (zespét reka-stopa)
Wysypka
Zaburzenia iolgdkowo-jelitowe
Zmniejszenie taknienia
Biegunka
Zab i boliczne lub zmiany p ow laboratoryjnych

Aestimo s.c. Marcin Kaczor, Rafat Wojcik | ul. Krakowska 36/3, 31-062 Krakow | tel ffax: + 48 12 430 08 73 | e-mail: bivro@aestimo.eu

Nexavar® (sorafenib)

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego

[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym



79 AESTIMO

h -
est‘mo Leczenie chorych z ym, Zrézni 'm rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioaktywnym

Leczenie szpitalne

Leczenie ambulatoryjne

Najczescie] wykazywana grupa w
% przypadkéw JEEE T S

temie JGP (lub srednia liczba dni | T PrPRAKEW | o nia i
ie niepos systemie ub srednia liczba dni rednia licz-
Zdarzenie niepozadane st. 3/4 leczonychw | b ks rozliceant leczonych w o oy Stosowane leki (dzienna dawka, diugosc
obytu w przypadku rozliczania 3 poras
warunkach P y‘t N p" VP warunkach am- P stosowania, % chorych)
o hospitalizacji w ramach katalogu B pacjenta
hospitalizacji * bulatoryjnych *

chemioterapii)

Wzrost aktywnosci ALT

Hipokalcemia

* ze wzgledu na fakt, ze nie wszystkie epizody zdarzer niepoigdanych muszg wymagac leczenia, procenty przypadkdw leczonych szpitalnie i ambulatoryjnie nie muszg sumo-
wac sie do 100%.
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C. Stan po wprowadzeniu programu lekowego z zastosowaniem produktu
Nexavar® (sorafenib) w leczeniu raka tarczycy
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adioaktywnym

C.1 llu chorych ze zréznicowanym rakiem tarczycy opornym na leczenie jodem radioaktywnym (RAI-R DTC) bedzie rocznie
rozpoczynac leczenie sorafenibem w programie lekowym, w skali catego kraju?

Rok |

}ﬂsdh;’mk

Liczba pacjentéw

ych w kolejnych miesigcach w | roku (powinna sie sumowacé do powyiszej wartosci)

[m [ [v [wi [ i [vin [ ix [ x [ i [ it |

Rok Il

Liczba pacjentdw wia

Fso’h/rok

Rok NI

yczanych w kolejnych miesigcach w 1l roku (powinna sig sumowa¢ do powyiszej wartosci)
] I [ v v i v [vin [ ix [ x [ i [ xun |
Lso’b;’rok

Liczba pacjentéw wigczanych w kolejnych miesigcach w il roku (powinna sie sumowac do powyiszej wartosci)

[ [ [v [wi [ i [ vt [ i ['x [xi [ xu |
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Uwagi:
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Serdecznie dziekujemy!
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Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016.

Dostepne online pod adresem: http://www.aotm.gov.pl/www/hta/wytyczne-hta/

- i wsp. Nexavar® (sorafenib) w leczeniu pacjentéw z miejscowo zaawansowanym
lub przerzutowym, zrdéznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioak-
tywnym. Analiza kliniczna. Wersja 1.0, Krakow 2019.

- i wsp. Nexavar® (sorafenib) w leczeniu pacjentéw z miejscowo zaawansowanym
lub przerzutowym, zréznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioak-
tywnym. Analiza problemu decyzyjnego. Wersja 1.0, Krakéw 2019.

- i wsp. Nexavar® (sorafenib) w leczeniu pacjentéw z miejscowo zaawansowanym
lub przerzutowym, zrdznicowanym rakiem tarczycy, opornym na leczenie jodem radioak-
tywnym. Analiza ekonomiczna. Wersja 1.0, Krakéw 2019.

Brose MS, Nutting CM, Jarzab B, Elisei R, Siena S, Bastholt L, de la Fouchardiere C, Pacini F,
Paschke R, Shong YK, Sherman SI, Smit JW, Chung J, Kappeler C, Pefia C, Molnar |, Schlum-
berger MJ; on behalf of the DECISION investigators. Sorafenib in radioactive iodine-
refractory, locally advanced or metastatic differentiated thyroid cancer: a randomised, dou-
ble-blind, phase 3 trial. Lancet. 2014 Apr 23. pii: S0140-6736(14)60421-9.

Charakterystyka produktu leczniczego Nexavar® 200 mg tabletki powlekane. Dostep online:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/nexavar-epar-product-
information_pl.pdf , data dostepu: 18.07.2019.

Zarzadzenie nr 7/2019/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 23 stycznia 2019
r. zmieniajace zarzadzenie w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umow w
rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy lekowe.

Woijciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce.
Krajowy Rejestr Nowotwordw, Centrum Onkologii - Instytut im. Marii Sktodowskiej - Curie.
Dostep online: http://onkologia.org.pl/raporty/ ; data dostepu: 17.07.2019.

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wyma-
gan, jakie muszg spetniac¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustale-
nie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozyw-
czego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpo-
wiednika refundowanego w danym wskazaniu.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 27 czerwca 2019 r. w sprawie wykazu refundowa-
nych lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw
medycznych na dzien 1lipca 2019 r.

Nexavar (sorafenib) we wskazaniu: rak brodawkowaty tarczycy (ICD-10 C73). Opracowanie w
sprawie zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych. Nr OT.422.47. 2018. Data ukon-
czenia: 12 grudnia 2018 r.

Nexavar (sorafenib) we wskazaniu: rak pecherzykowy tarczycy (ICD-10 C73). Opracowanie w
sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych. Nr 0T.422.26.2019. Data ukon-
czenia: 3 kwietnia 2019 r.

Nexavar (sorafenib) we wskazaniu: rak oksyfilny (z komoérek Hurthla) tarczycy (ICD-10 C73).
Opracowanie w sprawie zasadnosci finansowania ze $rodkow publicznych. Nr
0T.422.34.2019. Data ukoniczenia: 6 maja 2018 r.
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PL Nexavar 2019 Proponowany program lekowy ,Leczenie postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z
przerzutami, zréznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/ oksyfilne-
go [z komérek Hirthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym (ICD-10 C 73)”.

UR 3/2019/1l1 Uchwata nr 3/2019/I1l Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 marca 2019 r. w spra-
wie przyjecia okresowego sprawozdania z dziafalnosci Narodowego Fundusz Zdrowia za IV
kwartat 2018 r. Dostep online: http://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-
nfz/uchwala-nr-32019iii,6478.html , data dostepu: 18.07.2019.

Ustawa 2011 Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdéw spozywczych specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych.

w leczeniu postepujgcego, miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami,
zrdznicowanego raka tarczycy (brodawkowatego/pecherzykowatego/oksyfilnego
[z komdrek Hurthle'a]), opornego na leczenie jodem radioaktywnym

Nexavar® (sorafenib)
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