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INDEKS SKROTOW

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ChPL Charakterystyka Produktu Lezniczego

ALL Ostra biataczka limfoblastyczna (ang.acute lymphoblastic leukemia)
HTA Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

PLN Polski Nowy Ztoty (jednostka monetarna)

RSS Instrument Dzielenia Ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme)

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

Cel analizy

Analize wplywu na system ochrony zdrowia (BIA) wykonano w celu przedstawienia skutkéw finansowych dla budietu
Narodowego Funduszu Zdrowia wprowadzenia programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biataczki
limfoblastycznej z komaérek B (ICD-10 €91.0) [37] umoiliwiajacych leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej (ang. acute
lymphoblastic leukemia, ALL) zkomdrek B u dzieci, modziey i mtodych dorostych w wieku do 25 lat wiacznie, ktérzy znajdujg
siew fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie drugiego badZ kolejnego nawrotu.

Analiza zostata przygotowana na zlecenie firmy Novartis Poland Sp. zo.o.

Metodykaizalozenia

Analize wptywu na system ochrony zdrowia przeprowadzono zgodnie z Wytycznymi przeprowadzania oceny technologi
medycznych oraz z aktualnym Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minima Inych wymagan,
jakie musza spetniac analizy HTA.

Populacje docelowa stanowig dzieci, miodziez i mtodzi dorosli w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczka limfoblastycmng
(ALL) z komodrek B kwalifikujacy sie do programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biataczki limfoblastycznej

z komorek prekursorowych limfocytow B (ICD-10 C91.0). Analize przeprowadzono z perspektywy platnika publicznego
finansujacego $wiadczenia zdrowotne (NFZ) dla czteroletniego horyzontu czasowego (lata 2021-2024).

W analizie poréwnano skutki dla budZetu refundacyjnego Narodowego Funduszu Zdrowia dwdéch scenariuszy sytuacyjnych:

e  Scenariusza ,istniejacego”, w ktérym produkt Kymriah® nie jest refundowany w ramach proponowanego programu
lekowego w populacji docelowej dzieci, mtodziezy i mtodych dorostych w wieku do 25 latwilacznie z ostrg biatackg
limfoblastyczna (ALL) z komérek B, oporng na leczenie, ktéra znajduje sie w fazie nawrotu po transplantad
lub w fazie drugiego badZ kolejnego nawrotu;

e  Scenariusza ,nowego”, zakladajacego uzyskanie przez produkt Kymriah® refundacji w ramach proponowanego

programu lekowego Leczenie produktem Kymriah® ostrej biataczki limfoblastycznej z komérek prekursorowych
limfocytéw B (ICD-10 €91.0).

Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu MS Excel® dotagczonym do bieiacej analizy.

Oszacowanie populacji docelowej wykonano na podstawie danych z Krajowego Rejestru Nowotwordw dotyczacych
zapadalnosci na biafaczke limfoblastyczng w latach 1999-2017 (wg ICD-10: C91 biataczka limfatyczna), danych literaturowych

Wplyw zmian w przyjetych zatoZeniach na wyniki analizy testowano w ramach analizy wrazliwosci.

Wyniki analizy wplywu na system ochrony zdrowia

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu Kymriah w ramach programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostre

biafaczki limfoblastycznej z komdrek B (ICD-10 €91.0) roczne wydatki ptatnika publicznego (budiet NFZ) r

Réwnoczesnie nalezy zauwazycé, iz rokrocznie liczba Zyjacych pacjentéw z B-ALL po zakoriczeniu leczeniaznaczaco wzrasta
w przypadku zastosowania terapii produktem Kymriah® zamiast aktualnego schematu z wykorzystaniem blinatumomabu
odpowiednio o 3 pacjentéw w | roku refundacji, o 8 w Il roku refundacji, 12 w Ill roku refundacji oraz 16 w IV roku refundacji
(patrzkolumny 2 i 3 w Tabela 30).
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ANALIZAWPLYWU NASYSTEM OCHRONY ZDROWIA

1.1.Cel analizy

Analize wplywu na system ochrony zdrowia wykonano w celu oszacowania skutkéw finansowych dla budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) w przypadku refundacji produktu Kymriah® w leczeniu dzieci, mlodziezy
i mlodych dorostych w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ALL) z komérek B, oporng
na leczenie, ktéra znajduje sie w fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie drugiego bad? kolejnego nawrotu

w ramach proponowanego programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biataczki limfoblastycznej
z komérek B (ICD-10 €91.0) [37].

Analiza zostata przygotowana na zlecenie firmy Novartis Polska Sp. z 0.0.

1.2. Metodyka i zatozenia

Analize przeprowadzono zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
wymagan minimalnych, jakie muszgs pefniaé analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyiszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zZywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu [44] (zwanym dalej Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie wymagan minimalnych)
orazzgodnie z wytycznymi oceny technologii medycznych AOTMIT [1] (zwanymi dalej Wytycznymi AOTMIT).

W analizie wplywu na system ochronyzdrowia (BIA) oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego
refundacji produktu leczniczego Kymriah® w leczenia dzieci, mtodziezy i mtodych dorostych w wieku do 25 lat
wigcznie z ostrg biafaczks limfoblastyczng (ALL) z komérek B kwalifikujgcych sie do proponowanego programu
lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biafaczki limfoblastycznejz komérek B (ICD-10 €91.0)[37].

Wplyw zmian zalozen analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci. Obliczenia wykonano
w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel 2013, dotgczonym do niniejszego dokumentu.

W kalkulatorze nie zastosowano zaokraglen, natomiast w dokumencie Microsoft® Office Word przedstawiono
warto$cizaokrgglone (z zaokragleniami do wyswietlanej doktadnosci).

1.2.1. Populacja

Zgodniez charakterystyka produktu leczniczego Kymriah® jest wskazany w leczeniu [8]:

» Dzieci, mlodziezyi mtodych dorostychw wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ALL)
z komorek B, oporng na leczenie, ktéra znajduje sie w fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie
drugiego bad? kolejnego nawrotu.

v

Dorostych pacjentéw z nawracajgcym lub opornym na leczenie chfoniakiem rozlanym z duzych komérek
B (DLBCL), po dwéch lub wiekszej liczbie liniil eczenia systemowego.

Populacje docelowg stanowig dzieci, mtodziezyi mtodych dorostych wwieku do 25 lat wigcznie z ostrg bialaczkg
limfoblastyczng (ALL) zkomérek B kwalifikujgcy sie do programu lekowego Leczenie produktem Kymriah ® ostrej
biataczkilimfoblastycznejz komérek prekursorowych limfocytéw B (ICD-10 €91.0) [37].

Populacja docelowa w niniejszej analizie zawiera sie w populacji zdefiniowanej w charakterystyce produktu
leczniczego Kymriah® [8]. Szczegotowy opis oszacowania populacji zamieszczonow rozdziale 1.3.
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1.2.2. Perspektywa

Analize wplywu na budzet przeprowadzonoz perspektywy ptatnika publicznego zobowigzanego do finansowania
$wiadczen ze $rodkéw publicznych, tj. z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ). W ramach programu
lekowego pacjent otrzymuje leki nieodpfatnie, stad perspektywa wspdlna (pfatnik publiczny + pacjent),
obejmujacatakie koszty z perspektywy pacjenta, nie zostata uwzgledniona.

1.2.3. Horyzont czasowy

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [1]: ,W analizie wplywu na budZet dokonuje sie oceny wplywu danej technologii
medycznej na jednoroczny budzet opieki zdrowotnej w okresie kilku lat nastepujgcych po wprowadzeniu nowej
lub zaprzestaniu finansowania dotychczas refundowanej technologii. Zaleca sie stosowanie przedziatu czasu
wystarczajgcego do ustalenia réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bqd?
liczby leczonych pacjentéw) lub obejmujgcego, co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczeda
finansowania danejtechnologii medycznej ze srodkéw publicznych”.

Na podstawie powyiszych informacji w ramach niniejszej analizy BIA zdecydowano sie na uwzglednienie
czteroletniego horyzontu czasowego (lata 2021—-2024) uznajac go za w pelni wystarczajacy do ustabilizowania
sie potencjalnej liczby pacjentéw, u ktérych mozliwe bedzie zastosowanie rozwazanego leczenia produktem
Kymriah®.

1.2.4. Poréwnywane scenariusze

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia poréwnano skutki dla budzetu refundacyjnego Narodowego
FunduszuZdrowia dwéchscenariuszy sytuacyjnych:

® Scenariusza ,istniejagcego”, w ktorym produkt Kymriah® nie jest refundowany w ramach
proponowanego programu lekowego w populacji docelowej dzieci, mfodziezy i mtodych doroslych
w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ALL) zkomérek B, oporng na leczenie, ktora
znajduje siew fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie drugiego bad? kolejnego nawrotu;

e Scenariusza ,nowego”, zakladajgcego uzyskanie przez produkt Kymriah® refundacji w ramach

proponowanego programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biafaczki limfoblastycznej z
komérek B (ICD-10 €91.0)[37].

1.2.5. Dyskontowanie

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztéw, poniewaz ten typ
analizy przedstawia przepltyw $rodkéow finansowych w czasie, wobec czego dyskontowanie nie jest
wymagane[1].

1.2.6. Wspétczynnik compliance

W analizie przyjeto wspotczynnik compliance na poziomie 100%, co oznacza pelne stosowanie sie pacjentow
do wskazan terapii. Biorgc pod uwage zaawansowanie choroby oraz fakt, ze wiekszos¢ lekéw przyjmowana
jestpod nadzorem lekarza (program lekowy), nie ma podstaw by twierdzi¢, ze wspélczynnik ten jest istotnie
nizszy.
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1.3.0szacowanie populacji

1.3.1. Populacja pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia mozie by¢
zastosowana

Zgodniez charakterystyka produktu leczniczego Kymriah® jest wskazany w leczeniu [8]:

» Dzieci, mlodziezyi mtodych dorostychw wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ALL)
z komorek B, oporng na leczenie, ktéra znajduje sie w fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie
drugiego bad? kolejnego nawroty;

v

Dorostych pacjentéw z nawracajgcym lub opornym na leczenie chfoniakiem rozlanym z duzych komérek
B (DLBCL), po dwéch lub wiekszej liczbie liniileczenia systemowego.

Ostra biataczka limfoblastyczna (ang. acute lymphoblastic leukemia, ALL) jest heterogenng chorobg rozrostows,
w ktérej obraz kliniczny moze znaczgco réznic sie w zaleznosci od wiekupacjenta. Charakteryzuje sie zaburzong
proliferacjg i akumulacjg niedojrzatych limfoblastow w szpiku kostnym, krwi obwodowej oraz wezfach
chionnych[21].

Ostra biataczka limfoblastyczna jest najczestszg postacig biafaczki u dzieci, ktéra dotyka okoto 75% dzieci
z rozpoznaniem biafaczki. W Polsce biataczke rozpoznaje sie co roku u okoto 35 chorych/1 min dzieci. W innych
krajach EuropywskaZnik ten wynosi okoto 44/1 min dzieci. W diugofalowych obserwacjach na przestrzeni lat nie
stwierdzono zmianw czestoéci jej wystepowania [16]. ALL jest gléwnym nowotworem dzieciecym i stanowi okolo
30% wszystkich nowotworéw. Czestos¢ wystepowania ALL jest zalezna od wieku, u dzieci stanowi 85%,
a udorostych juztylko 20% ostrych biataczek [21]. Zachorowalno$¢ na ALL u dorostych w wieku 35-39 lat oceniana
jestna 0,39/100 000, a dla wieku powyzej 80 lat wynosi 2,1/100 000 w skali roku [18]. We wszystkich grupach
wiekowych utrzymuje sie przewaga plci meskiej.

Na podstawie danych zaczerpnietych z Krajowego Rejestru Nowotwordéw (KRN) [17] biataczka limfatyczna
(ICD-10:C91) jest najczesciej rejestrowanym w Polsce nowotworem wystepujgcym u dzieci. Liczba za chorowarn
na biataczke limfatyczng jest wysoka w pierwszychlatach zycia, potem stopniowo maleje i wzrasta ponownie po
40 roku zycia. W ponizszej tabeli za prezentowano catkowitg liczbe zachorowar wlatach 1999-2017 z podzialem
na populacje dzieci (0-19 lat) i dorostych (20-24 lata) oraz w wieku 25 lat (oszacowano, jako iloraz liczby
pacjentow w wieku 25-29|at (zdanychKRN) oraz liczbyrocznikéw w zakresie, tj. 5). W ramach niniejszej analizy
w dalszych obliczeniach przyjeto, ze 100% dzieci z biataczkg limfoblastyczng (C91) ma postad ostrg (ALL, tj. C91.0),

analogicznie w subpopulacji mfodych oséb dorostych (do 25 roku Zycia) z LL zatozono konserwatywnie, iz 100%
to postacostra(ALL).

Nalezy podkresli¢, ze raporty KRN nie wyszczegdélniajg doktadnych danych dla kodu C91.0 odpowiadajgcego tylko
ostrej biataczce limfoblastycznej. stad potencjalnie liczebno$é populacji chorych z ALL moze by¢ przeszacowana,
gdyz kod €91 obejmujezaréwno ALLC91.0, jaki pozostale typy biataczek:

e (91.1 PRZEWLEKtABIAtACZKALIMFOCYTOWA

e (91.2 PODOSTRABIALACZKA LIMFOCYTOWA

e (91.3BIAtACZKAPROLIMFOCYTARNA

e (91.4 BIAtACZKA Wt OCHATOKOMORKOWA (HAIRY-CELL)
e (91.41 SIATKOWICO-SRODBtONKOWICA BIAA(ZKOWA
e (91.5BIAtACZKADOROStYCHZ KOMOREK T

e (91.7 INNA BIAtACZKA LIMFATYCZNA

e (91.9 BIAtACZKA LIMFATYCZNA, NIE OKRESLONA
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KRN [17] _
Rok za"h’(:_""'l;:]*m Zachorowania dorosli (20-24 lat) zad“;’;;:_d""”" tacznie
1999 212 20 2 234
2000 232 17 1 250
2001 215 12 3 230
2002 192 16 3 211
2003 202 17 3 222
2004 178 21 5 204
2005 225 20 2 247
2006 219 20 3 242
2007 192 15 3 210
2008 235 15 253
2009 226 11 2 239
2010 213 35 3 251
2011 195 19 2 216
2012 205 14 4 223
2013 205 19 2 226
2014 180 18 3 201
2015 215 17 235
2016 208 12 2 222
2017 202 15 3 220
Srednia (min- max) 228 (201 - 253)

* Obliczono, jako iloraz {acznej liczby chorych wwieku 25-29 lat oraz liczby rocznikéw w zakresie wiekowym (tj. liczby 5)

W kolejnych tabelach przedstawiono alternatywny sposéb oszacowania liczebnosci chorych z ALL w oparciu

o polskie dane epidemiologiczne. Liczby zachorowan na ALL zostaly obliczone na podstawie danych Gléwnego

Urzedu Statystycznego(stan na31.12.2017r.) [12], zbiorczo ujetych w ponizszejtabeli.

Tabela 2. Polskie dane epidemiologiczne dotyczace zachorowalnosci na ostrg bialaczke limfoblastyczng w populacji dzieci (0-17 lat)

Zrédio

Wartosc

Liczba nowych zachorowar na ALL

Komentarz

Dane KRN [17]

Zapadalnos¢ na
biataczke
limfoblastyczng
2,54/100 000

176
(2,54/100 000) x 6920 652

Raport AOTM ws. oceny

swiadczenia opieki

Okolo 200 pacjentow

Opinia Konsultanta
Krajowego w dziedzinie

zdrowotnej (Erwinase; . 200 ~ .
- . rocznie onkologii i hematologii
Erwinia L-asparaginaza) drieciece]
[11] Raport z 2013 roku. ziecigee).
- 93 L ;
6,2/100 000 dziecifrok 6,2/100 000 x 1 507 380 W grupie wiekowej 2-5 lat
L 56 L .
. 2,7/100 000/dzieci/rok 2,7/100 000 x 2 065 610 W grupie wiekowej 5-9 lat
Styczyniski 2006 [50] T
1,6/100 000/dzieci/rok W grupie wiekowej 10-14 lat
1,6/100 000 = 1 862 458
Suma 179
Zakres 176-200
Srednia 185
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Tabela 3. Polskie dane epidemiologiczne dotyczace zachorowalnosci na ostrg biataczke limfoblastyczng w populacji dorostych (18-24)

Zrédto Wartosé Liczba nowych zachorowan na ALL Komentarz

19
Zapadalnos¢ na bialaczke
Dane KRN [17] limfoblastyczna 0,65/100 000 0,65/100 000 x 2976 033 -

Dane z Rejestru

Zachorowari na Ostre e
Biataczki u Oscb 0,5/100 000/rok }
0,5/100 000 x 2976 033
Doroslych z 2006r.[47] / =
Stanowi ok.
20% ostrych
3 biataczek
Styczynski 2006 [50] 1-1,5/100 000 1/100 000 x 2 976 033 u dorostych. ALL
stanowi 1,1-
1,5/100 000 x 2 976 033 1,2% wszystkich
nowotworow
Zakres 15-45
Srednia 27

Liczba os6b, u ktérych rocznie dochodzi dorozpoznania ALL (zapadalno$é) utrzymuje sie na stalym poziomie [2].
Liczba wykazywanych pacjentéw z rozpoznaniem C91.0 (chorobowos$¢) zgodnie z danymi NFZ (pismo z dnia

11.08.2014r. cytowane w Raporcie Nr. AOTM-0T-431-31/2014 [25] wynosi okofo 3 000 rocznie (lata 2011-2013).
Szczegoly przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 4. Liczba pacjentdw z rozpoznaniem C91.0 w okresie 01.2011-05.2014 na podstawie danych NFZ

Lata 2011 2012 2013 2014*

Liczba pacjentdw 2807 2984 2947 1910
z rozpoznaniem (91.0

*dane za okres 01-05.2014r.

Dodatkowe wskazanie zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego Kymriah® [8]: dorosli pacjend
z nawracajgcym lub opornym na leczenie chfoniakiem rozlanym z duzych komérek B (DLBCL), po dwéch lub
wiekszej liczbie linii leczenia systemowego

Chioniaki rozlane z duzych komérek B sg najczesciej wystepujaca grupa chioniakéw sposrdéd wszystkich
nowotworow ukfadu chionnego (ok. 35%), w tym chioniakéw agresywnych (80%). W Europie czesto$¢
wystepowania DLBCLszacuje sie na kilkanascie przypadkéw na 100000 ogélnej populacji na rok i wzrastaonaz
wiekiem —od 2/100 000 w wieku 20-24 lat, 45/100 000 w wieku 60-64 lat do 112/100 000 w wieku 80-84 lat
Ponad 50% chorych na DLBCL ma wiegcej niz 65 lat [5]. Wedtugopinii eksperta klinicznego (pismo z dnia 4 stycznia
2018 roku cytowane w Raporcie nr: 0T.4321.9.2017: Oksaliplatyna we wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL
[40]) liczba chorych z chioniakiem rozlanym z duzych komérek B (DLBCL), nawrotowym (ICD-10 C83, C85.7)
wynosi 2 200, natomiast liczba nowych zachorowarn w ciggurokuw Polsce wynosi 1 736 (2017).
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1.3.3. Populacja, u ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

Na podstawie danych dostarczonych przez Wnioskodawce aktualnie produkt leczniczy Kymriah zostat
zastosowanyu jednegodzieckaz ALL w Polsce.

Tabela 7. Populacja pacjentdw, u ktérych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

Parametr Wartosé

Liczebnosé pacjentéw, u ktdrych wnioskowana technologia jestobecnie stosowana 1

1.3.4. Oszacowanie liczebnosci populacji —zestawienie

W tabeli ponizej zestawiono oszacowanie liczebnosci populacj:
1. obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

2. docelowej (tj. pacjenci kwalifikujgcy sief/leczeni w programie lekowym lekowego Leczenie
tisagenlecleucelem ostrej biataczki limfoblastycznej z komérek B (ICD-10C91.0).

3. w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana.
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Tabela 8. Zestawienie oszacowan liczebnosci populacji

1.4.Udziaty w rynku

1.4.1. Scenariusz ,istniejacy”

Zgodnie z informacjg od producenta produkt Kymriah® zostal zastosowany u jednego pacjenta (patrz rozdziat
1.3.3), réwnoczesnie brak informacji o kolejnych wigczonych chorych do terapii, stad wanalizie zatozono,
ze udzialy w rynku produktu Kymriah® wynoszg 0,00% (Zaden pacjent z populacji docelowej nie stosuje leku
Kymriah®), natomiast wszyscy chorzy s3 leczeni rozwazanym komparatorem (tj. schemat z wykorzystaniem
blinatumomabu, jakoleczenie pomostowe do przeszczepu HSCT).

Tabela 9. Udziaty w rynku —scenariusz ,istniejgey”

Parametr 1 rok refundacji 1l rok refundacji 11l rok refundacji IV rok refundacji
Blinatumomab 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%
Kymriah® 0,00% 0,00% 0,00% 0,00%
Suma: 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%

1.4.2. Scenariusz ,nowy”

Zgodnie z wynikami analizy klinicznej [24] oraz w oparciu o analize problemu decyzyjnego [13] wydaje sie wysoce
prawdopodobne, iz w przypadku objecia refundacjg wszyscy pacjenci bedg stosowac w 11 lub kolejnej linii leczenia
wnioskowang technologie medyczng (Kymriah), stgd w scenariuszu ,nowym” przyjeto, ze 100% chorych
z populacji docelowej bedzie leczonych produktem leczniczym Kymriah® zastepujgc tym samym dotychczas

stosowany schemat z udziatem blinatumomabu, jako przykfad terapii ratunkowej (tj. leczenia pomostowego
do przeszczepuHSCT).

Tabela 10. Udziaty w rynku — scenariusz ,nowy”

Parametr I rok refundacji 1l rok refundacji 1l rok refundacji 1V rok refundacji
Blinatumomab 0,00% 0,00% 0,00% 0,00%
Kymriah 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%
Suma: 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%

1.5.Koszty [28]

W celu obliczenia kosztéw poréwnywanych w analizie terapii, przyjeto pers pektywe pfatnika publicznego
za ustugi zdrowotne (NFZ). W modelu ekonomicznym uwzgledniono nastepujgce medyczne koszty bezposrednie:

=  Koszty wnioskowanej technologii medycznej

= Koszty lekoéw stosowanych w ramach chemioterapii

15
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=  Koszty komparatora (blinatumomab)

= Koszty przeszczepu komorek krwiotwérczych oraz koszty dalszego leczenia i monitorowania pacjentow
po przeszczepie

=  Koszty leczenia zdarzen niepozgdanych
= Koszty diagnostykii monitorowania leczenia

Zasoby szacowanometodg kosztéw ogdlnych. Wyceny monetarnej omawianychzasobéw dokonanona odstawie

taryfikatoréw opfat Ministerstwa Zdrowia (Obwieszczenie Ministra Zdrowia [30]) oraz dane/wyceny Narodowego
FunduszuZdrowiazgodniez przyjetg perspektywa analizy.

Ml
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1.5.1.1. Kosztleukoferezy

W przypadku wigczenia pacjenta do programu lekowego [38] pacjent jest poddanwany leukaferezie w celu
pobrania od niego komérek jednojgdrzastych krwi; nastepnie sg one kriokonserwowane i transportowane

do o$rodka zajmujgcego sie wytwarzaniem Kymriah®. Za kazdy proces leukaferezy odpowiedzialny jest jeden
zespol, ktéry pracuje jednoczesnie tylko nad jednym produktem

Procedura pobrania limfocytéw rozliczana jest na podstawie faktury, stagd koszt pobrania przyjeto zgodnie z
danymi $wiadczeniodawcéw przedstawionymi w raporcie taryfikacyjnym AOTMIT WT.541.14.2016 [41]
na poziomie 4 694,16 PLN (jako $redni koszt pozyskania limfocytéw od dawcy rodzinnego). Ze wzgledu na brak
doktadnych danych o kosztach pobrania od samego chorego, przyjeta wartos¢ wydaje sie by¢ podejsciem wysoce
konserwatywnym. Zgodnie z zarzgdzeniem nr 23/2020/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 28
lutego 2020 roku procedura pobrania powinna zostaé rozliczona ws pélnie z procedurg przetoczenia limfocytow
[72], stad w ramach kosztéw leukoferezy uwzgledniono koszt §wiadczenia 5.53.01.0000003 Przetoczenie

limfocytéw dawcy (DLI).
Tabela 11. Oszacowanie kosztu leukoferezy [72,41]
Swiadczenie Wycena punktowa Koszt $wiadczenia Keszt h"hh[:;\']
5.53.01‘.3350004 Pobranie limfocytéw 1% 460,16
dawcy — . 6131,16 PLN
5.53.01.0000003 Przetoczenie limfocytow 1437%* 1437.00
dawcy (DLI) :

* Rozliczenie na podstawie faktury (specyfikacji kosztowej zawierajacej kategorie kosztow okreslone w art. 3 ust. 3i 4 ustawy z dnia 1 lipca
2005r. o pobieraniu, przechowywaniu iprzeszczepianiu komdrek tkanek i narzadéw (Dz. U. z 2017 r. poz. 1000) wystawionej przez osrodek
dawcy szpiku (pobierajacy) - przedstawionej przez dokonujgcego przetoczenia limfocytow

** 1 punkt= 1,00 PLN

1.5.1.2. Koszt chemioterapii pomostowej

Zgodnie z wynikami badan klinicznych tzw. pomostowg chemioterapie wykonano u 87,2% chorych
przed podaniem produktu Kymriah [9], stagd w ramach niniejszej analizy uwzgledniono koszty schematu
chemioterapii lda-FLAM wraz z maksymalng 5-dniowg hos pitalizacja w ramach programu lekowego (koszt
540,80 PLN / osobodzien —patrz ponizszatabela)[70].

Tabela 12. Koszty hospitalizacji zwigzanej z chemioterapia pomostowg w ramach programu lekowego

Maksymalny "a:_a Koszt hospitalizacji
Swiadczenie / osobodziert [PLN]* hosmitaliz fp;:;r]lla
acji [dni]
5.08.07.0000002 Hospitalizacja zwigzana 540,80 PLN 5 2704.00 PLN

z wykonaniem programu u dzieci
*Przyjeto koszt 1,00 PLN za jednostke rozliczeniowa, stad 540,80 punktéw odpowiada 540,80 PLN/osobodzier

W obliczeniach kosztéw chemioterapii uwzglednionozgodnie z aktualnym Obwieszczeniem MZ [30] rze czywiste

koszty z perspektywy platnika publicznego i swiadczeniodawcy za miligram danej substancji z uwzgl ednieniem
dopasowania opakowania leku (tj. optymalne opakowanie w celu minimalizacji strat | eku).

Tabela 13. Wyznaczenie minimalnego kosztu NFZ za 1 miligram substancji czynnej w oparciu o aktualne Obwieszezenie Ministra

Zdrowia [30]
Liczba
Wysokosé ., 5
Cena miligraméw Nvsokosé limitu/l
Nazwa, postaé, dawka leku i kod EAN hurtowa LT . substancji - me

finansowania . [PLN]

brutto [PLN] czynnej w

[PLN] anei w

opakowaniu
>s P.tlexa n, roztwor do wstrzykiwan, 20 mg/ml, 1 8,84 8,84 100 0,0884
fiol.po 5 ml, 05909990640188
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Liczba
Wysokosé = =
Cena miligramdw pr
Nirwn, postac. dawie kekix i kod EAN e okt Galiwniagl || et g
brutto [PLN] finansowania czynnej w [PLN]
i) opakowaniu
Alexan, roztwor do wstrzykiwan, 50 mg/ml, 1
fiol.po 10 ml, 05909990181216 S o e 300 Gt
Alexan, roztwor do wstrzykiwan, 50 mg/ml, 1
fiol. po 20 ml, 05909990181223 88,45 88,45 1000 0,0885
Alexan, roztwor do wstrzykiwan, 50 mg/ml, 1
fiol. po 40 ml, 05909990624935 176,90 176,90 2000 0,0885
Cytasar,. pra:_:zek do sporzadzenia roztworu do 87,32 87.32 1000 0,0873
wstrzykiwan, 1 g 1 fiol. z prosz., 05909990314614
Cytosar, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwani, 100 mg, 1 fiol.z prosz. + 11,58 11,58 100 0,1158
1 amp.z rozp., 05909990154715
Cytosar, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania
roztworu do wstrzykiwan, 500 mg, 1 fiol. z prosz. 43,86 43,86 500 0,0877
(+ rozp.), 05909990314515
Zavedos, proszek do sporzadzenia roztworu do
= § wstrzykiwan, 10 mg, 1 fiol.po 10 ml, 776,44 776,44 10 77,6440
2 § |05909990236213
E 'E Zavedos, proszek do sporzadzenia roztworu do
Z = | wstrzykiwari, 5 mg, 1 fiol.po 5 ml, 416,09 416,09 5 83,2180
05909990236114
Endoxan, proszek do sporzadzenia roztworu do
g E | wstrzykiwar, 1g, 1 fiol.po 75 ml, 05909990241019 Sas 57,71 1000 0,0577
_3- E Endoxan, proszek do sporzadzenia roztworu do
5_ s wstrzykiwari, 200 mg, 1 fiol.po 10 ml, 15,31 11,54 200 0,0577
05909990240913
Etoposid - Ebewe, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 100 mg, 1 fiol.po 5 ml, 21,55 21,55 100 0,2155
05909990776115
Etoposid - Ebewe, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 200 mg, 1 fiol.po 10 mi, 43,09 43,09 200 0,2155
05909990776214
Etoposid - Ebewe, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 400 mg, 1 fiol.po 20 mi, 86,18 86,18 400 0,2155
£ 05909990776313
2 Etoposid - Ebewe, koncentrat do sporzadzania
§- roztworu do infuzji, 50 mg, 1 fiol.po 2,5 ml, 12,93 12,93 50 0,2586
° 05909990776016
- Etopozyd Accord, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 20 mg/ml, 1 fiol.po 10 ml, 31,64 31,64 200 0,1582
05909991233297
Etopozyd Accord, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 20 mg/ml, 1 fiol.po 20 ml, 63,39 63,39 400 0,1585
05909991233303
Etopozyd Accord, koncentrat do sporzadzania
roztworu do infuzji, 20 mg/ml, 1 fiol.po 5 ml, 12,47 12,47 100 0,1247
05909991198121
* Kolorem pomarariczowym oznaczono opakowania optymalne w zakresie koniecznej dawki dla pacjenta, jak i kosztu NFZ za miligram danej
substancji czynnej
Tabela 14. Zestawienie dotyczace dawkowania oraz kosztéw leczenia pacjentdw chemioterapia pomostows zgodnie z danymiz modelu [9
Liczba mg Cena za Catkowity
Substancja Schemat dawkowania w'l;:: d ; nﬁL:"i,J;:ykl opakowanie me::mn koszt lekéw
— [PLN] [PLN]
Infuzja dozylna 30 mg/m® na dobe w
Fludarabina 100 ml 0,9% chlorku sodu przez 30 38,00 5 73,687 1,00
minut (5 dawek)
Infuzja dozylna 2 g/m? na dobe w 500 5423,01
Cytarabina | ml 0,9% chlorku sodu przez 4 godziny 2533,38 5 87,32 3,00
(5 dawek)
\darubicyna | DOZYIny bolus ds mf_{ m*na dobe (3 10,13 3 416,09 3,00
awki
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*Liczba mg w jednej infuzji zostala obliczona na podstawie dawkowania dla poszczegdlnej substancji oraz przyjetej sredniej powierzchni ciala
wynoszacej 1,27 m?

** W obliczeniach uwzgledniono tylko i wylacznie rzeczywiste koszty ponoszone przez swiadczeniodawcow i NFZ (tj. bez uwzglednienie strat
w zakresie podawanych lekow, z uwagi na brak mozliwosci wykorzystania calej dawki zawartej w opakowaniu).

A Fludarabina w postaci roztworu do wstrzykiwan byla dostepna w refundacji w ramach chemioterapii do korica sierpnia 2019 roku. Aktualnie
brak refundowanych produktéw zawierajgcych fludarabine umotliwiajaca przeprowadzenie infuzji dozylnej, niemniej w ramach niniejszego
opracowania zastosowano podejscie wysoce konserwatywne uwzgledniajagce dodatkowe koszty z perspektywy swiadczeniodawey poprzez
przyjecie kosztu realnego na poziomie okolo 73,68 PLN / opakowanie (bazujac na ostatnich dostepnych danych DGL NFZ za marzec 2019
roku)

1.5.1.3. Koszt chemioterapiilimfodeplecyjnej

Przed infuzjg produktu leczniczego Kymriah zaleca sie podanie chemioterapii limfodeplecyjnej, chyba, ze liczba
biatych krwinek (ang. white blood cells, WBC)w czasie jednego tygodnia poprzedzajgcego infuzje wyn osi <1 000
krwinek/pl.

Zalecasig, by infuzje produktu Kymriah wykonywa¢ po2 do 14 dni od ukoriczenia chemioterapiilimfodeplecyjnej.
Przed rozpoczeciem schematu leczenia limfodeplecyjnego nalezy koniecznie potwierdzi¢ dostepnosé produktu
Kymriah. Jesli pomiedzy ukoriczeniem chemioterapii limfodeplecyjnej a infuzjg uptyng ponad 4 tygodnie, a liczba
WBC wynosi >1000 krwinek/pl, wowczas nalezy ponowié¢ chemioterapie limfodeplecyjng u pacjenta
przed podaniem produktu leczniczego Kymriah.

Schemat chemioterapii limfodeplecyjnej to: Fludarabina (30 mg/m2 pc. dozylnie na dobe przez 4 dni)
i cyklofosfamid (500 mg/m2 pc. dozylnie na dobe przez 2 dni poczawszy od pierwszej dawki fludarabiny).

Jesli u pacjenta podczas uprzedniego stosowania cyklofosfamidu wystgpito krwotoczne zapalenie pecherza
w 4 stopniu nasilenia lub pacjent wykazywat stan opornosci na chemioterapie schematem zawierajgcym
cyklofosfamid podawanym na krétko przed chemioterapig limfodeplecyjng, nalezy zastosowaé schemat
Cytarabina (500 mg/m2 pc. dozylnie na dobe przez 2 dni) i etopozyd (150 mg/m2 pc. dozylnie przez 3 dni
poczawszy od pierwszej dawki cytarabiny).

Zgodnie z wynikami badan klinicznych w analizie przyjeto, ze u 94,94% pacjentow zastosuje sie schemat 1
(fludarabina + cyklofosfamid), natomiast u 1,27% schemat 2 (cytarabina + etopozyd). Dodatkowo uwzgledniono
podejscie wysoce konserwatywne zakladajgce, ze 100% chorych jest hospitalizowanych przez $rednio 20,15 dni
(koszt 540,80 PLN / osobodzien) w celu podania chemioterapii limfodeplecyjnej (w badaniu ELIANA tylko 53
sposrod 79 chorych tj. 67,09% wymagato hospitalizacji przez $rednio 20,15 dni, reszta otrzymata chemioterapie
ambulatoryjnie [9]).

Tabela 15. Koszty hospitalizacji zwigzanej z chemioterapig limfodeplecyjng w ramach programu lekowego
Sredni trwania Koszt hospitalizacji

= Koszt
Swiadczenie - hospitaliz /pacjenta
/ osobodzier [PLN]* -
1 acji [dni] [PLN]
5.08.07.0000002 Hospitalizacja zwigzana 80 PLN 20,15 10897,63

z wykonaniem programu u dzieci
*Przyjeto koszt 1,00 PLN za jednostke rozliczeniowa, stad 540,80 punktdw odpowiada 540,80 PLN/osobodzier

Tabela 16. Zestawienie dotyczace dawkowania oraz kosztow leczenia pacjentdw chemioterapiy limfodeplecyjng

Liczba mg
‘ednei iczk Cena za Liczba .
Substancja Schemat dawkowania w:j' jij infuzji/cykl pak i pak i &kaw["k_:lzt
[mg]* / fiolke [PLN] [infuzjq**
2 p—

= | Fludarabina | 30me/m?pe. dozylnie na 38,00 4 73,684 1,00
- dobe przez 4 dni
5 =P 410,14
b 500 mg/m" doiylnie na dobe
S | Cyklofosfamid przez 2 dni poczawszy od 633,35 2 57,71 1,00
“ pierwszej dawki fludarabiny

500 mg/m? pc. dozylnie na 249,46
= i 87,32
v 4 Cytarabina dobe przez 2 dni 633,35 2 1,00
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Liczba mg 3
2 2 - Cena za Liczba %
Substancja Schemat dawkewania i N s pakowank ohoncyy || SRy fomt
infuzji infuzji/cykl / fiolke [PLN] finfuzjq™* lekéw [PLN]
[mg]*
2 = -
Fludarabina 30 mg/m?” pc. dozylnie na 38,00 4 73,684 1,00

dobe przez 4 dni
500 mg/m’ dozylnie na dobe
Cyklofosfamid przez 2 dni poczawszy od 633,35 2 57,71 1,00
pierwszej dawki fludarabiny

410,14

Schemat 1

150 mg/m? pc. dozylnie przez
Etopozyt 3 dni poczawszy od pierwszej 190,00 3 12,47 2,00
dawki cytarabiny
*Liczba mg w jednej infuzji zostala obliczona na podstawie dawkowania dla poszczegdlnej substancji oraz przyjetej sredniej powierzchni ciala
wynoszacej 1,27 m?

** W obliczeniach uwzgledniono tylko i wylacznie rzeczywiste koszty ponoszone przez swiadczeniodawcow i NFZ (tj. bez uwzglednienie strat
w zakresie podawanych lekow, z uwagi na brak moiliwosci wykorzystania calej dawki zawartej w opakowaniu).

A Fludarabina w postaci roztworu do wstrzykiwan byla dostepna w refundacji w ramach chemioterapii do korica sierpnia 2019 roku. Aktualnie
brak refundowanych produktéw zawierajgcych fludarabine umotliwiajaca przeprowadzenie infuzji dozylnej, niemniej w ramach niniejszego
opracowania zastosowano podejscie wysoce konserwatywne uwzgledniajagce dodatkowe koszty z perspektywy swiadczeniodawey poprzez
przyjecie kosztu realnego na poziomie okolo 73,68 PLN / opakowanie (bazujac na ostatnich dostepnych danych DGL NFZ za marzec 2019
roku) —patrz Tabela 13
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Blinatumomab jest aktualnie refundowany u oséb dorostych z ALL w ramach programu lekowego [30] oraz
udzieci z ALL w ramach RDTL [34], stad koszt produktu Blincyo zawierajcego blinatumomab przyjeto zgodnie
z najnowszym Obwieszczeniem MZ [30] (mtodzi pacjenci w ramach RDTL mogg otrzyma¢ blinatumomab po cenie
nie wyzszej niz wysokos¢ limitu finansowania, $wiadczeniodawca moze rozliczy¢ faktycznie poniesione koszty

1.5.2. Koszty komparatora — blinatumomab

leku, tj.zgodne z przedstawiong fakturg) [34].

Tabela 20. Wyznaczenie kosztu NFZ produktu Blincyto (blinatumomab) w oparciu o aktualne Obwieszczenie Ministra Zdrowia

. ) Urzedowa Cena hurtowa Wysokosé limitu Pozi Wysokosé dopt
Nazwa, postaé, dawka leku ikod EAN g T
! = ut cena zhytu brutto finansowania odptatnosci | $wiadczeniobiorcy
Blincyto, proszek do sporzadzania
koncentratu i roztwdr do przygotowania
rostworu do infuzj, 38,5 g, 1 fiol prosz. 10 788,70 11328,14 11328,14 bezplatny 0,00
+ 1 fiol.roztw.

Analogicznie jak autorzy modelu [9] wykorzystano dane z badania klinicznego Stackelberg 2016 [71] w celu
wyznaczenia odsetka pacjentow otrzymujgcych pelny cyk terapii:

e 1cykl:95,71%chorych

e 2cykl:31,43%

e  3cykl:10%

e Ai5cykl:4,29%.

W ponizszej tabeli przestawiono szczegétowe zestawienie dotyczgce dawkowania oraz kosztow aktualnie
stosowanegoschematu terapeutycznego z wykorzystaniem blinatumomabu.

Tabela 21. Zestawienie dotyczace dawkowania oraz kosztdw leczenia pacjentdw blinatumomabem

o Schemat | llofé mg wjednej [ Liczba Odsetek pacjentéw m“fﬂ":aﬁ Koszt lekuw danym
dawkowania infuzji [mg]* infuzji/cykl w danym cyklu Jinfuzje okresie [PLN]**

1 cykl: 1-7 dni 5 mcg/m?/dziert 6,33 7 95,71% 1,00 79 296,98
1 cykl: 8-28 dni 15 mcg/mzz'dzieﬁ 19,00 21 95,71% 1,00 237 890,94
2 cykl: 1-28 dni 15 mcg/m?/dziert 19,00 28 31,43% 1,00 317 187,92
3 cykl: 1-28 dni 15 mcg/mzz'dzieﬁ 19,00 28 10,00% 1,00 317 187,92
A cykl: 1-28 dni 15 mcg/m?/dziert 19,00 28 4,29% 1,00 317 187,92
5 cykl: 1-28 dni 15 mcg/mzz'dzieﬁ 19,00 28 4,29% 1,00 317 187,92

taczny koszt blinatumomabu [PLN]™ 462 188,11

* Liczba mg w jednej infuzji zostala obliczona na podstawie schematu dawkowania oraz przyjetej sredniej powierzchni ciala wynoszacej
1,27 m?
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** Obliczono, jako iloczyn: liczby infuzji na cykl x odsetka pacjentéw leczonych w danym cyklu x liczba opakowari w pojedynczej infuzji
x koszt opakowania produktu Blincyto (tj. kolumna 4 x kolumna 5 x kolumna 6 x koszt NFZ/opakowanie)
A Wyznaczono, jako suma iloczynéw kolumny 5 oraz kolumny 7 (tj. odsetka pacjentdw leczonych wdanym cyklu oraz kosztu leku w danym

cyklu)

Koszt hospitalizacji pacjenta leczonego blinatumomabem wyznaczono w oparciu o wycene $wiadczenia
5.08.05.0000174 hospitalizacia hematoonkologicza u dzieci / zakwaterowanie: po 891,40 punktow
dla pierwszych 3 dni orazpo 835,54 punktéw dla 4 kazdego kolejnego dnia hos pitalizacji [ 70]. Srednia cene
punktu przyjeto na poziomie 1,00 PLN zgodnie z informatorem o umowach NFZ [14].

Tabela 22. Koszty hospitalizacji zwigzanej z podaniem schematu z wykorzystaniem blinatumomabu

Cykl leczenia Koszt osobodnia hnspiaiz::;i | = pacjentéw Sredni koszt hospitalizacji
hospitalizacji [PLN [PLN]** kl [PLN
=k ! cykl leczenia® ovkl ! w danym eyklu na cykl [PLN}*
23562,22
1 cykl: 1-28 dni 28 95,71% 22552,41
2 cykl: 1-28 dni 291,40 PLN 28 23562,22 31,43% 7405,27
3 cykl: 1-28dni | ©d 1do 3 dnia oraz 28 23562,22 10,00% 2356,22
835,54 PLN od 4 dnia

A cykl: 1-28 dni 28 23562,22 4,29% 1009,81
5 cykl: 1-28 dni 28 23562,22 4,29% 1009,81
Sredni koszt hospitalizacji / pacjenta leczonego schematem z uzyciem blinatumomabu [PLN]A 34 333,52

* Wyznaczono, jako liczba infuzji w danym cyklu leczenia (po kaizdym cyklu nastepuje 14 dniowa przerwa w leczeniu, w modelu zalo zono
konserwatywnie, Ze pacjent zostaje wypisany ze szpitala na ten okres)

** Obliczono, jako iloczyn: liczby dni hospitalizacji na cykl oraz kosztu osobodnia (dla pierwszych 3 dni po 891,40 PLN, dla pozostalych
po 835,54 PLN)

A Wyznaczono, jako suma iloczynéw kolumny 4 oraz 5 (tj. kosztu 28 dniowej hospitalizacji oraz odsetka pacjentow leczonych w danym cyklu)
AA Suma wartosci w kolumnie szostej

1.5.2.1. Koszt monitorowania idiagnostykiu pacjentéw leczonych
schematem z wykorzystaniem blinatumomabu

W oparciu o analize autoréw modelu [9] przyjeto liczbe badan wykonywanych u chorych poddanych leczeniu
schematem z wykorzystaniem blinatumomabu i pozostajgcych w stanie remisji. Uwzgledniono koszty badan
MRD/plynu mézgowo-rdzeniowego, jako $wiadczenia S04 (886,00 PLN) oraz koszt konsultacji hematologicznej,
jako wizyty specjalistycznej W13 (129,00 PLN) [74,71]. Warto zwréci¢ uwage, iz uwzgledniony w modelu koszt
monitorowania leczenia blinatumomabem jest znacznie nizszy niz w aktualnie istniejgcym programie lekowym
B.65. Leczenie chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng dla os6b dorostych (ryczaft roczny: 9 196,80 PLN [70]).

Tabela 23. Koszty monitorowania i diagnostyki u pacjentdw leczonych schematem z wykorzystaniem blinatumomabu i pozostajgcych
w stanie remisji

Koszt Liczba badan/wizyt w skali roku
Badanie / parametr badania/
. 1 rok 2 rok 3-5 rok 5i kolejne lata
wizyty [PLN] g

Konsultacje hematologiczne (wizyta W13)* 129,00 12 4 2 2
Diagnostyka MRD polegajaca na wykonaniu  biopsiji
aspiracyjnej szpiku kostnego, nastepnie
przeprowadzeniu cytometrii przeplywowej (markery 886,00 1 0 0 0
CD19, zliczanie komdrek B);
o] 5 rdzeni k i

cena“plyn'u Tﬁazg.awo— zeniowego poprzez wykonanie 886,00 , o o o
punkgji lediwiowej;

Koszt roczny badani [PLN] 2 546,00 516,00 258,00 258,00

* W ramach konsultacji panel badan (m.in. morfologia krwi, ocena funkcji nerek, watroby
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1.5.2.2. Koszty przeszczepu (autoSCT/alloSCT)

W niniejszej analizie w oparciu o wyniki gléwnego badania Stackelberg 2016 [48] przyjeto, ze u 35,7% (=25/70)
chorych dochodzi do wykonania transplantacji, natomiast u pozostatych zostaje zastosowana dodatkowa opcja
terapeutyczna. W przypadku Kymriah przyjeto, ze u 17,5% (=35/200) chorych u ktérych poddano produkt
dochodzi do przeszczepu[38].

Wycene punktowg poszczegolnych swiadczen (521/PZS01, S22/PZ502 oraz S23/PZ03) zwigzanych
z przeprowadzeniem przeszczepu auto/allo-HSCT zaczerpnieto z aktualnego zarzgdzenia nr 23/2020/DSOZ
Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 28 lutego 2020 roku [72] przyjmujgc réwnoczesnie $rednig cene
punktu na poziomie 1,00 PLN. Dodatkowo w oparciu o pelng statystyke NFZ JGP za 2018 rok mediana czasu
pobytu chorych z ALL w ramachgrup 522 oraz 523 wynosifa odpowiednio 38 oraz 43 dni (w przypadkugrupy
521 nie wskazano mediany dla ALL, natomiast mediana u dziecii os6b dorostych ponizej 40 roku Zycia wynosita
odpowiednio 28 i 25 dni), stad w przypadku grup PZS02 oraz PZS03 doliczono koszty osobodni
ponad przewidziany limit 30 dni hospitalizacji: odpowiednio 8 oraz 13 osobodni (patrz tabela ponizej).

Tabela 24. Koszty przeszezepu autoSCT ialloSCT

. _ Rzeczywisty koszt NFZ
1GP** Nazwa JGP Jednostka rozliczeniowa """“"“_a__ za éwiadczenie [PLN]
Przeszczepienie autologicznych Hospitalizacja maks. do 30 dni 55702
Pszzslofl komdrek krwiotworczych / 55702,00
(<18 r.z)** Osobodzieri ponad ryczatft 835
finansowany grupa
Przeszczepienie allogenicznych
czepienie allogeniczny Hospitalizaga maks. do 30 dni 131068
522/ komorek krwiotworczych od 13774800
PZ502 rodzeristwa identycznego w HLA Osobodzien ponad ryczatt 835 !
/(<18 r.i.)** finansowany grupa
Przeszczepienie allogenicznych o .
523/ komérek krwiotwérczych od Hospitalizacja maks. do 30 dni 262079
PZ503 dawcy altematywnego /[ — 272934,00
(<18 r.2.)** Osobodzien ponad ryczatt 835

finansowany grupa

* Przyjeto koszt 1 PLN za jednostke rozliczeniows
** Zpodnie z wyjsciowa charakterystyka pacjentow przyjeto rozliczenie w ramach grup dla dzieci (tj. <18 r.z.) PZ501—03 (Uwaga: brak
roznic w wycenie pomiedzy grupami dla dorostych i dzieci)

Rozkfad pacjentéw ze wzgledu na rodzaj dawcy przy przeszczepie przyjeto zgodnie z najbardziej aktualnymi
danymi POLTRANSPLANT [7] dla ostrej biataczki limfoblastycznej (ALL) za rok 2018:
* autotransplantacji dokonanou 4 pacjentéw, co stanowi 2,94% wszystkich chorych na ALL u ktérych
dokonanoprzeszczepu
* alotransplantacji od dawcy rodzinnego wykonanou 32 pacjentéw (23,54 %)
* alotransplantacji od dawcyniespokrewnionego i dawcy haploidentycznego dokonanou 100 p acjentow
(73,53%).
Po uwzglednieniu powyiszego rozkladu pacjentéw ze wzgledu na rodzaj dawcy $redni koszt przeszczepu HSCT

wyniést234736,35PLN (=2,94%x 55 702,00 PLN+23,54 %x 137 748,00 PLN+73,53%x 272 934,00 PLN).

W przypadku przeszczepéw od niespokrewnionego dawcy (grupa PZS03/523) dodatkowo uwzgledniono Koszt
procedury doboru niespokrewnionych dawcéw szpiku na poziomie 20 000,00PLN [3], stgd w modelu
zaimplementowano $redni dodatkowy koszt zwigzany z doborem dawcy na poziomie 14 705,88 PLN
(=20 000,00 PLN x 73,53%).
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Koszt roczny monitorowania oraz leczenia dodatkowego po przeprowadzonym przeszczepie alloSCT przyjeto
zgodniez analizg ekonomiczng do zlecenia 104/2016 dla leku Iclusig (stosowanego u pacjentdéw z ostrg bialaczky
limfoblastyczng z obecnoscia chromosomu filadelfia po niepowodzeniu lub nietolerancji dazatynibu
albo z obecnoécig mutacji T3151[4]) na poziomie: 41 111 PLN w | rokuoraz 25469 PLN w 1 roku po przeszczepie.

1.5.3. Koszty leczenia paliatywnego

Kosztleczenia paliatywnego zastosowanytyl ko w ostatnim miesigcu zycia pacjenta (tj. tylko w 1 cykl w modelu

dla chorych przechodzgcych do stanu terminalnego Death) wyznaczono jako koszt miesiecznej (tj. 30,4 dni
=365/12)opiekiwramach Swiadczeniaw hospicjum domowym dla dzieci (15.2181.027.02)[75].

Tabela 25. Koszt leczenia paliatywnego

Catkowity koszt
Nazwa zakresu Koszt swiadczenia Koszt/osobodzien
. " Taryfa Liczba dni opieki opieki paliatywnej/
swiadczen ba: PLN PLN]* J
zowego [PLN] [PLN] pacjent [PLN]
Swiadezenia w hospicj
domowym 1,60 56,19 PLN 89,904 PLN 30,42 2734,58 PLN
dla dzieci

* Obliczono, jako iloczyn kosztu swiadczenia bazowego (56,19 PLN [32]) oraz ustalonej taryfy

1.5.4. Koszty leczenia zdarzeri niepozadanych

W oparciu o badania kliniczne ELIANA [23] oraz Stackelberg 2016 [48] autorzy modelu [9] wyznaczyli odsetki
pacjentow, u ktérych wystgpity powazne zdarzenia niepozgdane stopnia 3 lub 4 (AEs; patrz ponizsza tabela).
Koszty leczenia AEs wyznaczono bazujgc na zi dentyfikowanych w Biuletynie Informacji Publicznej AOTMIT [6]
analizach weryfikacyjnych i/lub ekonomicznych pozytywnie zwalidowanych w zakresie wyznaczonych kosztow
AEs. W przypadku pozostatych zdarzen dla ktorych nie udato sie zidentyfikowaé pozycjiw biuletynie, koszty

wyznaczono bazujgc na grupach JGP [72] dedykowanych s pecjalnie dla dzieci i/lub zwigzanych bezpoérednio
z leczeniem AEs.

Tabela 26. Koszty leczenia zdarzen niepoigdanych

. Czestosé nia [%]**
Zdarzenie niepozadane Knr;;ﬁ:r Uwagifrédio danych : . wmp:l::atum[’:r]nab
Kymriah [23] 48]
Anemia 5216,43 AW 20/2018 [20] 11,39% 35,71%
Encefalopatia 2 451,00 A58 Encefalopatia 5,06% 0,00%
Hiperglikemia 2763,40 AE 131/2017 [58] 5,06% 0,00%
Hipofosfatemia 2832,80 AE 131/2017 [58] 11,39% 0,00%
Hipokalcemia* 0,00 Parametr kliniczny 6,33% 0,00%
Hipoksja (niedotlenienie) 2 835,00 D52 Niewydolnosé oddechowa 20,25% 0,00%
Hypogammaglobulinaemia 886,00 S04 G););zifnﬁ::::;f:tﬁ;::zegﬂ : 7,59% 0,00%
Hypokalemia 271,00 AWA 0T.4351.30.2017 [65] 13,92% 17,14%
Leukocytopenia 3493,34 AWA 0T.4351.21.2016 [64] 0,00% 10,00%
Nadcignienie® 0,00 Parametr kliniczny 5,06% 5,71%
Neutropenia 3470,91 AWA 0T.4351.21.2016 [64] 11,39% 17,14%
Meutropenia z gorgczka 2503,47 AE 131/2017 [58] 34,18% 17,14%
Niedociénienie* 0,00 Parametr kliniczny 20,25% 0,00%
Obrzek ptuc 2 756,00 AE 198/2014 [10] 8,86% 0,00%
Ostra niewydolnosé nerek 4634,00 P18 Choroby 'LZ’:‘D;;"QW"“‘*? 10,13% 0,00%
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S555F Gorgezka niejasnego pochodzenia <

st 1594,00 661.2. 13,92% 14,29%
Tachypnoe, tachypnoé 2 835,00 D52 Niewydolnosé oddechowa 5,06% 0,00%
Trombocytopenia 2858,17 AWA OT.4351.21.2016 [64] 11,30% 21,43%
3 S : Obliczenia ponizej w oparciu o srednig
Zespdt uwalniania cytokine 22 874,87 O e . - 48,10% 5,71%
Zmniejszonie liczby biatych krwinek* 0,00 Parametr kliniczny 21,52% 10,00%
Zmniejszono liczbe limfocytow* 0,00 Parametr kliniczny / AW 20/2018 [20] 18,99% 0,00%
Zmniejszono liczbe neutrofilow™® 0,00 Parametr kliniczny 26,58% 12,86%
Zmniejszono liczby plytek krwii* 0,00 Parametr kliniczny 18,99% 14,29%
Zmniejszony apetyt 33,00 AE 186/2017 [26] 15,19% 0,00%
?“"‘3"52“‘3 akt"“’"_““ . 3353,00 AE 186/2017 [26]
aminotransferazy alaninowej 8,86% 15,71%
Zwiekszona aminotransferaza 3353.00 AE 186/2017 [26]
asparaginowa ! 13,92% 11,43%
Zwiekszona bilirubina we krwi* 0,00 Parametr kliniczny 11,39% 0,00%
Sredni koszt leczenia AEs/pacjenta [PLN]* 16 277,67 6308,25

* W przypadku zmniejszonej liczby limfocytdw lub wzrostu aktywnosci lipazy zgodnie z danymi AOTMIT przyjeto koszt 0,00 PLN. W zakresie
pozostatych parametrdw klinicznych postgpiono analogicznie i odstgpiono od przypisywani dodatkowych kosztdw leczenia (tj. parametr
kliniczny czesto zwigzany z prowadzonym leczeniem, lecz niegenerujgcy dodatkowych kosztéw w ramach hospitalizaci).

** W raporcie uwzgledniono tylko zdarzenia pojawiajace sie z czestoscia wieksza, niz 5,00% [9]

A Obliczono, jako suma iloczyndw kosztdw poszczegdlnych AEs oraz odsetka pacjentdw u ktdrych dochodzi do AEs

IN
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Scenariusz minimalny

Scenariusz maksymalny

1.7.Zuzycie zasobow

Tabela 29.
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1.8. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Analize wplywu na system ochronyzdrowia przeprowadzonoz perspektywy pfatnika publicznego finansujacego
$wiadczenia zdrowotne (Narodowego Funduszu Zdrowia). Przyjmujgc zatozenia opisane we wcze$nigiszych
rozdziatach, oszacowano koszt catkowity leczenia pacjentéw z ostrg biataczkg limfoblastyczng w scenariuszu
yistniejgcym” oraz ,nowym” w latach 2021-2024. Oszacowan dokonano w kalkulatorze wykonanym w programie

MS® Office Excel (BIA_Kymriah_pB-ALLxlsx dofaczonym do bieigcej analizy). Wyniki przedstawiono w
ponizszych podrozdziatach.

1.8.1. Analiza podstawowa

W ponizszej tabeli przedstawiono szacowane koszty ponoszone przez budzet NFZ na leczenie dzieci, mlodziety
i mlodych dorostych z ALL, w przypadku uwzglednienia minimalnych cen lekéw dla schematéw chemioterapii
z Obwieszczenia MZ [30] oraz danych DGL NFZ.

Tabela 30. Wplyw wprowadzenia refundacji produktu Kymriah® na budiet NFZ

I —
Rk I = =
: ] ] ]
0

o |1 N ] I E—

I rok ] ] | | T
meok | W ] ] I I |
wrok | W [ ] i ]

* Kazdego roku do leczenia kwalifikuje sie 13 chorych z B-ALL, stadw kolumnach 2 13 przedstawiono liczbe zyjacych chorych po zakoriczeniu
danej terapii

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu Kymriah w ramach programu lekowego Leczenie
tisagenlecleucelem ostrej biataczki limfoblastycznej z komdrek B (ICD-10 €91.0) roczne wydatki pfatnika

publicznego (budzet NFZ)

33



L INAR

A CERTARA COMPANY

zakwalifikowanych do programu lekowego otrzyma infuzje Kymriah (tj. 12 pacjentéw=83,7% x 15; patrz
Tabela 29).

W Tabela 31 zestawiono zatozenia przyjete w analizie wrazliwosci dotyczace liczebnosci pop ulacjidocelowe;j.

Tabela 32 przedstawia wyniki analizy scenariuszy skrajnych z perspektywy pfatnika publicznego
w poszczegolnych wariantach.

Tabela 32. Wyniki analizy scenariuszy skrajnych — perspektywa ptatnika publicznego (NFZ)

- Triacveh oaciontS
e F T Soenarisz nowy Wydati (4 /
Scenariusz . oszczg ,
Rok . | ] I | dnosei (-)
istniejacy c?::::sz taczne koszty - taczne koszty - inkrementalne
{bli;:t;ma (Kymriah®) [PLN) [ [PLN] [ ] [PLN]
| |
Analiza podstawowa
A | 5[ I I | Bam | e
ok | | [] N I | T N
I rok [ | I 1 I I I
weok | M _ | | I | BN | .
I
Trok i i | i T N
nek | M | | i BN BN | .
meok | M _ I i BN NN .
IV rok [ | I | I I I
L
— | [ | I 1 I I I
Il rok ] [ I 1 I I I
mek | [] ] I __Hn_EE_ =
weok | M _ ____ | I | BN | B

1.9. Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Kymriah® nalezy do technologii medycznych CAR-T CD19, w ktorej stosuje sie autologiczne komorki T
transdukowane wektorem lentiwirusowym zawierajgce chimeryczny receptor antygenowy przeciw CD19.
Tisagenlecleucel jest wiec autologiczng, immunokomérkowy i wysoce zaawansowang terapig
przeciwnowotworows, ktéra polega na genetycznym przeprogramowaniu wlasnych komérek (limfocyty T)
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pacjenta za pomocg transgenu kodujgcego chimeryczny receptor antygenowy (CAR) w celu identyfikacji
ztosliwych i nieztosliwych komorek B wykazujgeych ekspresje CD19. Autologiczny materiat pobrany od pacjenta
w czasie leukaferezy jest w laboratorium produkcyjnym wzbogacany w limfocyty T, ktoére s3 nastepnie
aktywowane/transdukowane, namnazane ex vivo do osiggniecia docelowej dawki, a nastepnie
kriokonserwowane przed wystaniem do osrodka zajmujgcegosie leczeniem danego pacjentaipodane, co bardzo
istotne, w postaci pojedynczej infuzji doiylnej. Jest to szczegblnie waine w terapii pacjentdw
z oporng/nawrotowg ostrg biafaczka limfoblastyczng, ktérzy najczesciej sg juz po wielu etapach leczenia
sktadajacych sie z bardzo wieluinfuzji lekéw oraz innych zabiegéw diagnostycznych. Kazdy kolejny schemat
leczenia z dodatkowymi infuzjami stanowi bardzo duze obciagzenie dla organizmu z powodu wystepowania
toksycznosci oraz przyczynia sie do znacznego obnizenia jakosci zycia. Zastosowanie w tej grupie pacjentdw
produktu leczniczego Kymriah® pozwoli na ograniczenie terapii do pojedynczej infuzji dozylnej [24].

Stosowanie nowatorskiej, wysoce zaawansowanej terapii z tisagenlecleucelem w leczeniu dzieci, mlodzieiy
i mlodych dorostych w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng z komérek B, oporng na leczenie,
ktéra znajduje sie w fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie drugiego bad? kolejnego nawrotu, cechuje sig
znakomicie lepszg efektywnoscig kliniczng w stosunku do postepowania opartego terapie ratunkowsg (schemat
z uzyciem blinatumomabu + HSCT). Wykazano przewage tisagenlecleucelu w kluczowych punktach koricowych
z zakresuocenyskutecznosci, takich jak: przezycie catkowite, przezycie wolne od zdarzen, odpowied? na leczenie
(w tym odpowied? ogétem oraz catkowita remisja) oraz czas trwania remisji. Warto rowniez podkreslié, mimo
braku danych poréwnawczych (brak wynikéw dla uwzglednionej terapii ratunkowej), iz zaobserwowano
pozytywny, klinicznie istotny wplyw terapii tisagenlecleucelem na parametry oceny jakosci zycia[24].

Znamiennym jest zwrécenie uwagi na fakt, iz pacjenci z oporng/nawrotowa postacig B-ALL naraZzeni sg na istotne
klinicznie pogorszenie, jakosci zycia, przede wszystkim w zakresie przemieszczania sie, emocji, samopielegnacji
i bélu, co po czesci wynika z przedtuzajgcej sig choroby, czesto braku efektéw leczenia, konieczno$ci prowadzenia
dalszej, zwykle bardziej intensywnej terapii i zwigzanej z nig toksycznosc oraz z kolejnymi zabiegami
diagnostycznymi. Obecnie pacjenci z oporng/nawrotowa ostrg biataczkg limfoblastyczng stanowig grupe
o szczegdlnie niezaspokojonych potrzebach pod wzgledem poprawy i utrzymania jakosci zycia na oczekiwanym
poziomie [24]. Rdwnoczesnie zastosowanie rozwazanej nowoczesnej terapii tisagenlecleucelem w s poséb istotny
wplywa pozytywnie nie tylko na jako$¢ zycia mlodych pacjentéw, lecz réwniez poprawia jakos¢ zycia
ich opiekunow.

Wprowadzenie refundacji produktu Kymriah® w ramach nowej grupy limitowej w Wykazie refundowanych
lekow, srodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych nie bedzie
powodowa¢ konsekwencji dla wydatkéw publicznych w sektorach innych niz ochrona zdrowia, lecz wrecz
przeciwnie — wyleczenie dzieci umozliwi im kontynuacje edukacji i tym samym mozliwos¢ podjecia pracy
i zwiekszenia produktu krajowego brutto.

Wprowadzenie rozwazanej technologii bedzie wymagato przeszkolenia personelu, opracowania nowych
wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki i nie wplynie na zwigzane z tym koszty. Wymagane jest
spetnienie specjalnych norm przez osrodek wigczony do programu lekowego w celu uzyskania certyfikatu
umozliwiajgcego prowadzenie terapii CAR-T.

1.9.1. Aspekty spoteczneietyczne

Ocene aspektow spotecznych i etycznych wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w odniesieniu do produktu
Kymriah® podsumowano w tabeli ponizej.
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Tabela 33. Podsumowanie wynikéw analizy aspektéw etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w odniesieniu do rozwaianej technologii

Wplyw na koszty lub wyniki dotyczace osdb innych niz stosujace
rozwazang technologie oraz ich opiekunowie

Pozytywny poprzez znaczgce wydluzenie przeiycia pacientdw i tym
samym ograniczenie koniecznosci sprawowania opieki nad chorym
przez rodzicow/opiekundw

Grupy pacjentdw, ktdre moga byé¢  faworyzowane
lub dyskryminowane na skutek zaloieri przyjetych w analizie
ekonomicznej

Nie

Niekwestionowana rownos¢ dostepu do technologii medycznej

przy jednakowych potrzebach

Finansowanie zapewni rdwny dostep do swiadczenn populadji
spelniajacej kryteria wigczenia do programu lekowego

Spodziewana duza korzysc dla waskiej grupy oséb [ korzysé mala,
ale powszechna

Korzys¢ duza dla bardzo waskiej grupy osob (okolo 13 osdb w skali
roku)

Technologia, jako odpowied: dla oséb o istotnych potrzebach
zdrowotnych, dla ktdrych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody
leczenia albo dostep do leczenia jest ograniczony

Tak, obecnie brak jest altematywnych technologii lekowej
dla pacjentdw z opornym/nawrotowym B-ALL dajacych tak wielkie
szanse na catkowite wyleczenie

Powodowanie problemoéw spolecznych

Nie powoduje problemdw spolecznych

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki
medycznej

Wprowadzenie mozliwosc  terapii  refundowanym produktem
Kymriah® zwiekszy poziom satysfakcji pacjentdw i ich opiekundw
z otrzymywanej opieki medycznej

Grozba niezaakceptowania postepowania przez poszczegdlnych
chorych

Brak

Powodowanie lub zmiana stygmatyzacji

Ograniczenie stygmatyzacji chorych poprzez poprawe przeiycia
pacjentow przy rownoczesnym pozytywnym wplywie na jego, jakosé
umotliwiajagc prawidlowy rozwdj zwlaszcza wirdd dzieci z B-ALL

Wywolywanie ponadprzecietnego leku

Nie wywoluje leku

Powodowanie dylematow moralnych

Proces leczenia nie powoduje dylematdw moralnych

Stwarzanie problemdw dotyczacych pld lub rodzinnych

Nie stwarza takich problemdw

Obecnos¢ sprzecznosci
prawnymi

z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami

Finansowanie jest zgodne z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami
prawnymi

Stwarzanie koniecznosc dokonania zmian w prawie/przepisach

Refundacja nie stwarza potrzeby dokonania zmian w prawie/
przepisach, z wyjatkiem wprowadzenia nowego programu lekowego.
Aczkolwiek bylaby to pierwsza technologia tego typu, ktorej
obecnos¢ nie moze zostad¢ wykazania w hurtowni.

Oddzialywanie na prawa pacjenta lub prawa czlowieka

Refundacja nie oddzialuje na prawa pacjenta lub prawa czlowieka

Koniecznosé¢ szczegdlnego informowania pacjenta/opiekuna

Analogicznie jak w ramach istniejgcych programdw dla chorych z ALL
wymagana jest zgoda pacjenta lub opiekuna na leczenie (pacjent
musi uzyskac szczegdlowa informacje o potencdjalnych zagrozeniach
wynikajgcych z  zastosowania najnowoczesniejszej  obecnie
technologii w leczeniu B-ALL). W przypadku chorych pediatrycznych
wymagana jest dodatkowo zgoda opiekuna.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci
i intymnosci oraz tajemnicy informaciji z nim zwigzanych

preferencji,
w  zakresie

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych
po przedstawieniu choremu/opiekunowi  informacji
okreslonym w prawie

Nie dotyczy

Zardwno pacjent, jak i jego opiekun prawny musza zostaé
szczegdlowo poinformowani w zakresie proponowanej nowoczesnej
terapii CAR-T.

1.10. Wyniki i wnioski koncowe

Analize wplywu na system ochrony zdrowia przeprowadzono zgodnie z Wytycznymi przeprowadzania oceny

technologii medycznych oraz z aktualnym Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, jakie muszg s petnia¢ analizy HTA.
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Populacje docelowg stanowia dzieci, mtodziez i mtodzi doro$li w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg bialaczkg
limfoblastyczng (ALL) z komérek B kwalifikujgcy sie do programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej
biataczki limfoblastycznej z komérek B (ICD-10 €91.0) [37]. Analize przeprowadzono z perspektywy pfatika

publicznego finansujgcego $wiadczenia zdrowotne (NFZ) dla czteroletniego horyzontu czasowego (lata 2021-
2024).

W analizie poréwnano skutki dla budzetu refundacyjnego Narodowego Funduszu Zdrowia dwdch scenariuszy
sytuacyjnych:

® Scenariusza ,istniejacego”, w ktérym produkt Kymriah® nie jest refundowany w ramach
proponowanego programu lekowego w populacji docelowej dzieci, mtodziezy i mtodych doroslych
w wieku do 25 lat wigcznie z ostrg biataczkg limfoblastyczng (ALL) z komérek B, oporng na leczenie, ktéra
znajduje sie w fazie nawrotu po transplantacji lub w fazie drugiego bad? kolejnego nawrotu;

® Scenariusza ,nowego”, zakladajgcego uzyskanie przez produkt Kymriah® refundacji w ramach
proponowanego programu lekowego Leczenie tisagenlecleucelem ostrej biaftaczki limfoblastycznej
z komérek B (ICD-10 €91.0) [37].

Wyniki analizy BIA

W przypadku wprowadzenia refundacji produktu Kymriah w ramach programu lekowego Leczenie
tisagenlecleucelem ostrej biataczki limfoblastycznej z komdrek B (ICD-10 €91.0) roczne wydatki pfatnika
publicznego (budzet NFZ)
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