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Indeks skrotow

Skrot
ADA
AOTMIT
BAR

bLMPCh

CER
ChPL

csLMPCh

EAN
ETA
GKS
GOL
GUS

ksLMPCh

LEF
LMPCh
MTX
Mz

Rozwini ecie

adalimumab

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w Polsce

baricytynib

ang. biologic disease-modifying antirheumatic drugs — biologiczne leki modyfikujgce
przebieg choroby

certolizumab pegol

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ang. targeted synthetic disease-modifying antirheumatic drugs — celowane
syntetyczne leki modyfikujgce przebieg choroby

ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

etanercept

glikokortykosteroidy

golimumab

Gtowny Urzad Statystyczny

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

tac. intravenous — dozylnie

ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
— Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych

interleukina (IL-1, IL-2, IL-6)

infliksymab

ang. Janus kinase — kinaza janusowa

ang. conventional synthetic disease-modifying antirheumatic drugs -
konwencjonalne, syntetyczne leki przeciwreumatyczne modyfikujgce przebieg
choroby

leflunomid

leki modyfikujgce przebieg choroby

ang. methotrexate — metotreksat

Minister Zdrowia

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

niesteroidowe leki przeciwzapalne

ang. network meta-analysis — metaanaliza sieciowa

program lekowy

polski ztoty

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka
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Skrét Rozwini ecie

RZS reumatoidalne zapalenie stawéw

s.C. ang. subcutaneous — podskérnie

TNF-alfa ang. tumor necrosis factor alpha — czynnik martwicy nowotworu alfa

TOC tocilizumab

TOF tofacytynib

UPA upadacytynib
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Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wplywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
leku Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw o
wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami

modyfikujgcymi przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi.

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

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektow etycznych i spotecznych.
METODYKA

Populacje docelowag dla technologii wnioskowanej zgodnie z przediozonym wnioskiem i
Analizg kliniczng stanowig dorosli chorzy na reumatoidalne zapalenie stawéw, u ktorych
nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi przebieg
choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po niepowodzeniu terapii metotreksatem w

postaci doustnej lub podskornej):

chorzy uprzednio nieleczeni w ramach programu lekowego (tj. nieleczeni uprzednio
inhibitorami TNF-alfa, I1L-6 i JAK);

chorzy po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego (po terapii inhibitorami
TNF-alfa).

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych z Protokotéw z posiedzen
Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych, danych
NFZ przedstawionych w AWA Xeljanz oraz przy wykorzystaniu parametrow z modelu

wykonanego na potrzeby Analizy ekonomiczne;.

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

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.
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Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej upadacytynib nie jest refundowany z
budzetu platnika publicznego. W scenariuszu tym w leczeniu populacji docelowej w ramach
Programu lekowego leczenia RZS stosowane sg: adalimumab, certolizumab pegol,
etanercept, golimumab, infliksymab, tocilizumab, tofacytynib, baricytynib. W scenariuszu
prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w ktérej upadacytynib stosowany w leczeniu
wnioskowanej populacji bedzie finansowany ze srodkow publicznych. Dla kazdego ze
scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej prawdopodobny, minimalny

oraz maksymalny.

Catkowite koszty (wynikajgce z kosztow roznigcych leczenia) sg tozsame z kategoriami
kosztowymi analizowanymi w Analizie ekonomicznej, ktora stanowi integralng czesc¢ raportu

oceny technologii medycznej. Sg to nastepujgce kategorie kosztowe:

©  koszty lekow;
® koszty podania lekéw;

© Kkoszty monitorowania leczenia.

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 nowej grupie

limitowej.

W obliczeniach uwzgledniono zatozenia proponowanej przez Podmiot odpowiedzialny umowy
podziatu ryzyka. W zwigzku z tym wydatki ptatnika publicznego (i tgczne wydatki ptatnika
publicznego i pacjentéw) zaprezentowano w wariancie uwzgledniajgcym i nieuwzgledniajgcym

proponowang umowe podziatu ryzyka.

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

wrazliwosci.




Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne
@ zapalenie stawow o wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito
NMAHFTA niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi 10
przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po
niepowodzeniu terapii metotreksatem) — analiza wptywu na system
ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

WY NIKI
Oszacowanie populacji

Prognozowana 1aczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie
prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) 2 290 (1 832; 2 748) chorych w 1. roku

refundacji oraz 4 647 (3 717; 5 576) chorych w 2. roku refundacji. Prognozowana srednia
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PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji
o dopuszczeniu do stosowania leku Rinvoq™ w leczeniu chorych na reumatoidalne zapalenie
stawow o wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma
lekami modyfikujacymi przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi w ramach programu
lekowego. Bezposrednig konsekwencija tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej
praktyki klinicznej leczenia chorych na RZS. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne,
w zwigzku z czym lekarze, ktérzy sposrod inhibitorow JAK mogli dotychczas wykorzystywac
leczenie przy pomocy tofacytynibu i baricytynibu, beda mogli réwniez stosowac terapie

upadacytynibem.

Zgodnie z przedstawionymi szacunkami w pierwszym roku refundacji z terapii upadacytynibem

korzystac¢ bedzie prawdopodobnie srednio okoto 90 chorych, w drugim roku refundacji srednio

ponad 400 chorych.




Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne
@ zapalenie stawow o wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito
NMAHFTA niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi 12
przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po
niepowodzeniu terapii metotreksatem) — analiza wptywu na system
ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundacii leku Rinvog™
nalezy oczekiwac korzysci zdrowotnej dla znacznej grupy chorych, dlatego tez finansowanie
technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja refundacyjna nie

spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.
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1. Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wplywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
upadacytynibu (Rinvog™) w leczeniu chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw o wysokiej
aktywnosci, u ktorych nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami

modyfikujgcymi przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zgodnie z przedtozonym wnioskiem i
Analizg Kkliniczng stanowig dorosli chorzy na reumatoidalne zapalenie stawéw, u ktorych
nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi przebieg
choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po niepowodzeniu terapii metotreksatem w

postaci doustnej lub podskornej):

chorzy uprzednio nieleczeni w ramach programu lekowego! (tj. nieleczeni uprzednio
inhibitorami TNF-alfa, I1L-6 i JAK);

chorzy po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego (po terapii inhibitorami
TNF-alfa).

Ponadto w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych leku Rinvog™ we wnioskowanym

wskazaniu.

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

zatozen.

1 O ile kontekst nie wymaga dokladniejszego sprecyzowania, okreslenie ,program lekowy” w niniejszej
analizie odnosi sie zaréwno do Programu lekowego leczenia RZS, jak i Projektu programu lekowego
leczenia RZS.
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2. Analiza wptywu na bud zet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu 0 Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,

Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.

2. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu czasowego
poczawszy od stycznia 2021 roku. Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na
podstawie danych z Protokotéw z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia
Biologicznego w Chorobach Reumatycznych, danych NFZ przedstawionych w AWA
Xeljanz oraz przy wykorzystaniu parametréw z modelu wykonanego na potrzeby Analizy

ekonomicznej.

3. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacii
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenciji.

4. Na podstawie wynikow przeprowadzonej Analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych.

5. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tagczne wydatki ptatnika i pacjentéw w
latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza istniejgcego, czyli
w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych

zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego leczenia RZS.

6. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentéw
w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza nowego, czyli
w przypadku podjecia przez platnika pozytywnej decyzji o finansowaniu technologii
wnioskowanej ze srodkow publicznych zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego

leczenia RZS.

7. Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu

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

zwigzane z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjnej.

8. W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartosci parametréw podawano najczesciej
z dokladnoscig do dwoch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano

na wartosciach bez zaokraglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikéw).

9. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania 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 réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz
liczby leczonych pacjentéw) oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia

finansowania danej technologii medycznej ze srodkow publicznych.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy obejmujgcy okres od stycznia 2021 roku do konca
grudnia 2022 roku (przy czym pierwszy rok obejmuje okres od stycznia 2021 roku do grudnia
2021 roku, zas drugi rok okres od stycznia 2022 roku do grudnia 2022 roku). Uzasadnieniem
przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, ze wnioskowana technologia bylaby
finansowana w ramach programu lekowego, ktory w sposob precyzyjny okresla standard
terapeutyczny oraz ogranicza stosowanie technologii medycznej do wybranych osrodkéw
kontraktujgcych program lekowy. Ponadto inne inhibitory JAK (tofacytynib, baricytynib) sg juz
dostepne w ramach Programu lekowego leczenia RZS od listopada 2019 roku. W tej sytuaciji
stabilizacja rynku powinna nastgpi¢ w okresie 2 lat od wydania pozytywnej decyzji

refundacyjnej.
2.3. Perspektywa

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

w dwadch wariantach:
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© z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych (ptatnik publiczny?)
® oraz dodatkowo z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

swiadczeh ze srodkdw publicznych oraz swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta).
2.4. Scenariusze porownywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz 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 zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego leczenia RZS. W scenariuszu
tym lek Rinvog™ bedzie dostepny w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy bezptatnie. W analizie uwzgledniono finansowanie wnioskowanej
technologii medycznej w nowej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w

zalgczniku (rozdziat 8.1.).

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata wielkosci populacji. Wptyw na budzet ptatnika wyznaczony zostat jako roznica pomiedzy

tymi scenariuszami.

Wyniki analizy przedstawiono w dwdéch 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.

2 Zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j.
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Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwag € w analizie wptywu na bud zet

Scenariusz istniej acy Scenariusz nowy
brak refundacji technologii refundacja technologii

wnioskowanej w wnioskowanej w
analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

brak RSS
brak RSS - wariant minimalny
- wariant minimalny - wariant prawdopodobny
" - wariant prawdopodobny - wariant maksymalny
- wariant maksymalny
RSS

|__ - wariant minimalny
- wariant prawdopodobny

- wariant maksymalny

2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmuj gca wszystkich chorych, u ktorych

technologia wnioskowana mo ze zosta € zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu 0 ChPL wnioskowanej
technologii. Zgodnie z ChPL Rinvoq™ preparat ten moze by¢ stosowany w leczeniu czynnego
reumatoidalnego zapalenia stawOw o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u dorostych
pacjentow, u ktérych odpowiedz na jeden lub wiecej lekéw modyfikujgcych przebieg choroby

jest niewystarczajgca lub ktérzy nie tolerujg takiego leczenia.

Wielkos¢ populacji dorostych chorych na RZS w Polsce oszacowano na podstawie danych
NFZ dotyczacych liczby pacjentow w wieku = 18 r.z. z rozpoznaniem MO5 lub M06 wg skali
ICD-10 w latach 2012-2016 [AWA RoActemra]. Na bazie tych wartosci wyznaczono trend
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liniowy okreslajacy prognozowang liczbe dorostych chorych na RZS w latach 2017-2020.
Oszacowana w ten sposoéb liczba chorych przypadajgca na rok 2020 wynosi ok. 272 tys.

Szczegdbtowe obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu.

Zgodnie z aktualng praktykg kliniczng w Polsce oraz wytycznymi opisanymi w Analizie
problemu decyzyjnego leczeniem pierwszego wyboru stosowanym w przypadku RZS jest
terapia z wykorzystaniem ksLMPCh, ktérg nalezy rozpoczg¢ niezwiocznie po rozpoznaniu
choroby. W przypadku nieosiggniecia celu terapeutycznego po zastosowaniu pierwszego
ksLMPCh u chorych z brakiem czynnikéw ztego rokowania zalecane jest podanie innego lub
dodanie do terapii kolejnego leku z tej grupy. U chorych ze zlym rokowaniem zaleca sie
dotgczenie do terapii leku z grupy bLMPCh lub csLMPCh. W przypadku niewystarczajgce;j
odpowiedzi na leczenie ksLMPCh zaleca sie rozpoczecie terapii bLMPCh lub csLMPCh
skojarzonymi z MTX. Nieskutecznos¢ pierwszego leku z grupy bLMPCh/csLMPCh stanowi
wskazanie do zamiany leku na inny z tej samej grupy lub na inny lek o odmiennym

mechanizmie.

W Stanowisku Rady Konsultacyjnej oceniono, iz ksLMPCh stosowane w monoterapii lub
skojarzeniu pozwalajg na uzyskanie zadowalajgcej poprawy (co najmniej niska aktywnosc¢
choroby) u 70% chorych. Okoto 30% wymaga dodania do nich (lub zastgpienia ich w
przypadku dziatan niepozgdanych) lekéw biologicznych. Nalezy zauwazy¢, ze bLMPCh majg
taki sam status co csLPMCh w kontekscie linii leczenia, w ktérych mogg by¢ stosowane, co
opisano w poprzednim akapicie. W zwigzku z tym przyjeto, ze sposréd chorych leczonych
ksLMPCh u 30% mozna zastosowa¢ bLMPCh lub csLMPCh. Biorgc pod uwage oszacowang
wczeshiej liczbe chorych na RZS (ok. 272 tys.) wielkos¢ populaciji obejmujgcej wszystkich
chorych, u ktérych technologia wnioskowana moze zostaé¢ zastosowana, wynosi ok. 81 600

0sob.
2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Whioskowane wskazanie obejmuje wezszg populacje niz zarejestrowane okreslone w ChPL
Rinvog™. Zawezenie populacji mialo na celu wpisanie sie w niezaspokojone potrzeby
wyselekcjonowanej grupy chorych. Populacja docelowa wskazana we wniosku refundacyjnym
obejmuje dorostych chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw, u ktorych nastgpito

niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi przebieg choroby/lekami
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immunosupresyjnymi (w tym po niepowodzeniu terapii metotreksatem w postaci doustnej lub

podskadrnej):

chorzy uprzednio nieleczeni w ramach programu lekowego (tj. nieleczeni uprzednio
inhibitorami TNF-alfa, I1L-6 i JAK);

chorzy po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego (po terapii inhibitorami
TNF-alfa).

Celem oszacowania liczby chorych uprzednio nieleczonych w ramach programu lekowego
wykorzystano wartosci opublikowane w Protokotach z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego
art. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych. Na podstawie danych dotyczgcych
liczby chorych zakwalifikowanych do Programu lekowego leczenia RZS w okresie od grudnia
2015 r. do pazdziernika 2019 r. wyznaczono trend liniowy okreslajgcy prognozowang liczbe
nowych chorych na RZS kwalifikujgcych sie do programu lekowego w poszczegoélnych
miesigcach od listopada 2019 r. do grudnia 2022 r. Przyjeto, ze wartosci z linii trendu
wyznaczajg wariant prawdopodobny prognozy, natomiast wartosci o 20% nizsze oraz 20%
wyzsze od wartosci z linii trendu — odpowiednio wariant maksymalny oraz wariant
maksymalny. Szczegdtowe obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do

raportu, natomiast uzyskane wartosci na ponizszym wykresie.
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Prognoza liczby chorych na RZS kwalifikuj  gcych si e do leczenia w programie lekowym
w kolejnych miesi gcach do grudnia 2022 r.
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W ponizszej tabeli przedstawiono prognozowang liczbe chorych uprzednio nieleczonych w

ramach programu lekowego, ktorzy beda kwalifikowac¢ sie do programu w pierwszym i drugim
roku analizy.

Tabela 1.
Populacja chorych uprzednio nieleczonych w ramach p rogramu lekowego

Wariant oszacowania | rok analizy

Il rok analizy
Minimalny 1213 1347
Prawdopodobny 1517 1684
Maksymalny 1820 2021

Celem oszacowania liczby chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego
wykorzystano wartosci opublikowane w AWA Xeljanz. Na podstawie danych dotyczgcych
liczby chorych w Programie lekowym leczenia RZS z rozpoznaniem RZS w latach 2012-2017
wyznaczono trend liniowy okres$lajgcy prognozowang liczbe chorych na RZS leczonych w
programie lekowym w latach 2018-2020. Przyjeto, ze wartosci z linii trendu wyznaczajg wariant

prawdopodobny prognozy, natomiast wartosci o 20% nizsze oraz 20% wyzsze od wartosci z
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linii trendu — odpowiednio wariant maksymalny oraz wariant maksymalny. Szczegétowe
obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu, natomiast

uzyskane wartosci na ponizszym wykresie.

Rysunek 3.
Prognoza liczby chorych na RZS leczonych w programi e lekowym w latach 2018-2020 3
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Na podstawie przedstawionej na powyzszym wykresie linii trendu oszacowano, ze w
momencie rozpoczecia horyzontu czasowego analizy (1 stycznia 2021 r.) programem lekowym
objetych bedzie w wariancie prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) 5 950 (4 760;
7 140) chorych na RZS. Zalozono, ze jest to wyjsciowa populacja chorych, z ktérej kazdego
kolejnego miesigca analizy czes¢ bedzie traci¢ adekwatng odpowiedz na leczenie definiowang
zapisami programu lekowego. Wielkos¢ tej populacji obliczono, wykorzystujgc warto$é
parametru oszacowanego ha potrzeby modelu wykonanego na potrzeby Analizy
ekonomicznej. State prawdopodobienstwo utrzymania odpowiedzi na aktywne leczenie w
programie lekowym wynoszgace 96,6% w skali 3-miesiecznego cyklu [Analiza ekonomiczna]
przeliczono na prawdopodobienstwo miesieczne — 98,8%. Na podstawie tej wartosci statej w

horyzoncie czasowym analizy oszacowano, ilu chorych sposréd poczgtkowej populacji bedzie

3 Wartosci na wykresie wyznaczajg stan na koniec danego roku.
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traci¢ odpowiedz na leczenie w kolejnych miesigcach horyzontu czasowego analizy. Doktadne
obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu, natomiast wartosci

sumaryczne wyznaczone dla pierwszego i drugiego roku analizy w ponizszej tabeli.

Tabela 2.
Populacja chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego 4

Wariant oszacowania I rok analizy Il rok analizy

Minimalny 619 538
Prawdopodobny 773 673
Maksymalny 928 807

Catkowitg wielkos¢ populacji docelowej w pierwszym roku analizy obliczono jako sume
wartoéci oszacowanych dla pierwszego roku w przypadku subpopulacji uprzednio
nieleczonych w ramach programu lekowego (Tabela 1.) oraz subpopulacji po niepowodzeniu
terapii w ramach programu lekowego (Tabela 2.).

Catkowitg wielkos¢ populacji docelowej w drugim roku analizy obliczono jako sume wielkosci
populacji docelowej wyznaczonej dla pierwszego roku oraz prognozowanej liczby chorych
przypadajgcej na drugi rok dla obu analizowanych subpopulacji (Tabela 1. i Tabela 2.).
Zatozono, ze chorzy stanowigcy populacje docelowg w pierwszym roku wliczajg sie réwniez
do populacji docelowej w roku drugim, poniewaz generowane przez tych chorych sciezki
leczenia oraz koszty r6znig sie pomiedzy scenariuszamiistniejgcym i nowym réwniez w drugim
roku analizy. Doktadne oszacowania przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do

niniejszego raportu, natomiast estymowang liczebnos¢ populacji docelowej w ponizszej tabeli.

4 Nalezy zaznaczy¢, ze sposréd nowych chorych uprzednio nieleczonych w programie lekowym, ktorzy
beda rozpoczynac leczenie w PL w horyzoncie czasowym analizy, cze$¢ bedzie traci¢ odpowiedz w
trakcie tegoz okresu. Wielko$¢ tej podgrupy nie jest ujeta w oszacowaniach liczby chorych po
niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego. Ci chorzy zostali jednak uwzglednieni w
oszacowaniach liczby chorych uprzednio nieleczonych w programie lekowym, dla ktérych szacowane
sg koszty petnej sciezki leczenia obserwowanej w horyzoncie czasowym analizy, w zwigzku z czym
koszty generowane po ewentualnej utracie odpowiedzi nie sg pominiete w obliczeniach.
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Tabela 3.
Populacja docelowa wskazana we wniosku

Wariant oszacowania I rok analizy
Minimalny 1832 3717
Prawdopodobny 2290 4647
Maksymalny 2748 5576

Il rok analizy

2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana
Obecnie UPA nie jest w Polsce refundowany z budzetu ptatnika publicznego.

2.5.4. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalo zeniu, ze minister wia sciwy do

spraw zdrowia wyda decyzj € o objeciu refundacj a

Zgodnie z zatozeniami przyjetymi w Analizie klinicznej, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan w ramach Analizy ekonomicznej, populacja po niepowodzeniu terapii w ramach
programu lekowego, ktérg okreslono jako Il linie leczenia, to populacja po niepowodzeniu
leczenia inhibitorami TNF-alfa. Biorgc pod uwage powyzsze, w analizie wptywu na budzet
przyjeto zatozenie spdjne z pozostatymi analizami wchodzgcymi w skfad niniejszego raportu,
iz na | linii leczenia w programie lekowym stosowane sg wytgcznie inhibitory TNF-alfa.

W Analizie ekonomicznej przyjeto réwniez, ze chory moze by¢ leczony maksymalnie 3 r6znymi
terapiami w ramach programu lekowego oraz maksymalnie 1 substancjg z danej klasy lekéw

(tj. inhibitorow TNF-alfa, inhibitorow JAK, inhibitorow IL-6). W zwigzku tym oraz koncepcijg

przedstawiong w poprzednim akapicie, iz na | linii leczenia w programie lekowym
wykorzystywane sg wytgcznie inhibitory TNF-alfa, na 1l i Il linii leki z tej grupy nie sa
stosowane. Na Il i lll linii leczenia w praktyce Klinicznej stosowane sg zatem inhibitory IL-6

(TOC) oraz inhibitory JAK (TOF oraz w scenariuszu nowym UPAY).

5 W chwili sktadania wniosku BAR jest refundowany tylko na | linii leczenia w programie lekowym.
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W niniejszej analizie przyjeto zatozenia spojne z tymi uwzglednionymi w Analizie ekonomicznej
w kontekscie udziatéw przyjmowanych przez poszczegoélne technologie na kolejnych liniach
leczenia w programie lekowym. Na podstawie opinii eksperta klinicznego przedstawionej w
AWA Xeljanz w analizie podstawowe] przyjeto, ze tgczne udziaty inhibitoréw JAK w populacji
chorych wigczanych na Il linie leczenia w programie lekowym wynoszg 20%. Udzialy te sg
takie same w scenariuszu istniejgcym oraz nowym, poniewaz zatozono, iz w praktyce
klinicznej UPA bedzie odbiera¢ udziaty wytgcznie od pozostatych lekéw z tej samej klasy (w
tym przypadku TOF), zatem nie zwiekszy to potencjatu rynkowego inhibitorow JAK wzgledem
scenariusza istniejgcego. W przypadku chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu
lekowego (ij. po niepowodzeniu terapii inhibitorami TNF-alfa — Tabela 2.) UPA bedzie
stopniowo zwiekszac¢ swoje udziaty w horyzoncie czasowym analizy w scenariuszu nowym i w
ostatnim miesigcu analizy osiggnie udziaty rowne TOF (udzialy obu substancji po 10%) w
populacji chorych wigczanych na Il linie leczenia w programie lekowym. W przypadku
stosowania inhibitorow JAK na Il linii leczenia (tj. w populacji po niepowodzeniu inhibitorow
IL-6 na Il linii) w scenariuszu nowym takze przyjeto rowne udzialy TOF oraz UPA (po 50%).
Szczegbélowe dane i obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotaczonym do

raportu.

Pomimo tego, ze UPA moze by¢ stosowany na Il lub Il linii leczenia w programie lekowym,
nie oznacza to, ze lek Rinvog™ nie bedzie mégt byé wykorzystywany w subpopulacji chorych
uprzednio nieleczonych w ramach programu lekowego, ktérej wielkos¢ oszacowano w
rozdziale 2.5.2. (Tabela 1.). W zwigzku z tym, ze na | linii leczenia bedg wykorzystywane
inhibitory TNF-alfa, a czes¢ sposrdd chorych nie odpowie nha leczenie w horyzoncie czasowym
analizy, na kolejnych liniach leczenia inhibitory JAK bedga mogly byé juz stosowane. W
przypadku tej subpopulacji przyjeto analogiczne zatozenia dotyczgce udziatdw
poszczegdlnych substancji jak dla subpopulacji chorych po niepowodzeniu terapii w ramach
programu lekowego — réwne udziaty TOF i UPA wsrdd chorych wigczanych na 1l linie (po 10%)
oraz lll linie leczenia w programie lekowym (po 50% w przypadku gdy na Il linii stosowany byt
inhibitor IL-6).

Jak juz nadmieniono wyzej, w niniejszej analizie przyjeto takie same zalozenia dotyczgce
prawdopodobienstw zastosowania poszczegoélnych technologii po niepowodzeniu danej
terapii w programie lekowym jak w Analizie ekonomicznej. Prawdopodobienstwa te sg

warunkowane wczesniej stosowang sciezkg leczenia, a zostaty oszacowane na podstawie
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danych ze Sprawozdar z dziatalnosci NFZ (dane za | kwartat 2019 r.) oraz danych z AWA
Xeljanz (opisane wyzej). W niniejszej analizie znaczenie majg takze udzialy poszczegoinych
inhibitorow TNF-alfa stosowanych na | linii leczenia w populacji chorych uprzednio
nieleczonych w ramach programu lekowego. Zgodnie z zatozeniami przedstawionymi w
Analizie ekonomicznej chorzy leczeni poszczegdllnymi inhibitorami TNF-alfa majg rézne
prawdopodobienstwa wykazania braku odpowiedzi na leczenie, a zatem takze w réznych
momentach trafiajg na Il linie leczenia (w tym UPA). Szczegotowe obliczenia poszczegolnych
przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu, natomiast podsumowanie

przyjetych udziatéw w ponizszych tabelach.

Tabela 4.
Udzialy substancji wt gczanych na | lini @ leczenia w populacji chorych uprzednio
nieleczonych w ramach programu lekowego — scenarius Z istniej acy oraz nowy

Substancja Udzialy na | linii leczenia w programie lekowym
ADA 38,2%
ETA 35,7%
INF 3,2%
CER 10,3%
GOL 12,6%

Tabela 5.
Udzialy substancji wt gczanych na ll lini e leczenia w programie lekowym

: Udzialy na Il linii leczenia w programie lekowym
Substancja e :
Scenariusz istniej acy Scenariusz nowy
TOC 80,0% 80,0%
TOF 20,0% 10,0%

UPA 0,0% 10,0%5

Tabela 6.
Udzialy substancji wt gczanych na lll lini e leczenia w programie lekowym

: Udziaty na lll linii leczenia w programie lekowym
Substancja e :
Scenariusz istniej acy Scenariusz nowy

W przypadku zastosowania inhibitora IL-6 na Il lini i leczenia w programie lekowym

100,0%

6 W przypadku subpopulacji chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego udziaty te
zostang osiggniete w ostatnim miesigcu horyzontu czasowego analizy.




Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne
@ zapalenie stawéw o wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito
NMAHTA niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi 26
przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po
niepowodzeniu terapii metotreksatem) — analiza wptywu na system
ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

Udziaty na lll linii leczenia w programie lekowym
Substancja

Scenariusz istniej acy Scenariusz nowy

W przypadku zastosowania inhibitora JAK na Il linii leczenia w programie lekowym
100,0% 100,0%

Biorgc pod uwage wartosci wskazane w powyzszych tabelach, wielkosci poszczegdlnych
subpopulacji chorych tworzgcych populacje docelowg (Tabela?2. oraz Tabela 3.) oraz
modelowanie uwzglednione w Analizie ekonomicznej oszacowano liczbe chorych, w ktérej
wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja. Doktadne oszacowania przedstawiono w arkuszu
kalkulacyjnym dotgczonym do raportu, natomiast podsumowanie obliczen na ponizszym

wykresie oraz w tabeli.

Tabela 7.
Srednia liczba chorych stosuj acych wnioskowan a technologi e przy zalo zeniu, ze
minister wta $ciwy do spraw zdrowia wyda decyzj € o objeciu refundacj a

Il rok analizy

Wariant oszacowania | rok analizy
Minimalny 72 325
Prawdopodobny 90 407
WELSEY 109 488
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2.5.5. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie

stosowana przy zalo zeniu, ze minister wia sciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o obj eciu refundacj a

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej dla upadacytynibu, lek Rinvog™

bedzie stosowany w populacji, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana.
(rozdziat 2.5.3.).

2.5.6. Podsumowanie oszacowa n liczebno sci  populacji

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.).
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Tabela 8.
Podsumowanie oszacowa n liczebno sci populacji zdefiniowanych w  Rozporz gdzeniu
MZ w sprawie minimalnych wymaga n

Oszacowanie rocznej liczebno $ci

Populacja J Podstawa prawna
populaciji
Populacja obejmuj gca wszystkich
EERTET, I [HeTE (B ElepE) ok. 81 600 art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. a

wnioskowana mo ze zosta¢
zastosowana

I rok refundaciji:
wariant prawdopodobny: 2 290
Populacja docelowa, wskazana we (minimalny: 1 832; maksymalny: 2 748)
whniosku Il rok refundacii:

wariant prawdopodobny: 4 647
(minimalny: 3 717; maksymalny: 5 576)

art. 6ust. L pkt1lit. b

Populacja, w ktérej technologia

wnioskowana jest obecnie stosowana 0 art. 6 ust. 1 pkt 1 it. C

. - I rok refundacji:
Populacja, w ktdrej wnioskowana wariant prawdopodobny: 90

technologia b edzie stosowana przy (minimalny: 72; maksymalny: 109)
zalozeniu, ze minister wia sciwy do art. 6 ust. 1 pkt 2

spraw zdrowia wyda decyzj e o obj eciu Il rok refundacii:
refundacj a wariant prawdopodobny: 407
(minimalny: 325; maksymalny: 488)

Populacja, w ktérej wnioskowana
technologia b edzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wia sciwy do 0 art. 6 ust. 1 pkt 4

spraw zdrowia nie wyda decyzji o

objeciu refundacj a

2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow uwzglednione w analizie wptywu na budzet zaczerpnieto z Analizy
ekonomicznej. Wpltyw na wynik koncowy, a wiec na wartos¢ wydatkéw inkrementalnych
ptatnika publicznego, majg catkowite koszty réznigce. Catkowite koszty réznigce zdefiniowano
jako koszty wystepujgce w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec réznigce oceniane

technologie medyczne.

W niniejszej analizie uwzgledniono i oceniano nastepujgce kategorie kosztowe ponoszone z

perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspélnej:

¢ koszty lekow (w tym UPA);
¢ Kkoszty podania lekéw;

@ koszty monitorowania leczenia.
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Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie

medyczne.

Pozostate kategorie kosztow bezposrednich uznano za nier6znigce, zaliczajac je do kategorii
kosztow wspélnych. Koszty te (jako koszty wspolne dla technologii wnioskowanej
i komparatora) nie majg wplywu na wyniki analizy. Nie byly zatem ostatecznie brane pod

uwage w obliczeniach.

Tabela 9.
Koszty nier6 znigce oceniane technologie medyczne

Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikaciji

Chorzy beda kwalifikowani do programu lekowego
Koszt kwalifikacji do programu lekowego w takim samym stopniu zar6wno w scenariuszu
istniejgcym jak i nowym

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

modelowanie i podsumowanie kosztow.
2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii me dycznej

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

prezentacji lekow.

Zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego leczenia RZS upadacytynib nalezy podawac¢
zgodnie z dawkowaniem okreslonym w ChPL Rinvoq™, tj. doustnie raz na dobe w dawce 15

mg.
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W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek Rinvog™ po wydaniu
pozytywnej decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w ramach programu lekowego i wydawany
bedzie swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w nowej
grupie limitowej zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. Przyjeto, ze
opakowanie leku Rinvog™ 15 mg tabletki o przediuzonym uwalnianiu (28 tabletek o

przedtuzonym uwalnianiu) bedzie wyznaczato podstawe limitu w grupie.

I ~ o ocinie z zapisami Ustawy o refundacii

wyznaczono urzedowg cene zbytu, cene hurtowg brutto oraz wysokos¢ limitu finansowania.

Wartosci poszczegoélnych cen leku prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 10.
Charakterystyka kosztowa leku Rinvog ™ (PLN)

2.6.2. Pozostate kategorie kosztowe

W obliczeniach analizy wplywu na budzet uwzgledniono doktadnie te same kategorie kosztéw
oraz wykorzystano doktadnie takie same oszacowania kosztow jak w Analizie ekonomicznej —
dokltadny opis sposobu oszacowania kosztow znajduje sie w rozdziale 8. Analizy
ekonomicznej. W ponizszej tabeli zestawiono podsumowanie poszczegélnych kategorii

kosztow réznigcych uwzglednionych w oszacowaniach analizy wplywu na budzet.
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Tabela 11.
Koszty r6 znigce — podsumowanie

Koszt w przeliczeniu na 3-miesi eczny cykl

: leczenia (PLN)
Kategoria kosztowa
Perspektywa Perspektywa

ptatnika publicznego wspolna

2618,73

3993,70

3 295,25

10 201,69

Koszt leku w | cyklu podania 8903,37

danej substancji 9 021,54

7 072,00

6 763,35

2431,68

3993,70

1784,93

6 631,10

Koszt leku w kolejnych 7 998,60

cyklach podania danej
substanciji 9 021,54

7 072,00

6 763,35

Sredni koszt ksLMPCh 190,33 200,91

Sredni koszt ksLMPCh powy zej 75 r.z. 193,59 200,91

Sredni koszt GKS i NLPZ 41,05 90,34

757,12

1 406,08

1 460,16

1 081,60

Koszt podania w | cyklu

1668,17

leczenia dan g substancj a

324,48

0,00

0,00

0,00
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Koszt w przeliczeniu na 3-miesi eczny cykl
leczenia (PLN)

Kategoria kosztowa
Perspektywa Perspektywa
ptatnika publicznego wspolna

ADA 703,04

ETA 1 406,08

INF 790,92
Koszt podania w kolejnych CER 703,04

cyklach leczenia dan a TOC 1491,26
substancj g

GOL 324,48
BAR 0,00
TOF 0,00
UPA 0,00
Sredni koszt podania GKS i NLPZ 4,22

Sredni koszt podania ksLMPCh 145,33

Koszt monitorowania leczenia w programie lekowym 194,69

Koszt monitorowania leczenia poza programem lekowym 67,00

2.6.3. Modelowanie kosztow

Koszty uwzglednione w niniejszym opracowaniu stanowig wynik przeprowadzonego
w Analizie ekonomicznej modelowania z uwzglednieniem 2-letniego horyzontu analizy wptywu
na budzet. W analizie wykorzystano strukture modelu Markowa, w ramach ktérej oszacowano
wydatki ponoszone na leczenie RZS. Opis modelowania przedstawiono w rozdziale 7. Analizy
ekonomicznej. W celu ujawnienia potencjalnych btedéw przeprowadzono walidacje modelu

opisang w rozdziale 13. Analizy ekonomicznej.

W ramach niniejszej analizy zatozono, ze w momencie wejscia do modelu chorzy otrzymujg
leczenie z wykorzystaniem inhibitora TNF-alfa (w populacji chorych uprzednio nieleczonych w
ramach programu lekowego zgodnie z udziatami przedstawionymi w Tabela 4.), inhibitora JAK
lub inhibitora IL-6 (w populacji chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego
zgodnie z udziatami przedstawionymi w Tabela 5). W zaleznosci od czynnikow takich jak:
odpowiedz na leczenie czy utrata odpowiedzi na leczenie chorzy mogg kontynuowac terapie
w kazdym kolejnym cyklu lub tez przej$¢ na kolejne linie leczenia, w ramach ktorych stosuje
sie jedng z form farmakoterapii (zgodnie z przyjetymi udziatami przedstawionymi w Tabela 5.,
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Tabela 6.). Szczegbtowy opis zatlozeh oraz warunkdéw ograniczajgcych uwzglednionych w

modelu opisano w rozdziale 7.1. Analizy ekonomicznej.

W analizie uwzgledniono fakt, ze nie wszyscy chorzy rozpoczynajg terapie jednoczesnie a
kwalifikacja do leczenia poszczegdlnymi terapiami odbywa sie ptynnie w ciggu catego roku.
Wielko$¢ populacji rozpoczynajgcg leczenie opisano w rozdziale 2.5.2. i szczegdétowo
przedstawiono w dotgczonym do analizy arkuszu kalkulacyjnym. Przyjeto, ze chorzy bedg
rozpoczynac terapie w miesiecznych interwatach. Przykladowo: choremu, ktory rozpocznie
terapie w styczniu 2021 r. (pierwszym miesigcu horyzontu czasowego analizy), przypisany
zostanie koszt odpowiadajacy 2 latom leczenia w modelu ekonomicznym (niezdyskontowany),
przy czym w pierwszym roku analizy przypisany zostanie koszt pierwszych 12 miesiecy terapii,
w drugim roku koszt od 13. do 24. miesigca terapii w modelu. Z kolei choremu, ktory rozpocznie
leczenie np. w 2. miesigcu horyzontu czasowego, w pierwszym roku analizy zostanie
przyporzgdkowany koszt pierwszych 11 miesiecy terapii w modelu, w drugim roku koszt od 12.

do 23. miesigca terapii w modelu itd.”

Szczegdblowe dane dotyczgce kosztéw generowanych w horyzoncie czasowym analizy, z
podziatem na subpopulacje uwzgledniane w niniejszej analizie, zastosowany schemat
leczenia oraz w zaleznosci od miesigca rozpoczecia terapii, przedstawiono w arkuszu

kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszego raportu.
2.7. Podsumowanie danych wej sciowych

Podsumowanie danych wejsciowych oraz przyjetych zalozen, a takze scenariusze analizy

podstawowej i analizy wrazliwosci zebrano w ponizszych tabelach.

7 Nalezy zauwazy¢, ze w modelu bedgcym czescig Analizy ekonomicznej uwzgledniono 3-miesieczne
cykle. W przypadku gdy w niniejszej analizie wptywu na budzet dany cykl byt graniczny (koszt
generowany w cyklu obejmowat zarazem | i Il rok analizy), koszt w tym cyklu byt dzielony pomiedzy
poszczegolne lata horyzontu czasowego proporcjonalnie do czasu, w ktérym ten cykl byt obejmowany
przez |ill rok analizy.
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Tabela 12.

Dane wej sciowe uwzgl edniane w analizie wptywu na bud zet i przyj ete zalo zenia

Zakres zmienno $ci
warto $ci parametru
(warto $¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —
max)

Warto $é
parametru
z analizy

Zrédia danych dla

Parametr . .
warto $ci parametru

podstawowej

Parametry analizy wplywu na bud zet

Rozdziat 2.2. Zatozenie

Horyzont czasowy analizy 2 lata

Pocz gtek horyzontu czasowego

analizy 1 styczen 2021 | n/d n/d Rozdziat 2.2. Zatozenie

min, Tabela 3. Rozdziat 2.5.2. Dane dostarczone przez

Liczebno $¢ populacji docelowej Tabela 3. e
max Zamawiajgcego

taczne udzialy inhibitorow JAK w
populacji chorych wt gczanych na |
lini @ leczenia w programie lekowym w
scenariuszu istniej acym

0% n/d n/d

Udzialy BAR w populacji chorych

wiagczanych na | lini e leczenia w 0% n/d n/d

programie lekowym w scenariuszu

istniej acym Zatozono, ze w | linii leczenia w programie lekowym stosowane
sg wylgcznie inhibitory TNF-alfa.

Zatozenie

Udziaty TOF w populacji chorych
wtaczanych na |l lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu
istniej gcym

0% n/d n/d

taczne udzialy inhibitorow JAK w
populacji chorych wt gczanych na |
lini @ leczenia w programie lekowym w
scenariuszu nowym

0% n/d n/d
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Zakres zmienno Sci
warto $ci parametru
(warto ¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —
max)

Warto §¢

parametru

z analizy
podstawowej

Zrodta danych dla

Parametr Zni
warto sci parametru

Udziaty BAR w populacji chorych
wiagczanych na | lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu

nowym

Udziaty TOF w populacji chorych
wtaczanych na |l lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu
nowym

Udziaty UPA w populacji chorych
wiagczanych na | lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu

nowym

Analiza podstawowa: warto$¢ podana przez eksperta

taczne udziaty inhibitoréw JAK w Klinicznego dla TOF

populacji chorych wt  gczanych na ll

U . : 20% Warto$¢ min: warto$é o 20% nizsza niz w analizie podstawowej AWA Xeljanz
NG AN el =t A2, R Wartos¢ max: wartos¢ o 20% wyzsza niz w analizie
scenariuszu istniej acym max 24% : wy
podstawowej
Udziaty TOF w populacji chorych Parametr testowany w analizie wrazliwosci w ramach
witaczanych na Il lini e leczenia w 20% n/d n/d alternatywnych wartosci parametru "Udziaty inhibitoréw JAK w AWA Xeljanz

programie lekowym w scenariuszu
istniej gcym lekowym"

populacji chorych wigczanych na Il linie leczenia w programie

taczne udzialy inhibitoréw JAK w
populacji chorych wt  gczanych na ll
lini @ leczenia w programie lekowym w
scenariuszu nowym

Przyjeto, ze w scenariuszu nowym UPA bedzie zastepowac¢
20% n/d n/d wylgcznie udzialy TOF, zatem nie zwiekszy to potencjatu AWA Xeljanz
rynkowego inhibitoréw JAK wzgledem scenariusza istniejgcego
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Parametr

Udziaty TOF w populacji chorych
wtaczanych na Il lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu

nowym

Zakres zmienno Sci
warto $ci parametru
(warto ¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —
max)

Warto §¢

parametru

z analizy
podstawowej

Zrodta danych dla
warto $ci parametru

Analiza podstawowa: przyjeto réwne udzialy inhibitorow JAK
(TOF i UPA)
Wartos¢ min: wariant, w ktérym TOF osigga 2-krotnie nizsze

Udziaty UPA w populacji chorych
wigczanych na Il lini e leczenia w
programie lekowym w scenariuszu
nowym

Tygodni w roku

0,
10,0% udziaty niz UPA
Warto$¢ max: wariant, w ktorym TOF osigga 2-krotnie wyzsze ]
max 13,3% udzialy niz UPA Zatozenie
Parametr testowany w analizie wrazliwosci w ramach
10.0% n/d n/d alternatywnych wartosci parametru "Udzialy TOF w populacji

chorych wigczanych na 1l lini¢ leczenia w programie lekowym w
scenariuszu nowym"

Pozostate parametry modelu

52 n/d n/d n/d Zatozenie

Dtugo $¢ cyklu w modelu (miesi gce)

Dlugosé cyklu odpowiadajgca czestotliwosci monitorowania
3 n/d n/d leczenia, po ktérej dokonywana jest decyzja o kontynuac;ji lub Zatozenie
zmianie leczenia

Liczba tygodni w cyklu

Liczba dni w cyklu

Wiek wej scia do modelu (lata)

Odsetek m ezczyzn

13 n/d n/d n/d Zatozenie
91 n/d n/d n/d Zatozenie
min 54,0
55,0 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
max 57,6
alter 15,4%
20,0% Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna

alter 24,9%
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Warto $¢
parametru

Parametr ;
z analizy

podstawowej

Zakres zmienno S$ci
warto $ci parametru

(warto ¢

alternatywna —
alter, minimalna —
min, maksymalna —

max)

29,2%

Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci

Zrodta danych dla
warto $ci parametru

Masa ciata chorych (kg) 69,8

Dawka dobowa UPA (mg) 15,0

Ryzyko zgonu chorych
odpowiadaj gcych na leczenie 1,00
wzgledem populacji generalnej

Ryzyko zgonu chorych
nieodpowiadaj gcych na leczenie 1,55
wzgl edem populacji generalnej

Parametry kliniczne (skuteczno

min 68,0
Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
max 71,6
n/d n/d UPA podawany jest doustnie w dobowej dawce 15 mg ChPL Rinvog™
alter 1,55 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
min 1,50
Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
1,60

$¢ i bezpiecze nstwo)
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Zakres zmienno S$ci
warto $ci parametru
(warto ¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —
max)

Warto $¢
parametru

Zrodta danych dla

Parametr .
warto sci parametru

z analizy
podstawowej
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Zakres zmienno Sci
warto $ci parametru
(warto ¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —
max)

Prawdopodobie nAstwo utrzymania min 96,2%

niskiej aktywno $ci choroby / remisji

w programie lekowym w przeliczeniu
na cykl

Warto §¢

parametru

z analizy
podstawowej

Zrodta danych dla
warto $ci parametru

Parametr

96,6% Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
max 96,9%

Prawdopodobie nstwo utrzymania
niskiej aktywno $ci choroby / remisji
w przypadku stosowania ksLMPCh 80,0% alter 66,3% Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna

po skutecznej terapii w programie

lekowym w przeliczeniu na cykl

Udziaty inhibitorow JAK w populaciji min 16%
chorych wt gczanych na ll lini e Analiza ekonomiczna
leczenia w programie lekowym

Analiza ekonomiczna

Parametry kosztowe

VAT Ustawa o refundacji

Ustawa o refundaciji

Marza hurtowa 5% n/d n/d Ustawa o refundaciji Ustawa o refundaciji
L . |
. . .

Koszt ADA za 1 mg (PLN) 9,35 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
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Zakres zmienno Sci
warto $ci parametru
(warto ¢
alternatywna — Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci
alter, minimalna —
min, maksymalna —

Warto $¢
parametru

Zrodta danych dla

Parametr Zni
warto sci parametru

z analizy
podstawowej

Koszt ETA za 1 mg (PLN)
Koszt INF za 1 mg (PLN)
Koszt CER za 1 mg (PLN)
Koszt TOC i.v. za 1 mg (PLN)
Koszt GOL za 1 mg (PLN)
Koszt TOC s.c. za 1 mg (PLN)
Koszt BAR za 1 mg (PLN)
Koszt TOF za 1 mg (PLN)

Koszt monitorowania w programie
lekowym — ryczatt roczny (PLN)

Koszt bada n w ramach
monitorowania chorego na RZS poza
PL (PLN)

Koszt podania leku we wlewie
dozylnym w ramach PL (PLN)

Koszt podskérnego podania leku w
ramach PL (PLN)

Koszt podskérnego/domi  e$niowego
podania leku poza PL (PLN)

max)

Analiza ekonomiczna

Analiza ekonomiczna

5,24 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
5,10 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
4,46 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
60,14 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
3,76 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
19,43 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
7,43 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
778,75 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
67,00 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
486,72 alter 108,16 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
108,16 alter 486,72 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
34,00 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
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Tabela 13.

Scenariusze analizy podstawowej i analizy wra  zliwo $ci

Scenariusz
Scenariusz analiz rozpatrywanych w .. :
y patrywany: Uzasadnienie scenariuszy

Zrodta danych dla

Obszar modelowania X :
modelowania scenariuszy

podstawowej ramach analizy
wrazliwo $ci

wariant minimalny

Dawkowanie ksLMPCh wariant podstawowy Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna

wariant maksymalny

wariant minimalny

Dawkowanie GKS i NLPZ wariant podstawowy - Analiza ekonomiczna
wariant maksymalny

Analiza ekonomiczna

Badania uwzgl ednione w

oszacowaniach . . . . . .
o | wariant podstawowy | wariant alternatywny Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
prawdopodobie nstw odpowiedzi
na leczenie
. wszystkie
ksLMPCh uwzgl ednione w . . . .
g e metotreksat refundowane Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna

analizie ksLMPCh




Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne
@ zapalenie stawow o wysokiej aktywnosci, u ktérych nastgpito
NMAHFTA niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi 42
przebieg choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po
niepowodzeniu terapii metotreksatem) — analiza wptywu na system
ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

2.8. Woydatki bud zetowe w horyzoncie analizy

Na podstawie oszacowania wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc szacunkowe
udziaty w rynku lekow oraz catkowite koszty rdznigce leczenia, wyznaczono roczne wydatki
budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego oraz perspektywy wspoélnej. Wydatki te bedg

sie rozni¢ w zaleznosci od przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.
2.8.1. Aktualne wydatki bud zetowe

Aktualne wydatki budzetowe oszacowano, biorgc pod uwage liczebnosé 2 subpopulacii

analogicznych do subpopulacji tworzgcych populacje docelowa, tj.:

chorych uprzednio nieleczonych w ramach programu lekowego (wg stanu na 1 stycznia
2020 r.), a ktérzy bedg kwalifikowac sie do programu w kolejnych miesigcach roku
2020;

chorych po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego, ktorzy byli leczeni w
programie lekowym wg stanu na dzien 1 stycznia 2020 r., a ktérzy utracili odpowiedz

na leczenie w kolejnych miesigcach roku 2020.

Oszacowania wielkosci wyzej wymienionych subpopulacji oraz generowanych przez nich
kosztow w roku 2020 wykonano w sposéb analogiczny jak w przypadku populacji docelowej i

przedstawiono je szczegotowo w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu. Oszacowane
w ten spos6b aktualne wydatki budzetowe wynosza okoto | EEGEGNG

Obecnie lek Rinvog™ nie jest refundowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest

zatem zerowy.
2.8.2. Prognozowane wydatki bud zetowe

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

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny).
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Tabela 14.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z p erspektywy ptatnika publicznego
—wersja z RSS

Tabela 15.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z p erspektywy wspélnej — wersja z
RSS

Tabela 16.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z p erspektywy pfatnika publicznego
— wersja bez RSS
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Tabela 17.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia z p erspektywy wspdlnej — wersja
bez RSS

3. Analiza wra zliwo sci

Analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone
Sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla wiekszosci parametrow
przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis), ktora ocenia wptyw
na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

W ramach analizy wrazliwosci wykonano réwniez analize scenariuszy, w przypadku ktorej
testowano alternatywne zatozenia dla modelowania kosztow lub tez testowano przyjmowanie

alternatywnych wartosci przez wiele parametrow jednoczes$nie.

Parametry uzyte w analizie wrazliwo$ci oraz warianty testowane w analizie scenariuszy, wraz
z zakresem zmiennosci, zrédiem danych oraz uzasadnieniem zakresOw zmiennosci,

wskazano w rozdziale 2.7.

Wyniki analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy przedstawiono w ponizszych tabelach.
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Tabela 18.

Wyniki analizy wra zliwo $ci oraz analizy scenariuszy — perspektywa ptatnika publicznego wersja z RSS
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4. Wptyw na organizacj € udzielania swiadcze n

Decyzja dotyczacg refundacji leku Rinvoq™ (upadacytynib) w leczeniu wnioskowane;
populacji w ramach programu lekowego nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji
udzielania swiadczen. Inhibitory JAK sg aktualnie refundowane w programie lekowym, w

zwigzku z czym ta klasa lekéw jest juz znana lekarzom.

W zwigzku z powyzszym w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii medycznej
nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego czy tez tworzenia
nowych wytycznych okreslajgcych sposob podawania leku. Objecie refundacjg technologii
wnioskowanej nie bedzie zatem miec istotnego wptywu na organizacje udzielania Swiadczen

zdrowotnych.
5. Aspekty etyczne i spoteczne

Wyniki badan bezposrednich przeprowadzonych we wnioskowanej populacji wskazujg
jednoznacznie na statycznie istotng wyzszg skutecznos¢ UPA wzgledem obecnie stosowane]

praktyki klinicznej (ADA) w zakresie poprawy jakosci zycia, a takze odsetkéw chorych, u

ktorych uzyskano odpowiedz na leczenie, remisje oraz niskg aktywnos$¢ choroby [Analiza

kiiniczn )] . |

Na podstawie wynikéw przedstawionych w Analizie klinicznej oraz majgc na uwadze korzysci

wynikajgce z zastosowania UPA w populacji docelowej i jednoczesnie uwzgledniajgc obszary

ryzyka zwigzane z jego zastosowaniem, mozha wnioskowac, ze
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choroby/lekami

przebieg

ochrony zdrowia

niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi 50
immunosupresyjnymi  (w
niepowodzeniu terapii metotreksatem) — analiza wptywu na system

tym po

Decyzja dotyczgca objecia refundacjg produktu Rinvoq™ dotyczy wytgcznie chorych

kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a zatem pacjentdw spetniajgcych wszystkie kryteria

wigczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana w populacji chorych, u ktérych

spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania technologii wnioskowanej nie stoi w sprzecznosci

z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego dodatkowych

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektdéw spotecznych i etycznych dotyczacej stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 20.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Warto $¢

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

Zadne

Czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych
potrzebach;

Tak

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzy$¢ mata, ale
powszechna;

Duza korzy $¢€ dla
znacznej grupy
chorych

Czy technologia stanowi odpowiedz dla osdb o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla
ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia.

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej te

w tym:

chnologii mo ze powodowa ¢ problemy spoteczne,

Nie

wplywac na poziom satysfakcji pacjentdw z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegoinych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac¢ ponadprzecietny lek; Nie
powodowac¢ dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace pici lub rodzinne. Nie

Czy decyzja dotycz gca rozwa zanej technologii:

stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddzialuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

Czy stosowanie technologii naktada szczegolne wymog

i, takie jak:

konieczno$¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody;

Nie
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Warunek Warto $¢

potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz Nie
tajemnicy informacji z nim zwigzanych;

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta Nie
w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

6. Zalozenia i ograniczenia

W niniejszej analizie w oszacowaniach wielkosci populacji docelowej uwzgledniono dane NFZ
w zakresie liczby chorych w programie lekowym z rozpoznaniem RZS w latach 2012-2017
oraz dane z Protokotow z posiedzern Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w
Chorobach Reumatycznych w zakresie liczby chorych kwalifikujgcych sie w poszczegolnych
miesigcach do programu lekowego z rozpoznaniem RZS w okresie od grudnia 2015 r. do
pazdziernika 2019 r. Zatozono, ze prognozowanie wielkosci populacji oparte na danych
rzeczywistych dotyczgcych wigczania chorych do programu lekowego jest bardziej wiarygodne
niz estymacja oparta na danych epidemiologicznych. Tak jak kazde oszacowanie réwniez to
przedstawione w niniejszej analizie jest obarczone niepewnoscig. Wykorzystano jednak

najlepsze dostepne dane celem uzyskania najbardziej wiarygodnych wynikéw.

W analizie uwzgledniono ponadto, ze technologia wnioskowana finansowana bedzie
w ramach nowej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1.
Podstawe limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie opakowanie leku Rinvog™ 15 mg
tabletki o przedtuzonym uwalnianiu (28 tabletek), poniewaz bedzie to jedyny lek (jedyne

opakowanie leku z przyporzgdkowanym kodem EAN) w tej grupie.

W analizie wplywu na budzet stwierdzono ograniczenia zwigzane z modelowaniem kosztéw,

ktére zostaty opisane w Analizie ekonomicznej.
Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa doktadnie 52 tygodnie.

Dla parametréw, ktore w najwiekszym stopniu obarczone sg niepewnoscig i majg potencjalnie

najwiekszy wptyw na wyniki, przeprowadzono analize wrazliwosci oraz analize scenariuszy.
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7. Podsumowanie i wnioski ko nAcowe

Celem niniejszej analizy bylo oszacowanie wydatkow pfatnika publicznego w przypadku
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych leku Rinvog™
(upadacytynib) w leczeniu chorych na reumatoidalne zapalenie stawow o wysokiej aktywnosci,
u ktorych nastagpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi przebieg

choroby/lekami immunosupresyjnymi.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zdefiniowano zgodnie z przedtozonym
wnioskiem refundacyjnym. Stanowig jg dorosli chorzy na reumatoidalne zapalenie stawow, u
ktorych nastgpito niepowodzenie terapii co najmniej dwoma lekami modyfikujgcymi przebieg
choroby/lekami immunosupresyjnymi (w tym po niepowodzeniu terapii metotreksatem w

postaci doustnej lub podskornej):

chorzy uprzednio nieleczeni w ramach programu lekowego (tj. nieleczeni uprzednio
inhibitorami TNF-alfa, I1L-6 i JAK);

chorzy po niepowodzeniu terapii w ramach programu lekowego (po terapii inhibitorami
TNF-alfa).

Wplyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszaréw:

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

organizacji udzielania swiadczen;

etycznych i spotecznych;

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych z Protokotéw z posiedzen
Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych, danych
NFZ przedstawionych w AWA Xeljanz oraz przy wykorzystaniu parametrow z modelu

wykonanego na potrzeby Analizy ekonomiczne;.

Konstrukcja analizy wpltywu na budzet objeta zestawienie ze sobg dwdch scenariuszy, w
ktorym pierwszy zaktada brak refundacji, a drugi wprowadzenie do refundacji technologii

wnioskowanej. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest r6znica pomiedzy tymi scenariuszami
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wyrazona inkrementalnymi wydatkami ptatnika publicznego oraz inkrementalnymi wydatkami
tacznymi platnika publicznego i pacjenta. Analize wykonano dla okresu styczen 2011 r. —
grudzieh 2022 r., ktéry stanowi horyzont czasowy analizy. Elementy analizy wptywu ha budzet
objely: estymacje populacji docelowej i udziatbw rynkowych technologii wnioskowanej oraz

analize kosztowa.
Uwzgledniono i oceniano nastepujgce kategorie kosztéw bezposrednich medycznych:

® Kkoszty lekow;
® koszty podania lekéw;

® koszty monitorowania leczenia.

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 nowej grupie

limitowe;.

Wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaly okreslone zgodnie z metodykg zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Prognozowana 1gczna liczba chorych w populacji docelowej wynosi w wariancie
prawdopodobnym (minimalnym; maksymalnym) 2 290 (1 832; 2 748) chorych w 1. roku
refundacji oraz 4 647 (3 717; 5 576) chorych w 2. roku refundacji. Prognozowana srednia
liczba chorych leczonych technologig wnioskowang wynosi natomiast 90 (72; 109) w 1. roku

refundacji oraz 407 (325; 488) w 2. roku refundaciji.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia chorych na RZS. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, w
zwigzku z czym lekarze, ktérzy sposrdd inhibitorow JAK mogli dotychczas wykorzystywac
leczenie przy pomocy tofacytynibu i baricytynibu, bedg mogli réwniez stosowac terapie

upadacytynibem.
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Dodatkowo w analizie wykazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundaciji
leku Rinvog™ nalezy oczekiwa¢ korzysci zdrowotnej dla wnioskowanej populacji chorych,
dlatego tez finansowanie technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie finansowania technologii

wnioskowanej w ramach nowej grupy limitowej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze leku Rinvog™ nie mozna
zakwalifikowac¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriow
kwalifikacji do wspaolnych 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.

Ponadto w przypadku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej zasadnym bytoby
umieszczenie leku Rinvoqg™ w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci
refundacyjnej: lek stosowany w ramach programu lekowego. Technologie medyczne
zawierajgce w swym skfadzie upadacytynib nie sg obecnie refundowane z budzetu ptatnika
publicznego. W zwigzku z tym objecie refundacjg leku Rinvoq™ moze nastapi¢ tylko w drodze
utworzenie nowej grupy limitowej ze wzgledu na fakt, ze wszystkie substancje czynne
stosowane w ramach programu lekowego sg refundowane w ramach oddzielnych grup

limitowych.

Zgodnie z zapisami art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji: ,po zasiegnieciu opinii Rady
Przejrzystosci, opierajgcej sie w szczegdlnosci na porownaniu wielkosci kosztéw uzyskania
podobnego efektu zdrowotnego lub dodatkowego efektu zdrowotnego, dopuszcza sie
tworzenie: odrebnej grupy limitowej, w przypadku gdy droga podania leku lub jego postac
farmaceutyczna w istotny sposdb ma wptyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny
[...] odrebnej grupy Ilimitowej dla srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zZywieniowego, jezeli zawarto$¢ sktadnikéw odzywczych w istotny sposéb wplywa na efekt
zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny”. W zwigzku z tym, ze wnioskowany produkt jest
lekiem, nie zachodzg zapisy art. 15 ust. 3 pkt 3 dotyczgce $rodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego. Zapisy art. 15 ust. 3 pkt 1 takze nie zachodzg, poniewaz droga

podania leku Rinvoq™ oraz jego postac¢ farmaceutyczna nie réznig sie od drogi podania oraz
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postaci farmaceutycznej pozostatych inhibitorow JAK stosowanych aktualnie w ramach

Programu lekowego leczenia RZS.

Zatozono, ze podstawe limitu w nowoutworzonej grupie limitowej stanowic¢ bedzie opakowanie

leku Rinvog™ 15 mg tabletki o przedtuzonym uwalnianiu (28 tabletek), poniewaz bedzie to

jedyny lek (jedyne opakowanie leku z przyporzgdkowanym kodem EAN) w tej grupie.

8.2. Sprawdzenie zgodno sci

wymaganiami opisanymi w Rozporz

w sprawie minimalnych wymaga n

Tabela 21.
Check-lista zgodno $ci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minim
wymaganiami przedstawionymi w Rozporz gdzeniu MZ w sprawie minimalnych

Tak/Nie/nie dotyczy

n/d

analizy z minimalnymi

adzeniu MZ

alnymi

TAK, rozdziat 2.5.1.

TAK, rozdziat 2.5.2.

TAK, rozdziat 2.5.3.

TAK, rozdziat 2.5.4.

TAK, rozdziat 2.8.

TAK, rozdziat 2.8.1.

TAK, rozdziat 2.8.1.

TAK, rozdziat 2.8.2.

TAK, rozdziat 2.8.2.

wymaga n
Nr Zadanie
1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji
11 obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana
=" | technologia moze by¢ zastosowana
1.2. | docelowej, wskazanej we wniosku
1.3. | w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana
w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
1.4. | zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
o objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny
Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
2 finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych
) na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we
whniosku
2.1. | Aktualnych
29 z wyszczegOlnieniem skladowej wydatkdw stanowigcej
=" | refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje
llosciowa  prognoza  rocznych  wydatkébw  podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
3 publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw
' w stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny
31 z wyszczegOlnieniem skladowej wydatkdw stanowigcej
= | refundacje ceny wnioskowanej technologii
llosciowa  prognoza  rocznych  wydatkébw  podmiotu
4. zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw

TAK, rozdziat 2.8.2.
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Nr

Zadanie
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

Tak/Nie/nie dotyczy

4.1.

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.2.

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

TAK, rozdziat 2.8.2.

5.1.

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

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

TAK, rozdziat 2.8.2.

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

TAK, rozdziat 2.7.

Wyszczegdlnienie zalozen, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 6.

9.1.

wyszczegOlnienie zalozen dotyczacych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia
podstawy limitu

TAK, rozdziat 8.1.

10.

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

TAK

11.

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

TAK

12.

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

TAK

12.1.

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

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populaciji)

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

13.

Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono
w nastepujgcych wariantach

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

¢ bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

TAK

13.1.

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e wart. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

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

e w art. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundacji

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

TAK, rozdziat 8.1.
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