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Indeks skrotow

Skroét

aGvHD

Rozwiniecie

ang. acute graft versus host disease — ostra posta¢ choroby przeszczep przeciwko
gospodarzowi

AML

ang. acute myeloid leukaemia — ostra biataczka szpikowa

AOTMIT

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APL

ang. acute promyelocytic leukaemia — ostra biataczka promielocytowa

AraC

Cytarabina

BSA

ang. body surface area — powierzchnia ciata

BSC

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

cGvHD

ang. Chronic graft versus host disease — przewlekta posta¢ choroby przeszczep
przeciwko gospodarzowi

ChPL

Charakterystyka Produktu Leczniczego

CLA

ang. cladribine — kladrybina

CLAG-M

schemat terapeutyczny oparty na zastosowaniu kladrybiny, cytarabiny, filgrastimu
i mitoksantronu

CR

ang. complete remission — catkowita remisja

CRp

ang. complete remission with incomplete platelet recovery — catkowita remisja
Z niepetng regeneracjg ptytek krwi

DNR

Daunorubicyna

EAN

ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

EMA

ang. European Medicines Agency — Europejska Agencja Lekow, dawniej uzywanym
skrétem jest EMEA

FLAG-IDA

schemat terapeutyczny oparty na zastosowaniu fludarabiny, duzych dawek cytarabiny,
czynnikéw wzrostu kolonii granulocytoéw oraz idarubicyny

GO

gemtuzumab ozogamycyny

ang. graft versus host disease — choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi

ang. high-dose cytarabine — duze dawki cytarabiny

ang. hematopoietic stem cell transplantation — przeszczepienie krwiotwérczych
komérek macierzystych

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

tac. intravenous — dozylnie

schemat terapeutyczny oparty na zastosowaniu idarubicyny, cytarabiny oraz etopozydu

Idarubicyna

ang. independent review committee — niezalezna komisja ekspertéw

schemat terapeutyczny oparty na zastosowaniu mitoksantronu, cytarabiny oraz
etopozydu

Minister Zdrowia

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia
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Rozwiniecie

ang. overall survival — czas przezycia catkowitego

program lekowy

polski ztoty

ang. restricted mean survival time — ograniczony $redni czas przezycia

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka
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Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych
leku Mylotarg® (GO, gemtuzumab ozogamycyny) stosowanego w skojarzeniu z daunorubicyng
(DNR) i cytarabing (AraC) w leczeniu chorych w wieku 15 lat i starszych z wczesniej nieleczong
ostrg biataczkg szpikowg z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjatkiem ostrej biataczki

promielocytowej.

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

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektdéw etycznych i spotecznych.
METODYKA

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zgodnie z przediozonym wnioskiem
stanowig chorzy w wieku 15 lat i starsi z wczesniej nieleczong ostrg biataczkg szpikowg (AML)
z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjatkiem ostrej biataczki promielocytowej. Pomimo
mozliwosci zastosowania réoznych schematéw chemioterapii, u chorych na AML nadal istnieje
niezaspokojona potrzeba wdrozenia bardziej skutecznych i mniej toksycznych metod leczenia.
AML charakteryzuje sie wysokimi odsetkami nawrotéw i wystepowania opornosci na leczenie,
dlatego wazne jest wprowadzenie terapii, ktoére zredukujg ich liczbe. Biorgc pod uwage wyniki
efektywnosci klinicznej leku, w szczegdlnosci czas do wystgpienia niepowodzenia leczenia
indukujgcego, nawrotu choroby lub zgonu, nalezy wnioskowac¢, ze GO stosowany w
skojarzeniu z DNR i AraC stanowi odpowiedz w zakresie niezaspokojonych potrzeb chorych z
AML. Wyniki zaréwno Analizy klinicznej jak i Analizy ekonomicznej wskazujg na istotng
przewage wnioskowanego schematu terapeutycznego (GO + AraC + DNR) wzgledem

obecnego standardu terapeutycznego (AraC + DNR).

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

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.
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Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecna, w ktérej GO nie jest refundowany z budzetu

ptatnika publicznego.

W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w ktérej GO bedzie
finansowany ze srodkéw publicznych w rozwazanej populacji docelowej chorych. Dla kazdego
Ze scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty populacyjne: najbardziej

prawdopodobny, minimalny oraz maksymalny.

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

limitowej.

Catkowite koszty uwzgledniane w poszczegdlnych scenariuszach (wynikajgce z kosztow
réznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie: kosztow lekéw podawanych w pierwszej i w
kolejnych liniach leczenia, kosztow przepisania i podania leku, kosztow leczenia
zdarzen/dziatan niepozadanych, kosztéw leczenia objawowego, kosztéw leczenia
dodatkowego, kosztow leczenia paliatywnego, kosztéw kwalifikacji do Programu lekowego,
kosztébw monitorowania i oceny skutecznosci leczenia, kosztow przeszczepienia, kosztow
leczenia po przeszczepieniu oraz koszty leczenia GvHD (ostrej i przewlektej postaci choroby
przeszczep przeciwko gospodarzowi). Modelowanie kosztéw wykonano w ramach Analizy
ekonomicznej. Uzyskane wyniki analizy kosztowej zostaty wykorzystane w niniejszym

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

uwzglednieniem proponowanego przez Podmiot RSS.

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy wspdlnej (obejmujgcej perspektywe
ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta) oraz z perspektywy ptatnika publicznego. Przyjeto 2-
letni horyzont czasowy, rozpoczynajgcy sie w marcu 2020 r. Okres od marca 2020 do lutego
2021 roku w dalszej czesci opracowania okreslano jako 1. rok refundaciji, okres od marca 2021
do lutego 2022 roku w dalszej czesci opracowania okreslano jako 2. rok refundacji. Dla

kluczowych danych wejsciowych przeprowadzono analize wrazliwosci.
WYNIKI

Oszacowanie populacji

<
o
>
=
>~
a
D
3
1)
>
—+
D
>
(9]
g
T
(1)
=
(72}
T
(1)
=
-~
<
2,
(1
©
g
[
-~
=3
=
Q
©
c
=2
5
N
=]
[1°3
«Q
o




Mylotarg® (gemtuzumab ozogamycyny) w leczeniu chorych
@ w wieku 15 lat i starszych z wczesniej nieleczong ostrg biataczka

NAH TA szpikowg z ekspresjg antygenu CD-33 de novo, z wyjgtkiem ostrej 10
(SNORANTIA NOCET biataczki promielocytowej — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

uwzglednienia RSS):

PODSUMOWANIE | WNIOSKI
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W niniejszej pracy oceniono wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o

zakwalifikowaniu GO (Mylotarg®) do Wykazu lekéw refundowanych.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia chorych w wieku 15 lat i starszych z wczes$niej nieleczong ostrg biataczkg
szpikowg z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjatkiem ostrej biataczki promielocytowej.
Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne o pierwszag terapie celowang, co bedzie

stanowito przetom w leczeniu tej jednostki chorobowej, zaspokajajgc potrzebe terapeutyczng

chorych. |

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundacji leku Mylotarg®
nalezy oczekiwac duzej korzysci zdrowotnej dla chorych korzystajgcych z terapii, dlatego tez
finansowanie technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania Swiadczen.

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

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

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych
leku Mylotarg® (GO, gemtuzumab ozogamycyny) stosowanego w skojarzeniu z daunorubicyng
(DNR) i cytarabing (AraC) w leczeniu chorych w wieku 15 lat i starszych z wczesniej nieleczong
ostrg biataczkg szpikowg (AML, ang. acute myeloid leukaemia) z ekspresjg antygenu CD33
(ang. clusters of differentiation — antygeny roznicowania) de novo, z wyjatkiem ostrej biataczki
promielocytowej (APL, ang. acute promyelocytic leukaemia). Ponadto, w ramach niniejszej
analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje podjecia pozytywnej decyzji o

finansowaniu ze srodkéw publicznych leku Mylotarg® w przedstawionym wskazaniu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2013,
umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych

zatozen.

2. Analiza wpltywu na budzet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu o0 Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,
Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.

2. Zdefiniowano populacje docelowg dla technologii wnioskowane] | EGcGcCNG—_N

3. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczawszy od marca 2020 roku.

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

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenc;ji.

5. Na podstawie wynikéw przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologii wnioskowanej oraz pozostalych opcji terapeutycznych (indukcja +
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10.

konsolidacja: AraC + DNR). | EEEEEEEE
I
|

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentéw w
populacji docelowej w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza
istniejgcego, czyli w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkow

publicznych.

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

wnioskowanej ze Srodkow publicznych.

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

z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjne;.

W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartoéci parametrow podawano najczesciej z
doktadnoécia do dwdch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

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

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania populacji docelowej oraz

kluczowych parametrow uwzglednianych w niniejszej analizie.

2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan oraz Wytycznymi AOTMIT

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

sie stanu rownowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bgadz

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

finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od marca 2020 do lutego 2022.

Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, ze wnioskowana technologia

bytaby finansowana w ramach Programu lekowego, ktéry w sposdb precyzyjny okresla
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standard terapeutyczny oraz ogranicza stosowanie technologii medycznej do wybranych
osrodkéw kontraktujgcych program lekowy. Ponadto nalezy zauwazy¢, ze terapia chorego na
AML przy pomocy wnioskowanej interwencji oraz komparatoréw ograniczona jest do czterech
miesiecy, czyli jest znacznie krotsza w odniesieniu do przyjetego horyzontu czasowego. Czas
trwania terapii nie stanowi wiec przeszkody dla mozliwosci nastgpienia zmian rynkowych w

zaktadanym 2 letnim okresie.

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

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

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

dwoéch wariantach:

z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw
publicznych (ptatnik publiczny?)
oraz dodatkowo z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze srodkdéw publicznych oraz swiadczeniobiorcy (ij. pacjenta).
2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej technologia wnioskowana zgodnie z
Wykazem lekow refundowanych nie jest refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu

ptatnika publicznego.

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktorej technologia wnioskowana jest refundowana
w rozpatrywanej populacji docelowej chorych. W scenariuszu tym lek bedzie dostepny w
programie lekowym i wydawany sSwiadczeniobiorcy bezptatnie. W analizie uwzgledniono
finansowanie te] technologii medycznej w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z

uzasadnieniem wskazanym w zatgczniku (rozdziat 8.1.).

1 Zgodnie z art. 14 Ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotney.
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Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata, wielkosci populacji docelowej. Wptyw na budzet ptatnika, wyznaczony zostat jako réznica

pomiedzy tymi scenariuszami.

Wyniki analizy przedstawiono w dwoch wersjach: bez wprowadzenia instrumentéw dzielenia

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

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

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.

Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
brak refundacji technologii refundacja technologii

wnioskowanej w wnioskowanej w
analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

brak RSS
- wariant minimalny
- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

brak RSS
- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
-wariant maksymalny

RSS
- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych

technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania

technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu o ChPL wnioskowanej
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technologii. Zgodnie z ChPL Mylotarg®, GO w skojarzeniu z DNR oraz AraC wskazany jest w
leczeniu chorych w wieku 15 lat i starszych z wczes$niej nieleczong ostrg biataczkg szpikowa

z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjgtkiem ostrej biataczki promielocytowe;j.

Ponadto, zgodnie z zapisami proponowanego Programu lekowego (Analiza problemu
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Wielkiej Brytanii) w 2018 r., w ktérej wskazano, iz

Zgodnie z wytycznymi EMA (ang. European Medicines Agency — Europejska Agencja Lekéw),
AML jest uwazana za chorobe rzadka, tj. za schorzenie wystepujgce u nie wiecej niz 5 na
10 000 osob. W Europie roczna czestos¢ wystepowania AML u dorostych wynosi od 5 do 8
przypadkow na 100 000 osob, a $miertelnos¢ wynosi od 4 do 6 przypadkow na 100 000 osob.
Mediana wieku rozpoznania AML wynosi 67 lat, jednakze czestos¢ wystepowania zwieksza
sie z wiekiem, z przewidywang czestoscig od 15 do 25 przypadkow na 100 000 chorych, ktérzy
ukonczyli 70. r.z. [EMA 2013, EMA AR 2018].

Analiza danych Narodowego Funduszu Zdrowia wskazuje, iz zapadalnos¢ rejestrowana na
AML u dorostych w roku 2014 wyniosta 1,6 tys. przypadkéow w Polsce, a wspotczynnik
zapadalnosci rejestrowanej na 100 000 ludnosci — 4,1. Liczbe chorych na AML w Polsce

oszacowano na 4,2 tys., a wspotczynnik chorobowosci rejestrowanej w przeliczeniu na
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100 000. wyniost 10,9. W grupie chorych z rozpoznaniem AML w 2014 roku udziat mezczyzn
wynosit 53%, a kobiet 47%. Mediana wieku chorych sprawozdawanych z uzyciem kodéw AML
wynosita 65 lat (zakres 18-101 lat) i byta podobna u kobiet (mediana 65 lata, zakres 18-98 lat)

i u mezczyzn (mediana 64 lata, zakres 18-101 lat) [Budziszewska 2017].
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Tabela 1.

2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Wielkos$¢ tej populacji przedstawiono powyzej (rozdziat 2.5.1., Tabela 4).
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2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana
Obecnie lek Mylotarg® nie jest stosowany w Polsce w rozpatrywanym wskazaniu .

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

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjag

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

oszacowan wielkosci populacji docelowej (rozdziat 2.5.2.).

2.5.4.1. Udziaty w rynku
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Oszacowanie udziatow w rynku przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 2.
Udziaty w rynku w scenariuszu istniejgcym

Tabela 3.
Udzialy w rynku w scenariuszu nowym

2.5.4.2. Oszacowanie wielkosci populacji chorych leczonych

technologig wnioskowana

Uwzgledniajgc udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielko$¢ populacji docelowej (rozdziat
2.5.2.) oszacowano liczbe chorych leczonych technologig wnioskowana.

Tabela 4.
Oszacowanie liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana
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Wielko$¢ dostaw GO (Mylotarg®), konieczng do zastosowania terapii w oszacowanej populaciji

chorych, przedstawiono w zatgczniku (rozdziat 8.3.).

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

spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacjq

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji GO, lek ten nie bedzie

stosowany.

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populaciji

zdefiniowanych w minimalnych wymaganiach

W tabeli ponizej przedstawiono wartosci oszacowan populacyjnych wykonanych w niniejszej

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

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

Oszacowanie rocznej liczebnosci

Populacja populacii

Podstawa prawna

1. rok refundaciji: wariant prawdopodobny:

2. rok refundac'|i: wariant ErawdoEodobny:

1. rok refundacji: wariant prawdopodobny:

Populacja obejmujgca wszystkich
chorych, u ktérych technologia
wnioskowana moze zostac¢
zastosowana

art. 1 ust. 1pkt 1 lit. a

Populacja docelowa, wskazana we I art. 1 ust. 1pkt 1 lit. b
wniosku 2. rok refundac'|i: wariant ErawdoEodobny: ' ' '

0 art. 1 ust. 1pkt 1 lit. c

1. rok refundac'|i: wariant ErawdoEodobny:
2. rok refundac'|i: wariant Erawdoiodobny:

wnioskowana jest obecnie stosowana

Populacja, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wtasciwy do

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja

art. 1 ust. 1pkt 2

Populacja, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wiasciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o

objeciu refundacja

0 art. 1 ust. 1pkt 4

Populacja, w ktérej technologia
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2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztéw zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej. | GGG

Wplyw na wynik kohcowy, a wiec na wartos¢ wydatkéw inkrementalnych ptatnika publicznego,
majg catkowite koszty réznigce. Catkowite koszty réznigce zdefiniowano jako koszty
wystepujace w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec roznigce oceniane technologie

medyczne.

W analizie z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdélnej uwzgledniono

i oceniano nastepujgce kategorie kosztéw bezposrednich medycznych:

koszty lekow (podawanych w pierwszej i w kolejnych liniach leczenia);

koszty przepisania i podania lekow;

koszty leczenia zdarzen/dziatah niepozgdanych;

koszty leczenia objawowego (BSC oraz leczenia nieintensywnego — chemioterapii w
niskich dawkach);

koszty leczenia dodatkowego (koszty lekdw przeciwgrzybicznych i antybiotykéw oraz
przetoczenia preparatow krwi oraz przetoczenie ptytek krwi);

koszty leczenia paliatywnego;

koszty kwalifikacji chorych do programu lekowego;

koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia;

koszty przeszczepienia;

koszty leczenia po przeszczepieniu;

koszt leczenia GvHD (ostrej oraz przewlektej postaci choroby przeszczep przeciwko

gospodarzowi).

Poniewaz poszczegolne kategorie kosztowe zostaty scharakteryzowane i skalkulowane
w ramach Analizy ekonomicznej w analizie wptywu na system ochrony zdrowia
zaprezentowano jedynie koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej,

komparatoréw oraz modelowanie i podsumowanie kosztow.
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2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej

| komparatora

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

prezentacji lekow.
2.6.1.1. Dawkowanie
GEMTUZUMAB OZOGAMYCYNY

Dawkowanie GO zostato okreslone na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego
Mylotarg®, Programu lekowego oraz badania klinicznego ALFA-0701 odnalezionego w ramach
przegladu systematycznego Analizy klinicznej. Ponizej przedstawiono doktadny opis

dawkowania GO w skojarzeniu z chemioterapia.
Leczenie indukujace

Zalecana dawka produktu leczniczego Mylotarg® to 3 mg/m? pc./dawke (do maksymalnej
dawki — jedna fiolka 5 mg) podawane w 2-godzinnej infuzji w 1., 4. i 7. dniu leczenia
w skojarzeniu z DNR w dawce 60 mg/m? pc./dobe podawang w infuzji przez 30 minut w okresie
od 1. do 3. dnia leczenia oraz AraC w dawce 200 mg/m? pc./dobe podawanym w ciggtej infuzji
w okresie od 1. do 7. dnia leczenia. Produktu leczniczego Mylotarg® nie nalezy podawac

podczas drugiego cyklu leczenia indukujgcego.
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Leczenie konsolidujace

U chorych, u ktérych w wyniku leczenia indukujgcego uzyskano CR, zdefiniowang jako
odsetek blastéw w szpiku normokomorkowym ponizej 5% i ANC wiekszg niz 1,0 x 10°
komorek/I przy liczbie ptytek krwi wynoszacej co najmniej 100 x 10%1 we krwi obwodowe]j bez
transfuzji, zaleca sie zastosowanie do 2 cykli leczenia konsolidujgcego w infuzji dozylnej
w schemacie DNR (60 mg/m? pc. przez 1 dobe (pierwszy cykl) lub 2 doby (drugi cykl))
w skojarzeniu z AraC w infuzji dozylnej (1000 mg/m? pc. na 12 godzin podanych przez
2 godziny w okresie od 1. do 4. dnia) oraz produktem leczniczym Mylotarg® w infuzji dozylne;
(3 mg/m? pc./dawke przez 2 godziny do maksymalnej dawki rownej jednej fiolce o mocy 5 mg

w 1. dniu).
Schematy dawkowania GO w skojarzeniu z chemioterapig przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 6.
Schematy dawkowania produktu leczniczego Mylotarg® w skojarzeniu z chemioterapia

Odsetek
chorych
stosujacych
dany cykl

Cykl leczenia :
leczenia (na

podstawie
badania ALFA-
0701)

3 mg/m? pc./dawke

Leczenie (maksymalnie jedna
indukujace fiolka5mg)w 1., 4.i
7. dniu

60 mg/m? pc./dobe | 200 mg/m? pc./dobe
w okresie od 1. do w okresie od 1. do 100%
3. dnia 7. dnia

Produktu leczniczego

Mylotarg® nie nalezy

Drugi cykl leczenia 35 mg/m? pc./dobe 1 g/m? pc. co 12

indukujacego pc:jc:swiicgzdﬁlzuas w okresie od 1. do | godzin w okresie od I
(jesli konieczny**) Ig gocy 3. dnia 1. do 3. dnia
eczenia
indukujgcego
Pierwszy cykl 3 mg/m? pc./dawke 2 1 g/m? pc. co 12
leczenia (maksymalnie jedna 60 m\?v/T dprﬁﬁdObe godzin w okresie od I
LCLEGTETTELEG [ fiolka 5 mg) w 1. dniu ' 1. do 4. dnia
. . 3 mg/m? pc./dawke 60 mg/m? pc./dobe 1 g/m? pc. co 12
DIl G S (maksymalnie jedna | w okresie od 1. do | godzin w okresie od I

konsolidujgcego*

fiolka 5 mg) w 1. dniu 2. dnia 1. do 4. dnia

*dotyczy chorych, u ktérych po zakonczeniu leczenia indukujacego uzyskano catkowitg remisje

**\W 15. dniu wykonywano u chorych aspiracyjng biopsje szpiku. Jezeli w podanej prébce wykryto >= 5%
lub >10% przetrwatych blastéw (w zaleznosci od wersji protokotu), chorym podawano drugi cykl leczenia
indukujgcego
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KOMPARATOR

i uwzglednionym w Analizie ekonomicznej jest nastepujagcy schemat leczenia:

terapia indukujgca AraC (200 mg/m?i.v. przez 7 dni) + DNR (60 mg/m?i.v. w dniu 1.,
2., 3.), a nastepnie terapia konsolidujaca AraC (1000 mg/m? i.v. co 12 godzin
w dniach 1.-4.) + DNR (60 mg/m?i.v. w dniu 1. (I cykl) lub 1. i 2. (Il cykl)).

N

I
|

2tac. in venam — dozylnie

I




Mylotarg® (gemtuzumab ozogamycyny) w leczeniu chorych
@ w wieku 15 lat i starszych z wczesniej nieleczong ostrg biataczka

NAH TA szpikowg z ekspresjg antygenu CD-33 de novo, z wyjgtkiem ostrej 27
(SNORANTIA NOCET biataczki promielocytowej — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

N
o
=
N

Ceny poszczegdélnych prezentacji
GEMTUZUMAB OZOGAMYCYNY

Obecnie lek nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. W analizie zgodnie z wnioskiem
refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej dostepny
bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono
ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem
wskazanym w rozdziale 8.1. W zwigzku z tym, ze w grupie limitowej obecna bedzie tylko jedna

prezentacja leku Mylotarg® 5 mg przyjeto, ze bedzie ona wyznaczata podstawe limitu w grupie.

I Zgodnie z zapisami Ustawy o refundacii

wyznaczono urzedowg ceneg zbytu, cene hurtowg brutto oraz wysokos¢ limitu finansowania.
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Wartosci poszczegolnych cen leku prezentuje ponizsza tabela (Tabela 7).

Tabela 7.
Ceny GO uwzglednione w analizie (PLN)

CYTARABINA

Cytarabina jest obecnie finansowana w katalogu lekéw stosowanych w chemioterapii i

wydawany jest $wiadczeniobiorcy bezptatnie. Ceny leku zgodne z Wykazem Ilekéw

refundowanych przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 8.).

Tabela 8.

Ceny opakowan cytarabiny zgodne z Wykazem lekéw refundowanych (PLN)

Nazwa, postac i dawka leku

Alexan, roztwor do wstrzykiwan,
20 mg/ml

Alexan, roztwor do wstrzykiwan,
50 mg/ml

Alexan, roztwor do wstrzykiwan,

50 mg/ml

Alexan, roztwor do wstrzykiwan,
50 mg/ml

Cytosar, proszek do
sporzadzenia roztworu do
wstrzykiwan, 1 g

Cytosar, proszek i rozpuszczalnik
do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 100 mg

Cytosar, proszek i rozpuszczalnik
do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan, 500 mg

Wysokos¢ limitu

Urzedowa cena zbytu Cena hurtowa fi ;
inansowania
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DAUNARUBICYNA

Daunoubicyna jest finansowana w Polsce w ramach importu docelowego [Zarzadzenie

chemioterapia].
ZESTAWIENIE KOSZTOW SUBSTANCJI UWZGLEDNIONYCH W ANALIZIE

W analizie uwzgledniono rowniez koszty substancji stosowanych w kolejnych liniach leczenia,
w ramach terapii dodatkowych i w leczeniu objawowym. W Analizie ekonomicznej zestawiono

ceny lekdw uwzglednionych w analizie zgodne z Wykazem lekéw refundowanych.

W niniejszej analizie uwzgledniono ceny substancji zgodne z Wykazem lekéw refundowanych
oraz koszty oszacowane ha podstawie danych refundacyjnych NFZ [Dane refundacyjne NFZ].
Ceny lekéw oszacowane na podstawie danych refundacyjnych NFZ uwzgledniono w analizie
podstawowej, natomiast ceny zgodne z Wykazem Ilekéw refundowanych w analizie
wrazliwosci. Koszty substancji zaprezentowano w dwéch wariantach. W analizie podstawowe;j
uwzgledniono wariant w ktorym szacowano koszty wedtug rzeczywistego zuzycia lekow.
Koszty te oszacowano jako srednig wazong cene za miligram dla wszystkich refundowanych
opakowan danych substancji dostepnych na rynku. W analizie wrazliwosci przetestowano
réwniez wariant, w ktérym nie uwzgledniono rzeczywistego zuzycia lekow. W wariancie tym
zaokraglano zuzycie lekéw podawanych drogg iniekcji podskoérnej lub wlewu dozylnego do
petnych opakowah substancji, wykorzystujgc przy tym koszt substancji w przeliczeniu na

miligram dla poszczegdlnych wielkosci opakowan®. Koszty te przedstawiono w Tabela 10.

W celu okreslenia proporcji zuzycia danych opakowan substancji wykorzystano rozktad log-
normalny oraz wartosci $redniej masy (73,99 kg, SD — 14,74) oraz powierzchni ciata chorego
(1,83 m?, SD - 0,19) z badania klinicznego ALFA-0701.

W ponizszych tabelach zestawiono koszty substancji w przeliczeniu na miligram przy
uwzglednieniu wszystkich refundowanych opakowan oraz koszty substancji w przeliczeniu na

miligram dla poszczegdlnych opakowan.

4 W przypadku daunorubicyny, ze wzgledu na sposob rozliczania — import docelowy, jako opakowanie
wykorzystano jednostke rozliczeniowg 100 mg wyszczegdélniong w Zarzgdzenie chemioterapia. W
przypadku mitoksantronu rozwazano zas tylko jedno opakowanie — 20 mg, ze wzgledu na dane DGL,
ktore nie potwierdzity sprzedazy opakowan 10 mg — dostepnych zgodnie z Obwieszczeniem MZ.
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Tabela 9.
Koszty lekéw uwzglednione w niniejszej analizie w przeliczeniu na miligram (Srednia
wazona przy uwzglednieniu wszystkich prezentaciji) (PLN)

Obwieszczenie MZ (analiza
wrazliwosci)

Dane DGL (analiza
podstawowa)

Substancja
Koszt/mg p. Koszt/mg p.

NFZ wspolna

Koszt/mg p. Koszt/mg p.
NFZ wspodlna

Import docelowy

2,9440 2,9440 2,9440 2,9440

Wykaz Al

Daunorubicina

Pozakonazol
Gentamycyna
Cyklosporyna

Prednizon
Acyklowir

Kotrymoksazol
(Sulfamethoxazolum +
Trimethoprimum)

Cyprofloksacyna

Cytarabina niskie dawki (100 mg)

Cytarabina (500, 1000, 2000 mg)
Kladrybina
Filgrastim
Fludarabina
Idarubicina
Etopozyd

Mitoksantron
Hydroksykarbamid
Azacitidine

Pozakonazol

Tabela 10.

0,0876

0,0876

0,0929

0,0929

0,0875 0,0875 0,0884 0,0884
23,4114 23,4114 51,8010 51,8010
83,9381 83,9381 237,0840 237,0840
8,7294 8,7294 8,1648 8,1648
79,5912 79,5912 79,1492 79,1492
0,1580 0,1580 0,2094 0,2094
10,0542 10,0542 11,3400 11,3400
0,0012 0,0012 0,0016 0,0016
39,0376 39,0376 61,6668 61,6668
0,6080 0,6080 0,6349 0,6349

Koszty lekéw uwzglednione w niniejszej analizie w przeliczeniu na miligram dla
poszczegolnych opakowan substancji (PLN)

Dane DGL Obwieszczenie MZ

Substancja Zawartos¢ fiolki

Koszt/mg p. Koszt/mg p. Koszt/mg p.
NFz wspolna NFz

0,087643
0,087003 0,09 0,09 0,09
0,087121 0,09 0,09 0,09

Koszt/mg p.
wspolna

Cytarabina 500 mg

1000 mg
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Dane DGL Obwieszczenie MZ

Substancja Zawartosc fiolki Koszt/mg p. Koszt/mg p. Koszt/mg p. Koszt/mg p.

NFZ wspolna NFZ wspolna

2000 mg 0,087835
. . 30 min j/ 300 ug 119,51 119,51 252,06 252,06
Filgrastim
48 min j/ 480 pg 71,69 71,69 231,96 231,96
5mg 82,44 82,44 83,22 83,22
Idarubicina
10 mg 78,54 78,54 77,64 77,64
40 mg 0,01 0,03 0,01 0,03
Gentamycyna
80 mg 0,01 0,02 0,01 0,02
50 mg 0,16 0,16 0,26 0,26
100 mg 0,15 0,15 0,20 0,20
Etopozyd
200 mg 0,16 0,16 0,21 0,21
400 mg 0,16 0,16 0,21 0,21

2.6.2. Modelowanie kosztow
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Tabela 11.

Koszty ponoszone w terapii GO w schemacie leczenia (GO + AraC + DNR) w zaleznosci
od okresu rozpoczecia leczenia w ciggu roku (PLN) bez uwzglednienia umowy podziatu
ryzyka

Tabela 12.
Koszty ponoszone w terapii GO w schemacie leczenia (GO + AraC + DNR) w zaleznosci
od roku rozpoczecia leczenia (PLN) bez uwzglednienia umowy podziatu ryzyka
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Tabela 13.

Usredniony koszt ponoszony na lek Mylotarg® w terapii GO + AraC + DNR u chorych w
zaleznosci od roku rozpoczecia leczenia (PLN) bez uwzglednienia umowy podziatu
ryzyka

Tabela 14.

‘
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2.6.3. Podsumowanie kosztow

Koszty catkowite roznigce dla interwencji wnioskowanej i komparatorow na wszystkich

etapach leczenia, z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspolnej

przedstawiono w Analizie ekonomiczne;. |

I ' ponizszej tabeli przedstawiono réznigce koszty lekéw dla

poréwnywanych schematow.
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Tabela 15.
Roéznigce koszty lekéw w | linii leczenia dla poréwnywanych schematow terapeutycznych z uwzglednieniem RSS oraz bez RSS
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2.7. Podsumowanie danych wejsciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli

Tabela 16.

Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Parametr

Horyzont czasowy
analizy

Zakres
Zmiennosci
wartosci
parametru
(wartos¢
alternatywna —
alter, minimalna
- min,
maksymalna —
max) lub
scenariusz
analizy

Uzasadnienie
przyjetego
zakresu
zmiennosci oraz
scenariuszy
alternatywnych

Wartos¢
parametru z
analizy

Zrédta danych
dla wartosci

podstawowej parametru

Parametry analizy wptywu na budzet

Rozdziat 2.2

Liczebnos$é¢ populaciji
docelowej

Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2.

Udziaty w rynku
poszczegdlnych
technologii
medycznych

Cena zbytu netto GO
za opakowanie (PLN)

Rozdziat 2.5.4.1.

Rozdziat 2.5.4.1.

Parametry kosztowe

Dane dostarczone

[ ] n/d n/d przez
Zamawiajgcego
Dane dostarczone
- n/d n/d przez
Zamawiajgcego
Uzasadnienie
przyjecia
okreslonych
Rozdziat 2.6, . ;akrespyv .
Analiza Anall_za Zmiennosci lub Anall_za
: ekonomiczna scenariuszy dla ekonomiczna
ekonomiczna
testowanych
parametrow

zawarto w Analizie
ekonomicznej

Pozostate parametry analizy ekonomicznej
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Parametr

Parametry kliniczne
zwigzane ze
skutecznoscia i

bezpieczenstwem
stosowanych terapii

Wartosé
parametru z

analizy

podstawowej

Analiza
ekonomiczna

Zakres
zmiennosci
wartosci
parametru
(wartos¢
alternatywna —
alter, minimalna
—min,
maksymalna —
max) lub
scenariusz
analizy

Analiza
ekonomiczna

Uzasadnienie
przyjetego
zakresu
zmiennosci oraz
scenariuszy
alternatywnych

Uzasadnienie
przyjecia
okreslonych
zakreséw
zmiennosci lub
scenariuszy dla
testowanych
parametrow
zawarto w Analizie

ekonomicznej

Zrédta danych
dla wartosci
parametru

Analiza
ekonomiczna
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2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

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

oraz jego wariantu.

2.8.1. Aktualne wydatki budzetowe

Aktualne wydatki budzetowe, zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano biorgc

pod uwage liczebnos¢ populacji docelowej (rozdziat 2.5.2) oraz koszty leczenia dla

poszczegoélnych komparatorow zwazone udziatami w rynku tych schematéw.
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Obecnie GO nie jest stosowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest zatem

Zerowy.
2.8.2. Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego i wspolnej. Dodatkowo wyniki przedstawiono z uwzglednieniem lub nie
instrumentow dzielenia ryzyka (wersja z RSS, wersja bez RSS) oraz w wariantach

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny).
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Tabela 17.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego z uwzglednieniem RSS

*biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczenh
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Tabela 18.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego bez uwzglednienia RSS

*biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen

Tabela 19.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy wspodlnej z uwzglednieniem RSS
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*biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen

Tabela 20.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy wspodlnej bez uwzglednienia RSS

*biorgc pod uwage kategorie kosztowe we wszystkich uwzglednianych zakresach swiadczen
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Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono réwniez graficznie na ponizszym wykresie.

Rysunek 2.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite roznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego w wersji z RSS (PLN)

Rysunek 3.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite réznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego w wersji bez RSS (PLN)
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Rysunek 4.

Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite roznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy wspolnej, w wersji z RSS (PLN)

Rysunek 5.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite roéznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy wspolnej, w wersji bez RSS (PLN)

3. Analiza wrazliwosci

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

na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.
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W analizie wrazliwosci uwzgledniono ponadto alternatywne zatozenia dla modelowania
krzywej wejscia chorych do leczenia, ustalenia sie réwnowagi rynkowej, a takze skutecznosci

oraz bezpieczenstwa analizowanych terapii (analiza scenariuszy).

Testowane parametry i ich zakres oraz scenariusze alternatywne przedstawiono w Rozdziale

2.7. oraz Analizie ekonomicznej.
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Tabela 21.
Wyniki analizy wrazliwosci — parametrow skrajnych w zaleznosci od wariantu i z perspektywy ptatnika publicznego oraz wersji z RSS
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Tabela 22.
Wyniki analizy wrazliwosci — parametréow skrajnych w zaleznosci od wariantu i z perspektywy ptatnika publicznego oraz wersji bez RSS
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Tabela 23.
Wyniki analizy wrazliwosci — scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego oraz wersji z RSS
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Tabela 24.
Wyniki analizy wrazliwosci — scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego oraz wersji bez RSS
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Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy
wskazujg, ze najwiekszy wptyw (w perspektywie ptatnika publicznego w wariancie bez RSS i
Z RSS) na wyniki analizy majg nastepujgce parametry / scenariusze (wartosci zmian podane

sg dla wariantu z RSS):

4. Wplyw na organizacje udzielania swiadczen

Decyzja dotyczacg refundacji produktu Mylotarg® (GO) w leczeniu chorych z wnioskowane;j

populacji docelowej. W jednej z ankiet ekspert wskazat, iz w przypadku pozytywnej decyzji
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refundacyjnej osrodki zmienig zapewne procedury i zaakceptujg schemat konsolidacji zgodnie

Z zapisami Programu lekowego.

W zwigzku z powyzszym, w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii
medycznej, nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez
tworzenia nowych wytycznych okreslajgcych sposdb podawania leku. Objecie refundacja
technologii wnioskowanej nie bedzie zatem mie¢ istotnego wplywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych.
5. Aspekty etyczne i spoteczne

Whnioskowana populacja chorych odznacza sie szczegdlnie niekorzystnym rokowaniem.
Wyniki leczenia sg wcigz dalece niesatysfaktcjonujgce [ Wiese 2018]. W ciggu ostatnich
dziesiecioleci nie wprowadzono nowych opcji terapeutycznych, ktore istotnie wptynety na
poprawe stanu chorych, w zwigzku z czym oczekiwany czas przezycia oséb z AML nadal
pozostaje na niskim poziomie, co wskazuje na niezaspokojong potrzebe medyczng w populacji
wczesniej nieleczonych chorych na AML de novo. Refundacja GO umozliwi wydtuzenie czasu

przezycia catkowitego, czego dowodzg wyniki Analizy klinicznej.

Decyzja dotyczgca objecia refundacjg produktu Mylotarg® w ramach Programu lekowego:
leczenie ostrej biataczki szpikowej gemtuzumabem ozogamycyny (ICD-10 C92.0), dotyczy
wytgcznie chorych kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a zatem pacjentow
spetniajgcych wszystkie kryteria wigczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana

w populacji chorych, u ktorych spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Na podstawie Analizy klinicznej stwierdzi¢ mozna, ze wnioskowana technologia wydtuza czas
przezycia catkowitego i charakteryzuje sie wyzszg odpowiedzig na leczenie niz obecnie
stosowana technologia medyczna generujgc istotne klinicznie dodatkowe efekty zdrowotne, w
porownaniu do obecnie stosowanych w praktyce klinicznej technologii medycznych. W
zakresie profilu bezpieczenstwa stwierdzono, iz wnioskowang technologie charakteryzuje

znany i akceptowalny profil bezpieczenstwa oraz pozytywny stosunek korzysci do ryzyka.

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

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.
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Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektéw spotecznych i etycznych dotyczgcej stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 25.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Wartosé

Czy i ktére grupy pacjentéw moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;

Czy niekwestionowany jest réwny dostgp do technologii medycznej przy jednakowych

potrzebach; Tak

Duza korzys¢ dla
waskiej grupy
chorych

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy osob, czy korzysé mata, ale
powszechna;

Czy technologia stanowi odpowiedz dla os6b o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia. Nie

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

w tym:

wptywac na poziom satysfakcji pacjentdow z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegdlnych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacije; Nie
wywotywac¢ ponadprzecietny lek; Nie
powodowac¢ dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace ptci lub rodzinne. Nie
nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza koniecznos$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

Czy stosowanie technologii naktada szczegolne wymogi, takie jak:

koniecznos¢ szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Nie
potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz Nie
tajemnicy informacji z nim zwigzanych;

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferenciji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta Nie

w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

6. Zalozenia i ograniczenia

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujgcy okres od marca 2020 do lutego 2022

roku.

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy ptatnika publicznego oraz dodatkowo
z perspektywy wspdlne;.
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7. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej pracy oceniono wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu leku Mylotarg® (gemtuzumab ozogamycyny) do Wykazu lekéw

refundowanych w ramach kategorii dostepnosci lek stosowany w programie lekowym.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zdefiniowano zgodnie z przedtozonym
wnioskiem refundacyjnym. Stanowig jg chorzy w wieku 15 lat i starsi z wczes$niej nieleczong
ostrg biataczkg szpikowg z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjgtkiem ostrej biataczki

promielocytowej.
Wpltyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszaréw:

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

organizacji udzielania swiadczeh;

etycznych i spotecznych.
|
-

Konstrukcja analizy wptywu na budzet objeta zestawienie ze sobg dwoch scenariuszy,
w ktérym pierwszy zaktada brak refundacji, a drugi wprowadzenie do refundacji technologii
wnioskowanej. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami
wyrazona inkrementalnymi wydatkami ptatnika publicznego oraz pacjenta. Analize wykonano
dla okresu od marca 2020 roku do lutego 2022 roku, ktory stanowi horyzont czasowy analizy.
Elementy analizy wptywu na budzet objely: estymacje populacji docelowej i udziatow
rynkowych technologii wnioskowanej oraz analize kosztowg. Uwzgledniono koszty lekow
podawanych w pierwszej i w kolejnych liniach leczenia, koszty przepisania i podania leku,
koszty leczenia zdarzenh/dziatan niepozgdanych, koszty leczenia objawowego, koszty leczenia
dodatkowego, koszty leczenia paliatywnego, koszty kwalifikacji do Programu lekowego, koszty
monitorowania i oceny skutecznosci leczenia, koszty przeszczepienia, koszty leczenia po
przeszczepieniu oraz koszty leczenia GvHD (ostrej i przewlektej postaci choroby przeszczep

przeciwko gospodarzowi).
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W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
swiadczeniobiorcy bezpfatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie

limitowej. Cene zbytu netto leku Mylotarg® otrzymano od Zamawiajgcego.

Wplyw na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaty okreslone zgodnie z metodykg zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia chorych w wieku 15 lat i starszych z wczesniej nieleczong ostrg biataczkg
szpikowg z ekspresjg antygenu CD33 de novo, z wyjatkiem ostrej biataczki promielocytowe;j.

Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, w zwigzku z czym lekarze bedg mogli

g°.
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Majgc na uwadze racjonalizacje $rodkéw w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

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

Dodatkowo w analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej refundac;ji
leku Mylotarg® nalezy oczekiwaé¢ duzej korzysci zdrowotnej dla chorych korzystajgcych z
terapii, dlatego tez finansowanie technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto
decyzja refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania

Swiadczen.

Konkludujgc nalezy oczekiwac, ze finansowanie leku Mylotarg® przyczyni sie do znaczace;
poprawy sytuacji chorych z nowotworami ztosliwymi w Polsce, co jest jednym z priorytetow
zdrowotnych Ministerstwa Zdrowia (zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie

priorytetow zdrowotnych).
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

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

skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego preparatu.

Dodatkowo w przypadku leku Mylotarg® nie sg takze spetnione warunki okreslone w art. 15,
ust. 3, pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji. Nie ma to jednak wptywu na utworzenie odrebnej grupy
limitowe;j.

Objecie refundacjg GO moze nastgpi¢ tylko w drodze utworzenie nowej grupy limitowej. Nie
jest mozliwe wigczenie leku Mylotarg® do jednej z juz istniejacych grup limitowych gdyz nie ma
grupy limitowej dla preparatow, ktére miatyby te same wskazania i przeznaczenia oraz sposob
dziatania i udowodniong skutecznos$¢, wiec nie bedzie spetniony warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1

Ustawy o refundaciji.
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8.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi

wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 26.
Check-lista zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych
wymagan

\[§ ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

1.

Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji

n/d

1.1.

obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

TAK, rozdziat 2.5.1.

1.2.

docelowej, wskazanej we wniosku

TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3.

w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

TAK, rozdziat 2.5.3.

1.4.

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

TAK, rozdziat 2.5.4.

Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych,
ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.

2.1.

Aktualnych

TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2.

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

TAK, rozdziat 2.8.1.

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

TAK, rozdziat 2.8.2.

3.1

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

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

TAK, rozdziat 2.8.2.

4.1.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.2.

Oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczenh ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we whniosku

TAK, rozdziat 2.8.2.

5.1.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.
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Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

6. wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych

TAK, rozdziat 2.8.2.

dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

Zestawienie tabelaryczne warto$ci, na podstawie ktérych

TAK, rozdziat 2.7.

oszacowan analizy oraz prognoz

Wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano

TAK, rozdziat 6.

wyszczegolnienie zatozenh dotyczgcych kwalifikacii

9.1. | wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia

podstawy limitu

TAK, rozdziat 6.

Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajacy

10. powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz TAK
Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie

11. o : . TAK
czasowym wiasciwym dla analizy wptywu na budzet

12. Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w TAK

szczegolnosci na podstawie rocznej liczebnosci populacji

w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy

12.1. | oinne dane

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populacji)

wariant, w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu

n/d, obliczenia w analizie
przeprowadzono na podstawie
oszacowania liczebnos$ci populaciji

Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujacych wariantach

obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

ryzyka

e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
13. ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia

TAK

e w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

13.1. utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej)
e wart. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundaciji

kwalifikacje do wspdlnej, istniejgcej grupy limitowej)

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg

TAK, rozdziat 8.1.
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8.3. Liczba opakowan technologii wnioskowanej

Tabela 27.
Okreslenie wielkosci dostaw technologii wnioskowanej w przypadku objecia
refundacja, wyrazonej w liczbie opakowan leku (w miesiecznych okresach)

8.4. Wyniki badania ankietowego
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Tabela 28.
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