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Streszczenie
Cel

Celem analizy jest ocena wpbywu na system och rony zdwwda | w tym budzet Mamdowego Funduszu
Zdrowia MFZ), finansowania ze irodkdw publicznyvch lenalidomidu  (Fewlimid® wsko & izeniu
z bortezomibem i deksametazonem w leczeniu dorostych chowch  z nigleczonym  uprzednio
szpiczakiem plazmocytowym , ktdrzy nie kwalifkujg sie do terapii wysokimi dawkami melfalanu
z autologicznym przeszozepieniem komdrek macie rewstych .

S$trategia analityczna

dnalize przepiowadzono w 2-letnim horyzon ok cas owym 2 pe repe ktywny podmio tu zo bowigzanego do
finansowania fwiadczen ze ifrodkdw publiczrch | tj. Marodowego Funduszu Zdrowia MFZE) oraz
pe rspektyury wepdlne j NFZ i pacjenta. Z& wegledu na bezptatne wydawanie lekdw w chorabach
onkologiznych i spodeiewany niewielki wphew inmych kosztdw na waniki analize z pe rspektyuny
wipdlnej preedetawiono w ramach analizy wraliwoici.

Whniki przedstawiono w postaci catowityvch wydatkdw zwizamych z obecrym stosowaniem w linidi
schematdw leczenia opartwch na WP (bortezomib, melfalan, predniizon), %TO (bortezomib,
talidomid, deksametazon) oraz WPFT (melfalan, prednizon, talidomid) - :cenarusz istnie jgcw.
W oscenanuszu nownym preedstawiono oczekivane wydathi zwigzane z wprowadzeniem finansowania
lenalidomidu w skojarzeny z bovezomibem idekzametazonem (W) i pra wdo podobnoym prze j@ciem
czeici rmbu WP, WTD 1 MPT.

e wzgledu na aktualne stozowanie lenalidomidu w 1 i kolejnych lindach leczenia szpiczmka
pazmocytowege (po nieskutecznoici leczenia WAF, WTD i MPT), dopiers uwzzlednienie kosztdwr
kole jrych linii daje obraz meczywistwch obcigZer budfetownich. Stad, analize wphawu na budZet
przeprowadzono na podstawie wynikdw modelu ekonomicznege, adzke analizowano calg icieihe
terapeutyczng chorego. W zwigzku z czym w analizie uwzgledniono koszty nabwcia i podania lekdwr
stomwanych w1 lindi (R, AP, WTD 1 MPT), monitorowania leczenia, leczenia zdatzen
niepaZgdanych, jak riwnieZ koszty zwigzane z leczeniem I i I Lindi, w tym koszty lekdw
imonitorowania chowby, oraz koszty przeszczepienia autologiczrvch komdrek  krwdotwid rezych
i koszty opieki kofca Zycia.

W modelu ekonomicznym wiko rzystano wyniki wozakres ' skutecznoici i bezpieczenstwa z badania
206G SOTTT pordwnujgcese lenalidomid woskojarzeni z bortezomibem i dekzametazonem (Fd)
z terapig lenalidomidem wsho Brzeniu z deksametazonem (Rd) w leczeniu pacjentdw z wozeinie j
nieleczonym szpiczakiem mnogim bez zamiam natychmiaztowego autologicanego praeszczepu
komarek macie ystych . Wnioskowana populacja obejmuie chorich ktdrzy nie kwalifibujg sie do
terapii wysokimi deawkami melfalanu = autologiczrym preeszczepieniem komarek macierzystych
(TME), @ zatem populaci weiizg niZ populacja badania SWOG SO0TTT.

Badenie dla analtowanego gtdwnege kompatatora uwzglednionege w modelu (badanie WISTA)
obejmuje populacie chownch niekwaliféujgowch sie do terapii wysokimi dewkami melfalanu
z autologicznym  preesaczepieniem komdrek macierzystych (THE)  Pomimo  dosteprych  danych
badania SWOG SOT7T w zakresie skutecznoici da subpopulacii chorych niekwalifikujgoych sie do
terapii wysokimidewkamimelfalanu z autologiczrwm pizeszczepieniem komdrek mack rzystych (THE)
otaz subpopulacii TME z cenzorowaniem przeszczepu, analize podstawows preepmwadeono dla
pepulacii ITT badania SWOG 20777, Tym samym wyniki kliniczne majg zachowany lozowy rozktad
coynnddw  zakticajgocwch i dajg modliveid  jednoznacznego  whioskowania o skutecmosci
ibezpieczensturie leczenia lenalidomidem. W analizie wraZliwoici uwezgledniono subpopulaci THE
T cenzorowaniem przesczepd = badania SWOG 50777, z uwagi na lepeze dopasawania do populaci




l=rm i dommid | F=vl mid®) » skojeenu z bortezomib=m i de=lm metwmzonem w lazeniu dorestrah aboerpah z nislezony m
uprednic = piasiem plazmogrtowym (ICD10 C 90,00, ktd ey nie kvabifilujg i do pre=aze=pu - orafize wpbreu o system
abrory =d mowie

uwzglednionej wbadaniu dla komparatora. Dodatkows w analizie wralivoici uwzgledniono takie
subpopulacije THE.

Struktura 1 parametry anabzy

W ozzacowaniu docelowej populacii chonech wakotzystano dene na temat zachomwalnoici na
szpiczaka mnogiego 1 nowotwo rdw = komdrek plazmatycanywch (ICO-10: C90) w kale fwch latach
rejestwane w Krajowym Fejestrze Mowotwordw (KRMN) przez Zakiad Epidemiologii 1 Prewencii
Mo wa twordw Centrum Onkelogii - hstytut woa rszawie, Ddeetki cho rvch na poszczegdlnych etapach
oizamwan prEvieto na pocktawie wonikdw badenia  ankietowego przeprowadzonego  wE wd
9 ekzpertdw klniczmch dodwiadozonych w leczeniu szpiczaka plazmocytowigo.

WWoscenatuszu nownym uwzgledniono  stosowanie  lenalidomidy w skojarzeniu  z bortezomibem
idekzametazonem pizy zatoZeniu, Ze nastapi czedciows prze jmowanie wnku WP, WTD i MPT

w kalejnych latach. Strukture nynko w scenanuzzu nowwym 1 oistnie goym (11 1 rok) preyieto na
podstawie wnmikd w badania ankie towega.

Tab. 1. Przyjete w analizie podstavwwne) liczby chorych lec zonych poszczegolnym schematami.

Scenariusz Interwent a I rok Il rok

Whyidathki zuwigzane z wprowadzenem preedmiotowego pogramu lekowego oszacowano na podstawie
wrymiikdw kosztowwch miedzy 1. @ 2. rokiem modelu efektyornoicikosztowe j (pate dokument: Avalizg
ekoromiczng). Takie podejicie odzwiercieda tzeczywiste catkowite wydathi ponoszone na leczenie
pacikntdw w stanie klinicanwym wikazanym we wniosky w cgu 2 pierwszyvch lat funkcjonowania
programu lekowego,

Whioskowane warunki objgcia refundacjy lenalidomidu obejmujg utworzen® nowego programu
lekowego w tamach katalogu B. Leki dostepne w ramach progamu lekowego | przy wysokofd limitu
finansowania na poziomie ceny hurtowej brutto (poziom refundacii 100%, katego Ha odpiatnoici da
packEnta: bezpiatne ).
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Koszty lekdw prevkto na poziomie fwedniej waZonej udziatern w mmku cen oszacowanych na
podstawde danwch NFZ ok w cenach rapartowanych przez OGL komunikaty Depa tamenty Gozpoda b
Lekami). Podejicie odpowiads mecywistyn kosztom ponoszonym preez platnika 1 st zgodne z
praktykg wenfikaci raportdw pizez Anal itykdw A0OTMIT.

Migpeuwne patametry dotyczgce liczebnoici docelowej populacjii chorwch w kole iwch latach
testowano w ramach scenariusza mintmalnego imaksymalnego . Pozostate parametry, takie jak koszty
0FZAOWANE W oparcl o opinie ekspe Hdw testowano w ramach dete rministyczne j analizy wraliwo fci.

iki

£

Wanalizie podstawowej liczebnoid docelowejpopulacii cho nech oszacowans

Dodathows dla waraniy podstawowego analizy preedstawiono wyniki analizy przy zatoZeniu
finansowania ze irodkdw publicznych lenalidomidu w skojatzeniu z deksametazonem w populacji
o rostych chornych z nieleczonym uprzednio szpiczakiem plazmocytowym niekwal ifdo jgcych e do

terapii wysokimi dawkami melfalanu z autologicznym przeszozepieniem komd ek made rzystwch | bez
obecnofci mutacji del (17p), t(4;14), t (1416} 1 bez ciedde j niewvydolnoicinerek |, a wiec w populacji
weZszej niZ whioskowana, oraz braku meZliwoici am@ny leczent na schemat FAd w prawpadku
pozytywne j decyzji refundacyine j dla schematu R,
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—

Whioski

Finansowanie lenalidomidu w :ko @reeniu z boezomibemn i deksametazonem w ramach programu
lekowega wleczeniu dorostych pacjentdw ze szpiczakiem plazmocytowym niekwalifikujgoych sie do
terapii wysokimi dawkami melfalanu z autologiczrym przeszcze pieniem komdrek macietzystych jest
zwigzane z dodatkowymi obcigZeniami dla buetu Marodowego Funduszu Sdrowi.

Frzy braku inmych wirvgodnych Zmidet denych epidemiologicznych |, proces oszacowania populaci
docelowe j, wktd ry zaangazowanych byto 9 ekspe tdw, daje podstawy do oszacowania malistyczne j
liczby chorych, ktdrzy mogg odnie s najwiece] korzyici z leczenia lenal idomidem.

Przewidywane dodatkowe wydatki wigZzg e z zapewnieniem dostepy do nowoczesne) terapii
o udowodnione j, wyZsze] skutecznoici i lepszej toletancii w pordwnaniu do aktualnego standardu
wiglolekowego leczenia WWPAWTOAMMPT), 2 utwo rzenie nowego programu lekowego dla lenalidomidu
be dzie miato wptyw m.in. na zwiekszenie diugoici vt w docelowej populacii chorych | co wpisu je
gie w pHonytety zdvowotne wymisniane w Fozpo zgdeeniu Ministra Zdrowia = dnia 2 marca 2018 v
JEmriefsrenie rapadalnn 50§ prredweresse | umieral noic r powody nowoiwo row 2bo Aivegch.

Prezentowane wyniki analizy preecktawiajg konsekwencje finansowe lezenia ickle okreilonej
populacji chorwch, uktdrgch wnioskowana terapl moZe bwid uznana za prorytet w ramach
og niczomych frodkdw budEetawnych NFE,

Lenalidomid jest lekiem fundamentalnym, o wisloletnie j uguntowane] pozycfi wleczeniu szpiczaka
plazmocytowegn w odlegbych linach leczenia. W zwigzku z nowym wnioskowanym wskazaniem
pozytyuma decyvzja refundecyinag bedeie stanowicd odpowiedZ na niezaspoka jenie pottzeby cha mich na
szpiczaka plazmocytoweago na weozeinie Ezvch etapach choroby,
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Stowa kluczowe

lenalidomid w Fojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem, sapiczak pl azmocytoney,
and iza wphawu na system ochrony adrowia
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Skroty i akronimy

ACTMIT

BEC

CHE

ChPL

CZM

ECOG

HTA

LEN

ML

MFT

e

NFZ

[

FICO

FF=

FL

R5%

(s

S

THE

TTF

UcE

Agencja Oceny Technologii Medycznywch 1 Ta nyfikac ji

analiza podstawowa (ang. base o)

cena hurtowa brutta

Charakte rystyla Produbtu Lecanicze go

cena zbytu netto (cena producenta)

Eastem Cooperative Oncology Group

ocena technologii medyczrych (ang. Healtd Techrology Assesame )
lenalidomid

chionk z komd ek ptazzecz (ang. menie I iymphom)

schemat leczenia oparty na melfalanie | prediizonie i talidomidzie
Minister Sdrouriza

Marodowy Fundusz Zdmwia

pzeiyci catkowite (ang. overall svndua)

populacia, interwencijz, komparator, efekt  zdrowotny  (ang.  popelaborn,
intenention, compani O R, oufoome )

prezycie wolne od progreszji choroby (ang. progresson-firee sundngl)
prgram |ekowy

instrument dzielenia ryoyvka [ang. A shaning scheme)

lenalidomid wsko jarzeniu z bo vezomibem i deksametazonem
analiza waZlivoici (ang. s rFHAERy aREiyES)

chorzy niekwal ifikujgcy sie do przeszzepu komdrek macierzystych (ang. frorspland
ineligible )

czas do niepows deenia lezenia [ang. Hme fo freafmendt failure )
urzedowa cena zhytu

wysokoid doplaty Swidczeniobioroy

wysoko il imitu finansowania

Sudatowa Organizacja Sdrow (World Healdh Orgarization)
schemat leczenia oparty na bo He zomibie | melfalanie i prednizonie

schemat leczenia oparty na bo rezomibie | talidomidzie i deksame tazonie
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1 Cel analizy

Celem andizy jest ocena wpdvwy na svstem ochrony 2drowia, w tym budzet Marmodowego
Funduszau Zdrowia (MFZ), finansowania ze srodkaw publiczrych lenalidomidu (Resdimid®)
w zkojarzeniu 2 bortezomibem i dekzametazonem (zchemat RWd) w leczeniu dorostych
chorych 2 nid eczonym uprzednio sgpiczakiem plazmocytowym, kiorzy nie ked ifikuja sie do
tergpii  wysokimi dawkami melfalanu z  autologicanym  przeszczepieniem komdrek
macierzystych,

Woponizze]j tabdi przedstawiono kontekst anal Ty wpdvwy na system ochrony 2dmowia wg
achematy PICD (ang, popdladon, intensendion, comparizon, oddcomel,

Tab. 2. Kontekst analzy wphy na system ochrony zdrowia wg schematu PICO.
Eryte Hum Charaktery:tyka

populacia (Pl do roili chotzy z nieleczonwn uptzedni szpiczakiem plazmocytownym , ktdrzy
nie kwalifiku g #ie do terapii wyzokimi dawkami melfalanu z autologicznym
pizeszczepieniem komd ek macike rystych

inte rwenci (1) lenalidamid (Rewimid®) w skojarzeni z bo rtezomibem 1 deksametazonem

komparator (C) schematy WAP  WTD 1 MPT

pe rspe ktyua podmicty  zobowigzanege do  finansowank fwidczen ze  Srodkdw
publiczrwch |, tj. Mamdowego Funduszu Sdrowda (MFZ) oraz wspdlna NFZ
i pacjenta

hio ryzont czasouwry 2 lata

sCenatusz brak fhansmwania ze imdkdw publicanwh lenalidomidu w docelowej
iztnie goy populacji chorych | tj. stosowanie schematu WP, WTO lub MPT
SCENEHUSZ Mo wy finansowanie lenalidomidu w ramach programu lekowego w docelowe)

populacii chorych | t). leczenie lenalidomidem

wnyniki (O] + dodathowe bezpoirednie koszty medvczne zwigzane = refundaci
lenal idomidu

* wphorna oganizacje udeielania fwidczen zdrowotnch

*  aspektyetycame i spofecane

WP - bortezomib, melfalan, prednizon ; WTO - bo #ezomib, talidomid | deksametazon ; MFT - melfalan
prednizon i talidomid.

12
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Lenal idomid [Fewimid®) jest aktualnie refundowany w Polsce w ramach grupy limitowej
»1120.0, Lend idomid™ w ramach programu lekowego B, ¥, Leczenie chorweh na opomego
lub nawrotowegn zzpiczaka plaznocytoweso (D10 CP0.0) oraz w ramach programu
lekowegn B84, Lenalidomid w |leczeniu pacientéw z anemig zdemmg od przetoczen
w prebieg 2espobon mielodysplastyczmych o niskim lub posrednim-1 nEyku, 2wiazanych
Z mieprawidtowossiy cytogenetycang w postaci izol owanej delecii bg (Dda),!

Lenalidomid (Revlimid®) aktualnie nie jest refundowany w |eczeniu dorostech chonech
Z nigleczomym uprzednio sFpiczakiem plazmocytowym, ktdrzy nie kwalifikuig sie do terapii
wysokimi dawkami mel falanu z aotologicanym przeszczepieniem komarek macierzystych,

Wniskovane warunki  objecia refundacja obejmuja  rozszerzenie  wskazan
refundacyjmyech {poprzez utworzenie nowego programu lekowego) dla lenalidomidu
finarsowaneg w ramach grupy imitowej 1120.0, Lenalidomid w ramach katalogu B.
Leki dost epne w ramach programu lekowego.

fondnie z Lktamg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji |ekaw, rodkow spo@awczych
gpecjalnegn przemaczenia ywieniowezo oraz wyrobdw medyczrych Minister wiadciny do
spraw 2d rowia, wydajgc decyzie o objeciu refundacia, dokonuje kwalifikacii leku, srodka
Pozynczego pecjalnego przemaczenia Zywieniowezo stosowanezo w ramach programu
lekowegn do odptatnosci O PLM,?

W zwiazku z powyzszym, lenalidomid kwalifikuje sie do poziomu refundaci 100%
{kateporia odptatnosd dla pacjent a: bezptatne).

faodnie z art, 13ust, 3 ustawy: | Jezeli and iza klinicana, o ktarej mowa w art, 25 pkt 1414t
c tiret pienwzze, nie zawiera random izowanych badan klinicznych, dowodzacych wy2szodsi
leku nad technologiami medyczymi, W ro2umienio ustawy o fwiadczeniach, dotwchozas
refundowanymi w danym wskazaniu, to ur2edowa cena byt leku muos bwd skalkulowana w
taki mposdb, aby koszk shozowania leky whioskowanego do objecia refundacja nie byt vwwzszy
niz kozzt technologii medycznej, w o rozumieniu ustawy o fwisdczeniach, dotychozaz
finanzowanej 2e srodkow publicznych, o najkorzystniejszym wepdtcznnika uzyskiwanych
efektdw zdrowotnych do kosztdw ich uzysania ™

Dla analizovwanego problemu decyzyjnego adentyfikowano randomizowane badanie
Kiniczne dowodeace wayZszosd lenalidomidu w  skojarzeniu z  bortezomibem
i deksametazonem nad technologiani wmedyczmami, w rozumieniu  ustawy
o swiadzeniach, dotychczas refundowamani w damm  wskazaniu (patrz. Analize
kiimiczna), tym samym nie zachodza powyZsze okolicznosci.

Wnioskow ang urzedow g cene zbyty lenalidomidu (Redim id®, kaps, twarde) dla opakow ania
Zawierajacezn bmg, 10 me2, 15 maiZbmzleku prayjeto zzodnie z ponizsza tabela,

Tab. 3. Whioskowana cena preparatu Revlimid®.
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Tab. 4. Wysokoi refundacji preparatu Revimid® - wariant z RS5.
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3 Analiza wplywu na budzet

3.1 Zrodta danych

W niniejs2ej analizie do oszacowaniach |iczebnodci populacji wykorzystano najnowsze dane
dotyczace zachorowalnodéci na s@piczdka mnogiego i nowotwory Z komarek, pl azmatycaych
(CD-10: C90) rejestrowane w Krajowym Rejestrze Mowobwordw  (KRM) przez Zakdtad
Epidemiologi i P rewencji Mowohuordw Centrum Cnkologii - Instytut w Warszam e, *

iod=etki chorych na poszczegolnych etapach oszacowan populacji oraz struktare  nenku
w scenatiusal iztniejgoym i nowm , prayjeto na podstawie wynikdw badania ankistomego
przeprowadzonezo w 2npie 9 ekspertow klinicznych doawiadczonych w leczeniu sapiczaka
pl azmocytowesn, pokrywaias najwamiejzze osrodki leczenia szpiczaka plaamocytomw e
w Polsce (dane ekspertdw w osobmm dokumencie ).

fuzycie zasobdw, napodstawie khdrego oszacow ano kozzhy, pravietn na podstawie wynikm
badania ankistowezs przep rowadzoneg w gnipie 7 ekspertdn klinicznych dodwiadczonych
w | eczeniu szpiczaka pl aZmocytomwezn w Polsce (patrz Avelizg ekonomiczng®),

Miykonanie analizy w oparziu o opinie ekzpertdn, w tym oszacowanie populacii i 20&ycia
zascbow, daje modiwoad  wiarygodnego okredenia parametrow i ich  warkosci,
odpowiadajaovch aktualnej prakivee Klinicane] oraz skutkuje wynikami analizy wpdiag na
budzet ktdre w redistyczny sposob praedstawiajg konzekwencje finareowane pozytune j
decyzji refundacyinej.

3.2 Populacja

Zoodnie 28 & ust, Tpkt 11 2 maporzadzenia Ministra Zdrowia (M) z dnia 2 kwietnia 2012
toku w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetniad analizy uwzglednione we
wniozkach o objecie refundaciy i uztalenie urzedowej ceny Zbwhl oraz o podwyzszenie
urzedowe] ceny zhyh leku, srodka spozywczesn specjd nego przemnaczenia Sywieniowezn,
wyrobu medycznegn, khdre nie majg odpowiednika refundowanego w danym wekazanio,®
and iza wphanu na budzet powinna zawierad oszacowanie rocane]j liczebnosci popul acji:

* obejmujgoej wszystkich pacjentdw, u ktdnech wniozkowana technologia moze by
zastozowana (patiz rozdz, 3.2.1)

+  docelowe], wakazane]j we wnioku (patrz rozdz 3.2.2)

* | ktarej wnioskowana technol ogia jest cbecnie stosowana (patrz rozdz, 3.2.3)

* 1 ktarej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, 2 minister
wascivey do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej
intenwencii (patrz rozdz, 3.2.4).
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3.2.1 Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow,
u ktorych  wnioskowana technologia moze byc
zastosowana

Popul &z je abejmujgcy weaystkich pacjentdn, u ktdrech whiosoowana technologia moze byd
zaztozowana zgodmie z Charakiernystyka Produkiu Lecaniczego (CHPL) stanowig;

+ Szpiczak mnogi:

o lenalidomid w monoterapii jest wskazany do stosowania w leczeniu
podtrzymujgoym dorostech pacjentdw 2z nowo rozpoznanym szpiczakiem
mnogim po autologicanym praeszczepie komorek macierzystych;

o lenalidomid w terapii zkojarzonej z dekzametazonem, z borezomibem
i dekzametazonem lub =z melfalanem i prednizonem  jest wskazany do
stozowmania w leczeniu dorostech  pacientdw z nieleczonym  upr2ednio
sFpiczakiem mnogim , kharzy nie kwalifikujg sie do p reeszczepu;

o lenalidomid w sojarzeniu z deksametazonem jest wskazany do leczenia
doroztych pacjentdw 28 szpiczakiem mnogim, u ktdrych stosowano uprzednio
co najmniej jeden schemat [ eczenia.

+  Fespoly mielodysplast yoczne:

o Lendidomid w monoterapii jest wskazany do leczenia dorostych pac jentom
Z anemig zaleing od preetoczen w praebiegy 2espobdn mielodyspl astyczrch
o niskim lub  pogrednim-1  ry3kd, Awigzanych  Z nieprawidbowoscig
cytogenetycang w postaci izolowanej delecji b3, jezeliinne sposcby leczenia
=3 niewystarczajgee |ub nievtacine,

+ Chtoniak z komorek pltaszcza:

o lenalidomid w monoterapii wskazany jest w leczeniu dorostych pacjentom

Z Naw racajacym lub opomym na leczenie chhoniakiem z komarek ptaszcza.
+  Chitoni ak grudkowy:

o lenalidomid w skojarzeniu z ptukaymabem (preeciwciatem anty-CD20) jest
wskazany do stosowania w leczeniu dorostych pacjentdw z  uprzednio
leczonym chioniakiem gradkowym (ang, FL - faldcuiar lymphoma) (stopnia 1-
3a).t

3.2.1.1 Szpiczak wmnogi

W ozzacowaniu liczby chorych 2 nieleczonym uprzednio szpiczakiem mnogim, kbdrzy nie
b d ifikuia sie do przesaczepu wykorzystano dane na temat zachorowalnosci na sapiczaka
mnogiego  (ICO-10: C90) w latach 19992016 rejestrowane w Krajowym Rejestize
Mowobworndw (KRM) przez Zaktad Epidemiclogii 1 Prewencii Mowotbwordw Centrum Onkologii
- Instytut w W arszanie,

Progrnozowang licze chonech w kolejmych |atach ozzacowano zaktadajas liniowy trend
WZrostauny,

Za pierwszy rok analizy (tj, moment rozpoczecia finazow ania) prayjeto rok 2021,
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Tab. 5. Dszacowania liczby chorych ze szpiczakiem mnogm {(ICD-10: C90) w kolejych latach -
vamiki models woparciu o wykorzystane obsernacje za obres 1999-2017.

Obsernacje Liczba chorych Prognoza
19919 g9 241
oo 263 a8l
2001 893 923
2002 69 k4
2003 1006 1005
2004 1122 1046
200 5 1205 1027
2006 1135 1128
2007 1120 11649
2008 172 1210
20019 1132 1251
0o 1247 1292
2011 1306 1333
2012 14113 1374
2013 1504 14145
2014 1498 1456
20145 1541 1497
2016 1452 1538
20T 1a00 1583
2018 1624
20149 1665
x0zn 1T
2021 1748
2022 1789
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Ryc. 1. Liczba chorych z e szpiczakiem ztoslivwym (ICD-10: C90) whtach 1999-2017 wPolsce oraz przewidywana liczba chorych wlatach 2018-2022.
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Tab. &. Liczba chorych z nielecz onym vprz ednio szpiczakiem mmogim | kKtorzy ni e kwalifilaija sie
do przeszczepu.

Parametr I rok I rok
iy | T I
[ | =

Liczba chorych kwalifikujacych sie do leczenia lenalidomidem | [ ]

*roodnie z opinkmi ekspe Hdw, po uwzglednieniu wzrostu na podstawie KR ®zgodnie z opiniami
ehspe .

Liczebnosd dorostech pacjentom 2 nowo rozpoznanym szpiczakiem mnogim po autologicznym
przeszczepie komdrek macierzystych cszacowano na podstawie Biuletyndw Poltranzplant?
prEyimujac wartoss z oztatniego roku na ok, 498,

Tab. 7. Liczba chorych z nowo rozpoznanym szpiczakiem mnogim po autologicznym przeszc zepie
komorek macierzystych.

Parametr 2012 2013 2014 2015 2016 217 | 2018

Liczba pacjentdaw po A4 3 437 444 42 364 61T 698

autologicznym preeszczepis
koma rek macierzystych

Ha jwyisza warkosd 698

W oszacowaniu potencjalnej popul acji obejmujacej wszwstkich pacjentdw ze sapiczakiem
mnogim khdrzy stosowali uprzednio co najmnie] jeden schemat leczenia, usredniono dane
MFZ za | ata 2014-2015 opublikowane w ramach analizy weryfikacyjnei dla panobinostato,®

Tab. &. Liczba chorych z e szpiczakdem mnogim | u Horych stosowano uprzednio co najrmie] jeden
sc hemat leczenia.

Farametr 2014 2015
Liczba pacjentdw ktd rzy otrzymyvwali jakgkolwiek chemioterapie® | 4 232 4688
$rednia 4 460

*dane MFE (Panobinoztat Analiza wernyfikacyinal.
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3.2.1.2 Zespoly mielodysplast yczne

W ozzacowaniu potencjdnej populacji obejmujacej pacjentaw z anemiz zalemng od
przetoczert w przebiegy zespotdw mielodysplastyczych (MOS) o niskim lub pofrednim- 1
ryZykil, Avigzanych 2 niep rawidbiowoeci 4 cytogenetyvocang w postaci izolowanej delecii Bg,
jezeli inne sposoby leczenia =3 niewystarczajaoe lub niewtascive, wykorzystane dane MFL
opublikowane w Rekomendacii nr 2552016 z dmia 30 marca 20156 v, Prezesa Agencii Oceny
Technologii Medwcznych 1 Tarefikacii w sprawie objecia refundacig produktu lecaiczego
Rewlimid, w ramach programu lekowezn "Lenalidomid w leczeniu pacjentdw z anemig
zalezng od przetoczen w p rzebiegy zespotdw mielodysplastyczrych o niskim lub posrednim-
1 w2k, anigzanych 2 niep rawidiowoiciq cytogenetyczang w postaci izolowanej delecii bg
(D4da)",

3.2.1.3 Chtoniak z kom orek ptaszcza

Sposob szacowania wielkosci populacii z chtoniakiem z komdrek ptaszcza zaczerpnieto
Z Analizy Wendikacyine] (AW ) Agencii nr OT,4351.37. 2016 dotweczace] wniosku o objecie
refundacig ibrubmibu (Imbruvica®) w ramach programu lekowego: lbrutynib w leczenia
chorych na opomegn lub nawrotowesn chhoniaka z kom drek ptaszacza, Roznice w uzyskanych
liczebrnosciach wynikajg z d<hualizacii danych. "

Mie odnd eziono doktadnwch danych o chorobowodsi chtoniaka z komarek ptazzcza w Polsce,
Przy ozzacowania liczebnodci pacjentiw z chéoniakiem z komarek praszcza, kkdrych momma
leczys lendidomidem  wnkorzystano  wapdtczynnik. 10-letniej chorobowoszi chhoniaka
z komérek ptaszeza w Wielkiej B rvkanii 2 rejestna HMRM (dane na lata 2007-2016)."2

Wzpdtczmnnik. 10-etniej chorobowosci chtoniaka z komdrek praszcza woWielkiej Britanii
wynosi, zeodnie 2 danymi z rejestra HMRM, 3,7 na 100 tys osob, Pravimujac taki sam
wepotczynnik. dla populacji P i, liczba pacjentdw chorujgoych na chioniaka z komorek
ptazzcza w Pol sce weynosi ok, 1 422,

.
(=]
=
=
*
5
=
3
&

Liczebnoéd popul acji z chtoniakiem grudkowym zaczerpnieto z Analizy wendikacy jnej (Aird)
dgencii nr OT.4351.37.2016 dobwczace] wniosku o objecie refundacia leku Gazywaro
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(obinutuzumab) we wakazaniu: | leczenie chioniaka grudkowego chinutuaumabem (CD-10
CE2.0,C82.1, 82.7).1

Liczby chorych = rozpommaniem C.82 leczonych rvbuksymabem w ranach programu lekowego
w | atach 2012-2017 przedstaniono w tabeli ponize].

Tab. 9. Liczby chorych z rozpoznaniem C.82 leczonych mtuksymabem w ramach programu
lekowego wilatach 2002-2017.'?

PFarmametir 2012 2013 2014 2015 2016 2017 (dane
z dn. 16 08)

Liczba 2 050 3353 3257 36T 3689 2 945

Fa e ntdur

Liczebrnoed  chorych  kwalifikujaocych  sie do  leczenia lenalidomidem w skojarzeniu
Z ntuksymabem w leczeniu dorostych pacjerntdw z uprzednio leczomym chioniakiem
grudkowetn Ftophia 1-3a) pravieto  upraszaczajagon na  poziomie  liczhy  chomach
Z rozpommaniem C.82 leczonych nylukaymabem w ramach programu lekowego w 2076 raky
na3 689,

3.2.1.5 Podsumowani e

3.2.2 Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Popul &z je docelaw g, wazang we wniozku stanowig dorodi chorzy 2 nigleczonym uprzednio
Zpiczakiem plazmocytowym, ktdrzy nie kwdifikujg sie do terapii wysokimi dawkami
melfdanu  z agtdogicaym preeszozepieniem komarek macierzystych,  Populacie
wniozkowang ograniczono do chorvch speniajacvch  knvteria wiaczenia do programu
lekowego, tj, doroshych chonech z mieleczonym uprzednio szpiczakiem  plazamocytowym
nmiekwalifikujaoych  zie do  ferapii wysokimi dawkami melfalang  z autologicznym
przeszczepieniem komadrek macierzystich,
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Tab. 11. Liczba chorych z  nieleczonym wvprzednio szpiczakiem phzmocytowym
nielosalifikufc ych sie do terapii wys okimi davida mi melfalanu z antologicznym przeszcz epieniem
komorek macierzystych {dane na podstawie opinii elspertowny.

Roczna liczebnosc populacii doceloveej, wskazanej we wniosku wymnosi 1 030 i 1 054
pacjentow odpowiednio wl i Il roku analizy {analiza podst awowa).

I = I

] ] ]
| N |
I ] ]
3.2.3 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest

obecnie stosowana

Lenal idomid (Rewimid®) jest aktualnie refundowany w Polsce w ramach gropy limitowej
»1120.0, Lend idomid™ w ramach programu lekowego B, 54, Leczenie chorych na opornego
lub nawrtowego zzpiczaka plazamocytowego (ICD10 C20.0) oraz w ramach programu
lekowegn B84, Lenalidomid w leczeniu pacjentdw z anemig zdezng od preetoczen
w przebiegy 2espotow miel odysplastycznych o niskim lub posrednim-1 ryzvku, 2wigzanych
Z nieprawidtomossia cytogenetycang w postaci izol owanej delecii bg (Dda),"

W ponizszej tabeli praedstawiono dane sprzedazowe MFZ dla liczby spreedanych opakowan
lenalidomidu w ok resie ostatniego roku, dla khorego dostepne byty dane (kwiecien 2018 r. -
marzec 2019 1. L.
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Tab. 13. Liczba sprzedanych opakowan lenalidomidu w okresie kosecien 2018 r. - marzec 2019
r.

Opakowanie Liczba sprz edanych opakowan

3.2.4 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia
hedzie stosowana przy zatozeniu, Zze minister wlasciwy
do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacija
analizowanej interwencji

Popul azje, w kbdrej wnioskow ana technologia bedzie stosow ana pray 2atzeniu, 2e minister
whascivy do gpran zdrowia wyda decyzje o objeciu refundaciy analizowanej intenvencji
stanowig dorod i chorzy z nieleczonym uprzednio sspiczakiem pl aamocytowym kbdrzy nie
ki d ifikujg zie do terapii wyaokimi dankami melfalanu z autologicznvm praeszczepieniem
kom arek macierzystych,

Popul azja, w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy 2ato2eniu, 2e minister
whasciy do zpraw 2drowia wyda decyzje oobjeciu refundacig analizowanej intenwencji jest
zoodna z popul acjy docelows wskazang we wniosku, Ze wzgledu na obecrnosc innych
dostepnych zchematdw leczenia (MWP, WTD, MPT) prayblizono rzeczywizty strukture renku
W ramach scenanEza ismiejacesn oraz nowego,

klinicznwch dodwiadczonych w leczeniu szpiczaka
pl ZZmocytowesan, poknywajace najmwammiejsze ofrodki leczenia szpiczaka plazm ooytowesn
w Polsce, wydaja sie napardziej wiarygodnym z dostepnych Zrddet danych.

W ankiecie pytano o dctoalng strokture rynko lekow stosowanych w leczenio choreh 2e
szpiczakiem  plazmocytowym, ktdrzy nie kwdifikujg sie do terapii wysokimi dawkami
melfd anu z autologicznym przeszczepieniem komarek macierzystych, oraz spodziewang
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aniane prakivki Kinicznej. Pytanie o spodZiewans amiane prakivki Klinicznej obejmowato
pytanie o [ il mok od wprowad zenia lend idomidu na mnek.,

lUdziat pozzczegdlnych terapii w ramach obu scenaruszy przedstaniono ponize|.

*na podstawrie opinii ekspa tdaw,
'm.in. schemat Td, BF, CTO, %Td, %, badania kliniczne .

Ze wzdedu na niewiel ki ud=ziat innych niz WP, WTD i MPT zchematdw leczenia oraz brak
wynikow and izy ekonomicane] pokrywajgoych wszystkie modiwe opcje terapeutywoczne,
przyietn uprazzczajace zatozenie, 2e mnek skiada zie wwaczenia z chorych |eczonych
lenalidomidem, WhP, WTDi MPT, Czestosci pozostatych mod iwch opoii terapeutycznych (1.
kategora” inne™) rozbozono proponzjonalnie i dodano do udziatdw WP, “TD i MPT. Findna
strukture rynku przyjets do dalzzych obliczen praedstawiano w Tab, 15,

*na podstawie opinii ekspe Hdw ;
'm.in. schemat Td, BF, CTO, “Td, %, badania kliniczne .
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3.2.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Podsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci popul acji zebrano w ponizsze j tabeli,
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Tab. 1%. Fopulacja - pods umowvanie oszacowan.

Fopulac i I, i M rokanalizy Rozdzia
T

populacja obejmujgca wszystkich pacjentdw, o ktdrech wrioskowana technologia moze bl

Z@stosowana

cho rzy ze spiczakiem mnogim _ 321

chorzy z anemig zaleZng od przetoczen w przebiegu zespotiw - R |

mieladysplastycznych -

chorzy z chioniakem z komd rek plaszcza _ R |

cho vzy z chtoniakiam gmdhko wym _ 321

populacja docelowa | wikazana we wniosky

doroili  chorzy  z  uptzednio  nieleczonym  szpiczakiem _ 322

plazmocytowym, ktd rzy nie kwal ifiku g sie do te rapfi wysokimi _

dawkamimelfalanu z autologicanym prze Zczepieniem komdrek

macie rEystych

populacia, w ktd e j wnioskowana technologia jest obecnie stosmwana

chorzy ze szpiczmkiem plazmocytowyn w tamach programu - 323

| ko we g0

chorzy z anemig zaleZng od przetoczen w przebiegu zespotiw - 3.2.3

mieladysplastycznych w ramach programu e bowego

bezpdatne poza programem lekowym (inne wskazania) I 3.2.3

populacia, wktdre j wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatoZeniu, Ze minister wiasciny

do zpraw zdwowda wnds decwzje o abjeciu refundacy analEowane] inte ruencji

dorofli  chorzy z  upreednie  nieleczonym  szpiczakiem | [N 324

plazmocytouym, ktd rzy nie kwal fiku g sie do te rapfi wysokimi _

s whkamimel falanu z autologicanym prze sczepieniem komarek

macie rmystych = z uwzalednieniam spo dziewan ego

przejmowania rynbu.

* ozoby o niepowtarzalnych numerach PESEL objete programami lekowymi w2019 mhu.

3.3 Perspektywa

fondnie z rozporzadzeniem MZ 2 dnia 2 kwietnia 2012 roku w sprawie minim A nych wymagan,
jakie muszg spetniac andizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjsy i ustalenie
urzedowej ceny zoytl oraz o podwyEszenie urzedowej ceny byt leku, srodka spoaywczego
gpecjalnegn  prEeznaczenia  Rywisniowezo, wyroby  medweznego, kbtdre nie majg
odpowiednika refundowanego w damym wskazaniu,® andize wphbawu na budaet nalezy
przepromadzic 2 perspekbavy podmiotu zobowigzanegn do finansowania swiadczen 22
srodkiaw publiczmych, tj. Mardowegn Fundusza Zdrowia (MEZ).
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Zoodnie Z wytycanymi Agencii Dceny Technologii Medwocznych 1 Tandikacii (AOTMIT ) 22014
roku  Analize wpbywu na budzet nalezy przeprowadzic z perspekbouy podmiotu
Zobowigzanego do finansowania awiadczen ze srodkdw publicznych oraz - w praypadku
wrpoiptacenia - z pergpekbywy wspalnej pratnikow: ptatnika publicznezo 1 pacjentow,
Dodatkowo w praypadky wspdtptacenia zalecane jest prasdstanienie koszhiw ponoszonych
przez pacjenta, ich wartoizi srednich, aw =Zasadnionych pr2ypadkach tak®e zakreas, Jezeli
nie dochodzi do wspdiptacenia ze strony awiadczeniobiorcow lub jest ono z perspek by
pacienta nikome, mozna uwzglednic jedynie perspekbywwe pratnika publicznegn, ™3

Miniejzz3 analize przeprowadzono z perpekbny podmiotu zobowiazanego do finanaowania
amiadczen 2z Srodkdw publicanych, ti. Marodowego Fundusas Zdrowia (MFZ) oraz
perspek by wepdlnej MFZ i pacjenta. £e wzd edu na finansowanie | eky w ramach programu
lekowego i niewid ki wpkan kosztow ponoszonych praez chorych na koszhy catoowite, wymiki
z pergpektyuy wspdlnej MFZ i pacjenta przedstawiono w analizie wrad iwoici.

3.4 Horyzont czasowy analizy

Zaodnie z Whytyozmwmi oceny technologii medycanych (HTA) Agencii Ocerny Technologii
sedveznvch i Taryfikac)i (A0TMIT) Zalecasie stoaowanie praedziaty czasy wystarczajacego
do ustd enia rownowazi na rvnky (Y. osigeniecia docelowej stabilnej wielkosc spraedazy
bad? liczby leczonych pacjentdw) lub obejmujacego co najmniej pienwsze 2 lata (1), 24
miezigoe) od daty rmozpoczecia finansowania danej technologii medyczne) 2 srodkaw
publ iczmych™' s,

Zondnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia dotyczacym minimd nych wymagan, jakie
muszg spedniac andizy uwzgednione we wnioskach refundacyjnych, horyzont czaszowy
wikazcivy dla analizy wpkywg na budeet powinien obejm owas pergpekbywe czazomg, w kbdre]
szacowane 3 wydatki podmioty zobowigzanegn do finansowania swiadczen ze frodkdn
publicznych, 2wigzane 22 sosowaniem wniozskowane]  technoogii, obejmujacy
przewidyiwany przedzist czasu wystarczajgoy do ustd enia rdwnowagi na rynku i nie knotszy
niz 2 lata od zajicia 2miany wynikajacei 2 wydania praez minktra wiasciveon do spraw
zdrowia decyzji o objeciu refundac ja.*

Majae na uwadze Z-letnie obowigawanie decyzji refundacyine]j i spodziewans dynamiczne
aniany rynkowe [rejestracie nowych molekst, mod iwsy refundacie nowych molekt araz

utraty patentdw) ocena zachowania rynkl w dbizszym horyzoncie jest obarczona duzym
btedem. 5tad w anal &ie prayvjeto horyzont 2-l efni,

Za pierwszy rok analizy (ti. moment rozpoczecia finasow ania) prayieto rok 2021,

3.5 Scenariusze
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M AvigAu z powyEszym , woanalizie wpkya na system ochrony zdrowia pordwnano skutki
finansowe dla budaetu Marod owegn Fundusza Zd rowia araz MFZ i pacjenta tacanie dla dwoch
ACENauzZy:

*  zCeEnatiuzza isthiejaceso, bedacego naturalmem punkiem odniezienia do liczenia
anian  obcigzenia budietu, zakiadajacego brak  finansowania  lenal idomidu
w Fojarzeniu z bortezomibem 1 deksametazonem w1 linii leczenia sapiczaka
plazzmocytowego w docelowe]j populacii chorych - chorzy leczeni schem atami WP,
WTD lub MPT,

*  ICenatiuzza nowego, zaktadajacego finansowanie lenalidomido  w skojarzeniu
Z bortezomibem i dekzametazonem w docelowej populacii chorych - chorzy leczeni
lenalidomidem araz schematami WP, WTDIub MPT.

Przyjeto zatodenie stopniowegn rozpocanania leczenia praez chorvch w ciggu roku,

Scenanusz ismie jaoy praedstawia ilosciowg prognoze liczhy chorych i rocaych wydatkd
(rozdz. 3.9 i 3.10) podmicty zobowigzanego do finansowania awiadczen 22 Srodkdw
publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie kiniczmm wskazanym
we wniodu, 2 wysaczesdlinieniem  sktadowei wydatkdw stanowigcej refundacije ceny
wnioskowanej techrologii, pray zatozeniu, 28 minister wiascivy do spraw 2drowia nie wieda
decyzji o objeciu refundacija,

Scenanusz nowy przedstawia il céciowg prognoze liczby chornych i rocanych wwydatkaw | rozdz,
3.9 1 3.10) podmioty zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdw publicach,
jakie beds ponoszone na leczenie pacijentdw w stanie Kinicznym wskazanym we wnioska,
z wyszczegdlnieniem  sktadowe] wydatkow stanowigoej refundacie cemy  wnioskowanej
techinologii, prey zaozeniu, 2& minister wtadciny do spraw 2drowia weda decyzje o ob jeciu
refundacia.

3.6 Parametry

fondnie z tredcig proponowaneso programu lekowesgo |eczenie |lendidomidem bedzie
prowadzone do wystapienia progresji choroby, Ze wz2ledu na brak danych poawdajacwch na
precyzyine oszacowanie praecietnegn czasu leczenia w programie | ekowym oraz dostepnosc
kolejrnwch lindi leczenia po progresji, w modelu analizy wpdywa na budzet wykorzystano
wyniki 1 Zatozenia analizy ekonomiczne], 2dzie czas leczenia ozzacowano na podstawie
krzywwch PFS (ang, progression-free sunduval), 06 (ang, overgll sunsivagl) iTTE (ang, $me o
freatment falvre) i damych liczbowych pochodzacych z badan klinicznych 1 metaanalizy
dieciowej dla pordwnania posredniegn R ve WP,

W modelu ekonomiczrym wkorzystano wyniki w zakresie skutecanosci i bezpieczenshna
Z badania SWoG S07P77 pordwnujacezo lenalidomid w skojarzenio 2 bortezom ibem
idekzametazonem (FMd) = terapig lenalidom dem w dojarzeniu z deksametazonem ([Rd)
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wleczeniu  pacjentdw  z wozedniej nieleczonym  sgpiczakiem mnogim bez  zamiarng
natychmiastowego autologicanego przeszczepu komarek macierzystych,  Wnioskowana
popul azja obejmuje chorwch ktdrzy nie kwalifikujy sie do terapii wysokimi dawbkami
melfdanu z autologicanym praeszczepieniem komarek macierzystych (TRE), a zatem
popul acje wezsz3 niz populacja badania SWoG 50777,

Badanie dla analizowanego gtdwnego komparatora uwzgednionego w modelu (badanie
WISTA ') obejmuje populacje chorych niekwd ifikujacych zie do terapii wysokim i dawkami
melfdanu 2z autologiczrvm  przesaczepieniem  komdrek macierzystych (TRE). Pomimo
dostepnych danych badania $WioG SO0777 w zakresie skutecanosci dla subpopulacii chorych
niekwalifikujaoych  zie do  ferapii wysokimi dawkami melfalanu zZ autologicznym
przezzczepieniem komarek macierzystych (TRHE) oraz subpopul azji TRHE z cenzorowanism
przesaczepd, and ize podstawow g praeprowadzono dla populacii ITT badania WG 50777,
Tym samym wyniki kliniczne majq zachowany | osowy rozddtad czynnikow zaktocajgoych i dajg
mod iwoid  jednomacanego  wnioskowania o skutecanosci i bempieczenzshwie  |eczenia
lenalidomidem. W analizie wradiwodsi uwzgd edniono subpopulacije THE z cenzorowmwaniem
przesaczepd Zbadania SWoOS A077F, zZ uwag na lepsze dopasowania do popd acii
uwzglednionej w badaniu dl akomparatora, Dodatkowo w analizie wrad iwodsi uwzgl edniono
takze zubpopulacie THE.

W analizie kinicznej® wykazano zolizong przewage BWd nad schematami WP i MPT
w zakresie zZardwno przezywcia wolnego od progresji choroby (WMP: HR=0,43 [FEXCL 0,31;
0,77, p=<0,058, MPT: HR=0,51 [F83_1 0,39; 0,57], p 0,081, jak i praeawcia catkowitego (WP
HR 0,49 [98%CE 0,30; 0,82], p<0,05, MPT: HR=0,E [FEXCE 0,41 0,78, p<0,05), £ tego
wzgledu w praypadky pordwnania RyYd ws MPT prayieto wyniki skuteczrosci dla MPT jak dla
WP, natomiast koszty - jak dla schematy MPT.

£ uwag na koniecznost wprowadzenia dodatkowezo stopnia pordwnania wo praypadku
potdwnania posredniego Rd vs WTD oraz rdamice w dankowanio posaczegdlnych schematin
stosowanych w odndezionych badaniach Klinicanych (patrz Anelize kliniczna), w and izie nie
byto modiwe uwzglednienie wiarygodrych wwnikaw dotwezaoych skotecznoszi RMA ws WTD.
Z uwagi na zblizone wyniki dotwzace praeavcia catkowitego i praezycia wolnego od progresji
choroby dla pordwnania WTO vs WP w badanio UPFROMT'? araz wekazane w metaanalizie
sieciowej Sekine 2019 zblizone wyniki dla pordwnan Rvd v WP 7 R we WTD dla tweh
punktom koncowych, moma wnioskowac o zhlizonej skutecznoici schematow WP 1 WTD,
Z tegn wzg edu w praypadky pordwnania Rd vz WTD prayjeto wyniki sutecznodzi dla WTD jak
dla WP, natomiast koszty - jak dla schematu WTO,

Wizrost koszhdw 2wigzany 2 wprowadz2eniem nowegn programu lekowego 0sZacowano na
podztawie wynikdw kosztow wo | i 1l roku model u efekbywnosc koszhowej (patrz dokument:
Analiza edonomiczng®,

£ modelu ekonomicznego wiykorzystano dane, ktdre byty niezdyskontowane,

Wzrost koszhdw szacowano pray Zato@eniu, &8 pacjenci stopniowo (liniowo) wchodzg do
programu | ekowego w danym roky analizy,
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3.6.1 Dane kosztowe

W and izie uwzglednione zostaty wytacznie bezposrednie kozzty medyoane, Mie uwzgl edniono
kosztaw posrednich 22 wzgledu na wiek chorych (mediana wieku w badaniu K iniczmym dla
lenalidomidu wynosita 62,6 roku), a tvin zamym spodziewany niewielki wpbwy na amiane
aktywnosci zawodowe] 1 produkbywwnosd awiszang z absenteizmem i prezenteizmem.
Ponadho zgodnie z danymi z Krajowego rejestnl nowobuordn wigkszoid Zachaorowan na
Zpiczaka wystepuje u omob starszych (75% zachorowan wystepuje w Polsce po &0 roku
i'_-.rcia]."’

M analizie uwzd edniono koszty nabycia i podania lekdw stozowanych w1, 1 1 i,

monitorowania leczenia i choroby, jak  rowniez  leczenia zdarzen  niepozadanych,
przes2czepienia autologicanych komarek knwiotwarczych i opieki korica 2wcia,

Saczegobowy opis Auzycia Zasobdw oraz danych kosztowych wdoorzystanych w celu uzyskania
ponizszych wynikdw wraz 22 2rodtami, kosztami jednostkowymi i obliczeniami najduje sig
w Anglizi ¢ edonomiczne® oraz w osobman pliku Excel, ktory dotaczono do raportu,

Ma potrzeby praejraystoss kalkulacii prayieto zatozenie, 28 w cigzu roku (12 miesiecy) jest
B2 oykli (7 dmi).

Tab. 19. Podsumowanie parametriow kos zZtowych.
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Kozzty cvklu vygenerowane w modelu ekonom iczanym 2awigzane 22 scenarils2em izmiejacwm
1 scenariuszem nowym uwzgdedniajy naturalny przebieg choroby (progresja, zgony) oraz
wszystkie istotne konsskwencie stosowania lekaw (skutecanoic, bezpieczenztwo, diugpic
terapii), tym samym wydaja sie w zposdb najbardziej prawdopodobny pravblizac peczaiste
konzekwencie finansowe,
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Kozzty kolejrvch okli terapii w zcenaruzzy izniejgowm (stozowanie WMP, WTD lub MPT)
inowym (shosowanie BMD, WYMP, WTD lub MPT) uzwskane w modelu ekonomicznaym pray
zZatozeniach analizy podstawowe j p raadstawiono w aneksie 10,2,

W pliku s (model ekonomiczany) wartoisci przyiete do nindejszych obliczen znajduja sie
w Zaktadkach:

+ RWd” kdumna AL7 i 407 dla Rvd,
o WMPT kalumna A L7 dla WP SMPT ATD,

Ponizej przedstawiono sredni koszt | i Il roku terapii poszczesolrymi opcjami
tergpeutycznymi 2 wyrodmieniem  koszhiw  awigzanvch z nabyciem schemata Rwd
stosowanego w pienyzze] linii.

Tab. 20. Koszty kolejnych lat terapii w grupie YWP, VTD | MPT (scenariusz istniejacy) | Rvd

(scenarmusz nowy).
B i il

tanala wradliwes ci.

3.6.2 Dyskontowanie

W anal izie wphanu na system ochrony zdrowia nie praeprowadzono dyskontowania koszhiw,
poniewas ten typ and izy praedstawia p raephyw srodkdw finansowych w czasie, '

3.6.3 Wspotczynnik compliance

Przenwanie |eczenia zwigzane z wystgpieniem dziastan niepozadanych oraz modyfikacie
dawkowania lekdw (uwzgednienie wzglednej intensywnosci dawki, ang, relafive dose
intens ) unzd edniono w kosztach terapii w kolejnwch cuklach andizy, w oparciu o weyriki
model u ekonom icanego,
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3.6.4 Analiza wrazliwosci

M ocelu oceny wradiwosci wynikdw analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen andizy preeprowadzono  jednokiemankowe  analizy  wradiwosc
uwzgledniajgce amiane nastepujgeych paramet i

+  populacia,
« intensywnodd dawkowania,
*  Loszhy 0szZacowane w opanciu o opinie ekspertaw,

W andizie wrad iwodzi do and izy ekonomicane] testowano inne parametry, w tym m.in.:
inne rozkiady PFS 1 C5, jednak ze wzldedu na praviety 2 letni horvaont czasowy anal izy
wpkywd na budzet 2ostaky one pominiete, jako nie majace istomego naczenia dla vwnikdw,

W jednokiemnkowych analizach wrazliwosci, poza parametrem testowarwm =mienionym
w uztalonym zakresie (pattz ponizsza tabela), pozostate parametry pozostaty na poziomie
wartosci pr2yijetych w scenarszg podstawowym analizy.

e wzgledu na finansowanie leku w ramach programu |ekowego i niewiel ki wpha koszhbm
ponoszonych praez chonech na koszhy catoowite, wyniki 2 perspekbywy wepdlnej MEZ
i pazjenta praedstawiono w analizie wradiwoszi (warant O).
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Tab. 21. Opis scenariusz ¥ wrazlwoici rozpatrywanych wramach analizy wptywua na budzet (vartosci zmienionych parametrowi zrodha ).

kole ych lin@ch

Warant | Parametr Analiza podsta wowa Uzasadnieniefz rodto Mnaliza wazlivwosci Uzasadnienie® rodio danych
danych
1] perepektywa platnika zgodnie z wytyeznymi | MFE i pacienta zatoZenie
AOTAAT
14 populaci mT rowny  rozkiad  czwnnikdw | THE populac g bardeiej zbliZone
B panostycznych TNE 2  oenzorowsniem do wnio ko wanege wikazania
przeszczepu
2 inten syano £ zgodnie z badaniam wWii- | zgodnie z badaniem Mh-020 | 100% zatozanie hon:erwatyune
dawhkowania 020 dla Rvd
Efil koszzty na podstawie | wzalednoici od kategori | opint ekspertdw 20% zatoZenie
- opin il ekzpe rtowr 0%
4 koszty lekdw w Il 1 1l | Srednie odsetki chorych | zatoZenie maksymalny podany przez | zatodenie
lim i na podtawie wszywsthich ekspe rtdur udziat
ankiet schematu 0 e

THE - chorzy niek waliflujgcy sie do przeszczepu komd rek macierzystych (ang. franspland ineligible ); DD - de ratumumab, bortezomib, dekzametazon.
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3.6.5 Podsumowanie zatoZzen i parametrow
Zatozenia, na podstawie kharych dokonano oszacowan oraz kalkul acji:

* W ozzacowaniy  docelowej populacii chonech  wykorzystano dane dobwozace
zachorowalnoici na szpiczaka mnogiezo | nowotwory zkomarek plazm atycznwch (IC0-
100 C90) w kolejnych latach rejestrowmanych w Krajowym Rejestrze Mowotwondm
(KRM) przez ZFaktad Epidemidogii i Prewencii Mowobwordw Centrum Onkologii -
In=tytut v Warszamie®;

+ opdsetki pacjentdw na kolejnych etapach oszacowar prayjeto na podstawie opinii
9 ekagpertdw Klinicanych dofwiadoczonych w leczeniu szpiczaka plazmocytowesn:

+  Zatozono stophiowe (liniowe) wigczanie chorvch do analizy - stata liczba chorvch
rozZpoczynajaca leczenie w kol ejrmych tygodniach (1552 docelowe] liczby chorych),

+  prayvieto, 22 obecnie w leczeniu docelowe]j populacii choreeh stosuje sig wwtacanie
schemat WMP, WTDIub MPT (scenariusz istmiejacy);

+ przyvieto, 2= po wprowadzeniu finarsowania  lendidomidy w skojarzeniu
Z bortezomibem i dekzam etazonem pacjenci bedaleczeni tym schematem w ramach
programu lekowego (scenadusz nowy), a nowy pymek lekdw bedzie de stadat ze
schematiw Ryd, WP, WTD lub MPT;

+ 2 wzdedu na brak danych poawalajaovch na precyzy jne oezacow anie p r2ecietnego
cZasl leczenia w programie |ekowym oraz dostepnozt kolejnych linii leczenia,
w modely andizy wphwy na budzet wekorzystano zaodenia i owewyniki andizy
ek.onomiczne j;

« wivkorzystano nieadysdontowane wyniki analizy ekonomicznej,

«  przyvieto, 22 w ciggy roko (12 miesiecy) jest B2 cykli (po 7 dnil, dla ktdnach weyeniki
OzZacowand w modelu ekonomiczrym,

« wzrost koszhdw Anigzany Z wp rowad2eniem nowe2o programu | ekowe 20 0sZacoano
na podztawie wynikdw kosztdw w11 roky modelu efekbywnodci kozztowej - takie
podejicie odawierciedla catkowite rzeczywiste koszty ponoszone na leczenie
pacjentiw w stanie kinicznym wakazamm we wniosk;

+ 1w andizie wuwzgedniono koszty nabwoia 1 podania  substancii | czwnnych,
monitorowania leczenia, monitorowania choroby w stanie przed progresja i po
progresji choroby, leczenia zdarzen niepozadanych, preeszczepienia auhologicanych
komadrek krwiobwdrozych 1 opieki korca 2ycia;

+ Loszk zakupu preparatu Rew imid® oraz instrument dzielenia ryavka prayjeto zandnie
Z danymi Wnioskodawoy,

Zestawienie wartoizi, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan oraz  kd kol acji
przedstaniono w rozdz, 3.2.4 (liczebnoid populacii w poszczegdlnych scenaruzzach] oraz
36,1 (kozzty).

3.7 Walidacja modelu

Przed przeprowadzeniem ostatecznej andizy, wykonano walidacje modelu w celu
weryfikazji technicznej poprawncéci, Model zoztat prestestowary z udyciem  rdawch
ustawiern parametrow  wejsciowych, 2eby sprawdzic, czy kiemnki @Zmian wynikow 53
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uzazadnione, Walidacja obejmowata sprawdzenie wynikdw da ekstremalnych (w tym
2e rowych) wartoici parametraw we jsciomch, Whniki wenefikowano pod wzg edem | ogicanej
FpajnoEs .

3.8 Oszacowania aktualnych rocznych wydatkow NFZ

Zondnie z & 4. ust, 1 pkt 3 Rozporzadzenia M2 and iza wphywu na budaet powinna zawierad
oszacowania aktualnych roczmych wydatkow podmioty zobowigzaneso do o finansowania
aniadczen 2 srodkdw publiczych, ponoszonych na leczenie pacjentdn w stanie klinicznym
wskazanym we wnioku, 2 wyszczegolnieniem sktadowej wwdatkdw stanowiace]j refundacie
ceny wnicckow anej techno ogii, o ile wystepuje,

Lenalidomid atualnie nie jest finanszowany przez MFZ w analizowanym  wskazaniu,
w 2wigAu 2z czym wydatki podmioty 2obowigzanesn do finanzowania Swiadczen 28 srod ki
publ icznych ponozzone na leczenie pacjentow w stanie klinicanym wakazanym we wniosku,
stanowigce refundacie ceny wniosdkowane]j technologii wynozzg 0 PLM,

dktualne rocane wydatki podmiotu 2obowiazanezo do finansowania swiadczen ze srodkaw
publ icznych, ponozzonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicanym wskazamym we wniosku
przedstaniono ponize].

Tab. 22. Aktwvalne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentow w stanie Minicznym
wskazanym we wnioshu.

Preparat Liczba chorych Koszty, PLH
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3.9 Wyniki z RSS

Ponize] przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe awigzane z wprowadzeniem
finanzowania =ze srodkdw  publiczanych  lenalidomidu w skojarzenio 2 bortezomibem
idekzametazonem w leczeniu dorostych chorech Z nieleczorwm uprzednio z=Zpiczakiem
pl &Zmocytowym, kbarzy nie kwdifikujag sie do terapii wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym  preeszczepieniem  komdrek macierzystych, w2 kolejnywch  latach
Z perspekibyy ptatnika publicznezn, c2d 1 Marodowe 20 Funduzzu Zd rowia, z uwzg ednieniem
propon oy anego instrum entu dzielenia nayka,

Miepewne parametry dotyczace liczebnosci docelowej populacji chorych w kol e jmych latach
eztowano w ramach scenariuzza minimdnego 1 makswmalnego (patrz rozdz, 3.9.2).
Pozostate param etry testowano w ramach anal izy wradiwceci (patrz rozdz, 3.9.3).

3.9.1 Analiza podstawowa

festawienie wynikaw koncowych dla 2 kole jryvch lat przedstaniono ponize].
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3.9.2 Analiza scenariusza minimalnego i maksymalnego

i
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-

3.9.3 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabiloici uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyozng analize
wrad imodzi dla Kluczowych parametndw - opis scenariuszy praedstawiono w rozdz, 36,4
Mhyniki pozzczesdinych scenaruszy analizy wrad iwosci zeb rano ponizej.

W analizie wradiwoeci, niezdemie od preedstawionezo wadant,  wprowadzenie
finanzowania lenalidomidu w #ojarzeniu z bortezomibem i dekzametazonem w docelowe
popul azji chorech anigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi, a wyniki =3
bardzo spdjne z tvmi otrzymanymi w analizie podstamwome],
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Tab. 26. Prognozowane dodatkowe obciazenia budizetowe w horyroncie 2 bt - anmaliza
varaz livos cil.
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3.10  Wyniki bez RSS

Ponizej przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe awigzane z wprowadzeniem
finanzowania =ze srodkdw  publicznych lenalidomidu w o skojarzenio 2 bortezomibem
idekzametazonem w leczeniu dorostych chorech Z nieleczorwm uprzednio z=Zpiczakiem
pl &Zmocytowym, kbarzy nie kwdifikujag sie do terapii wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym  przeszczepieniem  komdrek macierzystych, w2 kolejrywch  latach
Z perspekibyy ptatnika publiczanezo, cad i Marodowego Fundu =21 Zdrowia, bez uwzgednienia
propon oy anego instrum entu dzielenia rvavka,

Miepewne parametry dotyczace liczebnosci docelowej populacji chorych w kol ejrmech atach
eztowano w ramach scenariuzza minimdnego 1 makswmalnego (patrz rozdz, 3.9.2).
Pozostate param etry testowano w ramach and izy wradiwceci (patrz rozdz, 3.9.3).

3.10.1 Analiza podstawowa

festawienie wynikaw koncowych dla 2 kd ejryvch | at preedstaniono ponize].
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Tab. 27. Prognozowane obcigZzenia budietowe whoryzoncie 2 lat z perspeldywy HFZ - analiza
podstaveoie .

1I
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3.10.2 Analiza scenariusza minimalnege i maksymalnego

l
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-

3.10.3 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilmoici uzyskanwch wenikdw preeprowadzono deterministycang anal =g
wraA iwoizi dla kKluczowych parametriw - opis scenaduszy przedstawiono w rozdz, 3.6.4,
Mhymiki pozaczesdinych scenariuzzy and izy wrad woici 2ebrano ponize|.

W analizie wradiwcdci, niezdemnie od preedstawionego  warianty,  wprowad 2enie
finanzowania lenalidomidu w #ojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem w docelowej
popul aji chorngch anigzane jest =z dodatkowymi obcig@eniami budzetowymi, a wyniki 23
bardzo pdjne z tymi otrzymanymi w analizie podstanawe],
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Tab. 30. Prognozowane dodatkowe obciazenia budZzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza
varaz livos cil.
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4 Wyniki przy zalozeniu finansowania schematu
Rd

Wolutym Z020 r, zostat 2ozony wniosek o objecie refundacia lendidomidu w zkojarzeniu
Z dekzametazonem w popdacii dormostych chorech z nieleczormem uprzednio zzpiczakiem
plazmocytowym  niekwal ifikujagowch  sie do ferapii wysokimi dawkami  melfal anug
z autologicanym praeszczepieniem komdrek macierzystych, bez obecnodci mutacjidd (17p),
tid; 14), t(14;168) i bez ciezkiej niewydolnoici nerek, a wigc w populacii wezzzej niz
wniozkowana, W ponizzym rozdzial e praedstawiono wynhiki and izy wpdvwg na budaet dla
warianty podstanowegn pray 2atozeniu wprowadzenia od 2021 r finansowania lend idomidu
w zkojarzeniu z dekzametazonem w populacji chorvch spedniajaoych krvteda wtaczenia do
programu | ekowego,

4.1 Populacja

Przyieto, 22 w praypadku refundacii schematu Rd oraz pozybywnej decyzji refundacyinej dla
schematu RV, chorzy |eczeni dotychozas schematem Rd beds kontmuowad |eczenie bez
mod iwoici Imiany leczenia na schemat RWd, W awiazko z tym w analizie uwzgledniono
jedymie chorwch niekwalifikujacwch sie do programu lekowego dla achematu R
Crzacow anie populacii chonech kwalifikujaoych sie do programu lekowego dla schemat RWd
i jednoczesnie niekwalifikujgoych sie do schematu Rd praedstawiono w ponizszej tabeli.

Dane dotwczace odsetek chorwch z mutacjami del (17p), td;14), ti1414) oraz od==tek
chorych z ciedq niewydolnossia nerek. (<30 mlfmin) pravieto zeodnie z zatozeniami analizy
wpdyiay na budzet dla schematu R,

Tab. 31.
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Hiczebnoid wnioskowane j populacii chorvch dla schematu RAWH (analiza podstawowa; patre rozde.
3.2.2); **na podktawie analizy wphowu na budEet dia schematu Rd.

Udziat poszczegdlnych terapii w ramach scenariusza istniejaceso 1 scenariusza nowesn
przyieto na podstawie opinii ekzpertdw (patrz rozdz, 3.2.4).

4.2 Wyniki z RSS

Ponizej przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe awigzane z  wprowadzeniem
finansowania =2 £rodkdw  publiczoych lenalidomidu w zkojarzeniu z  bortezomibem
idekzametazonem w leczeniu dorostyvch chorych z nieleczorym uprzednio szpiczakiem
plazmocytowym, ktdrzy nie kwdifikujy sie do terapii wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym  preeszczepieniem  komarek macierzystych, w2 kolejnwch  |atach
wprzypadky  finanzowania  =ze Srodkdw  publiczrych  lenalidomidu w zkojarzeniu
Z dekzametazonem, 2z perzpekbwy piatnika publicznego, czyli Marodoweso Funduezd
Zdrowia, dl awadantu podstawowezo anal izy = uwzgd ednieniem proponow anego instrumenty
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4.3 Wyniki bez R55

Ponize] przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe awigzane z  wprowadzeniem
finansowania 2 £rodkdw  publicznych lenalidomidu w zkojarzeniu z  bortezomibem
idekzametazonem w leczeniu dorostych chorvch z nieleczorem uprzednio z=zpiczakiem
pl &Zmocytowm, kbarzy nie kwdifikujag sie do terapii wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym  przeszczepieniem  komoarek macierzystych, w2 kolejnywch  latach
w przypadky  finansowania ze  frodkdw  publiczrych  lenalidomidu  w zkojarzeniu
Z dekzametazonem, zZ perzpekbwey piatnika publicznego, czyli Marodowego Fundiezd
Zdrowia, da wariantu podstamwowego  analizy bez  uwzgZlednienia  proponowanego
inzstrumentu dzielenia rvavka.
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5 Analiza racjonalizacyjna

Zondnie z Letawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekaw, srodkdw spo@awczych
gpecjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobdw medycznwch Dz, U, nr 122 poz
&%), analiza racjonalizacyjna powinna byc przedktadana w pr2ypadku, 2dy analiza wphoag
na budaet podmiotu zobowiszanegs do finansowania awiadczen z& Srodkaw publicach
wykazuje wzrost koszhdw refundacii.? Analiza ta powinna przedstawiac  rozwigzania
dotyczace  refundacii  lekdw, Srodkow  spo@wwczwch  specjdnesn praeznaczenia
aywieniowego, wyrobdw medycanych, ktdnech objecie refundacizg spowoduje uwol nienie
srodkdw  publicznvch w wielkozci odpowiadajacej oo najmniej wzrostowi  koszhdw
wynikajacemu 2 analizy wphiwy na budzet,

Miniejzza analiza wphwy na budzet wkazata, 22 wprowadzenie finanzowania lend idomidu
W zkojarzeniu z bortezomibem i dekzametazonem w leczeniu dorostvch  chorych
Z nieleczomym uprzednio szpiczakiem plazmocyhowym, ktdrzy nie kwalifikujg sie do terapii
whysokimi dankami me falanu z autologicanym przeszczepieniem komarek macierzystych,
jest zZwigzane z dodatkowwmi wydatkami budzetowymi niezd emnie od praedstawionego
warianty and iz,

Anal iza wp o na budzet podmiotu zobowigzanesn do finanzowania Swiadczen 22 frodkdw
publ icznych wykazata wzrost koszhow refundacji, w anigzh z czym praedstawiono anal ize
racjond izacy jna (patrz osobny dokument: _ Lenalidomid
(FewWimid®) w zkojarzeniu z bortezomibem 1 dekzam etazonem w leczeniu dorostych chorych
z niel eczonym uprzednio szpiczakiem plazmocybowym (IC010 C 90,07, ktdrzy nie kwd ifikujg
g do praeszczepu. Analiza racjond izacy jna. Warszawa, 2020],

b
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6 Wptyw na organizacje udzielania swiadczen
zdrowotnych

Wprowadzenie  finansowania ze smodkdw  publicanych  lenalidomidu  w skojarzeniu
Z bortezomibem 1 dekzametazonem w leczeniu dorostweh chorvch z nieleczonwm up rzednio
sZpiczakiem plazmocytowym, ktdrzy nie kwalifikujg sie do terapii wysokimi dawkami
melfd anu z autd ogicznwm praeszezepieniem komdrek macierzystych do programu lekowegn
nie wphinie negatawnie na organizacje udzielania swiadczen z2drowotnych,

W praypadku pozyvbywnei decyzii refundacyinei wymagane bedzie rozszerzenie wakazan
refundacyinych w ramach iztmiejace] grupy limitowej 1120.0, Lenalidomid poptaez
ubworzenie nowego programu lekowego, Podobnie, jak w prazypadky innych programdm,
anigzane to bedzie z natozeniem na podmioty swiadczace ten rodzaj terapii wymogu
tapartowania danych i bedzie dawad mod iwodd szczegdtowego monitorawania chanch oraz
2uzycia zazobdi,

Mie zidentyfikowano dodatkowwch bezposrednich kosztow awigzanych ze stosowaniem
lenalidomidu w skojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem , ktdre dotyczg bezpos rednio
ptatnika publicanego lub pacjenta.

Mie uwzgledniono koszbdw niem edycaych i posrednich ze wzgedu na wiek chorech (765%
zachorowan wystepuje po &0 roku 2yciaY), a tym samym spodZiewany niewiel ki wpbaw na
Amiane & bewnodzi zawodowe] i produkbawnost aniazang z abzenteizmem i prezenteizmem
- ewentualne rozmice w kosztach miedzy scenaruzzami s3 pomijalnie mate. Ponadto,
w badaniu kliniczrym dla lenalidomidu 43% chorwch miato wiecej niz 75 lat,

Moina zaktadad, 28 realizacja nowego programu leczenia szpiczaka pl azmocytowesn bedzie
odbywac sie w tych sam woh cérodkach oo aktualnie prowad zony program [ekowy, w aniggku
Z cYM wphw na organizacie udziel ania swiadczen zdrowotrych badZ koszty bedzie
pomijanie maty,

1
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7 Aspekty etyczne i spoteczne

Wriozkowane  jest finansowanie  lendidomidu w zkojarzeniu z bortezomibem
idekzametazonem wirdd doroshich chorgch z nieleczonym  uprzednio zzpiczakiem
pl azmocytowym, ktdrzy nie kwdifikujg sie do terapii wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym  praeszczepieniem  komarek  macierzystych,  spetniajacwch kryteria
ki d ifikacji do programu | ekowego,

Mie zidentyfikow ano dziedziny 2wcia spotecanego, kkdra mogtaby poniesc straty, ani syt acji
budzacwch dwematy moralne zwigzane z wprowadzeniem  finanaowania lend idomidu
w zkojarzeniu z bortezomibem i dekzam etazonem w analizowanym wzkazaniu, Ograniczenia
nataJcane programem |ekowym, majg na celu zaoferowanie leku chorym, kbbrzy odniosg
najwiece] korzyici z takiego leczenia - wykluczanie chorych dla ktdrech terapia nie oferuje
wigkszych korzydci niz dotychozasowe schematy leczenia, Jednoczesnie moze stuzyd
zachowaniu kontroli budaetu ptatnika publ iczanego,

Jak kazde leczenie, rdwniez terapia lenalidomidem w skojarzeniu z bortezomibem
ideksametazonem mo2e nie byt zaakoeptowana praez  poszczegdlnych  chonech,
fastosowanie terapii powinno bwd poprzedzone saczesotowy informaciy dla pacjenta
o potencijalnych korzysciach i neewky jej stosowania, w tym specyficznvch dzistaniach
niepozadanych 1 ostrzezeniach zawarkyvch w Charakbervstyoe Produkiu Lecaniczego,

Mie zidentyfikowano Zadnwch obowigzujacych resulacii prammych, khdre wymagakby
korekby, Podmiot odpowiedzidny pode jmie wymazane dzistania i intemwencie z zakread
nadzoru nad bezpieczenstwem  famm aoterapii wyszoczeadlinione w Planie zarzedzania
tyzykiem (ang. Rizk Manaiement Plan, RMP)T

Poprzez wprowadzenie finanzowania lenalidomida w  zkojarzeniu =z bortezomibem
idekzam etazonem w and izowanym wikazaniu spodzZiewany jest wzrost poziomu satysfakcji
pacijertiw i wydiuzenie p rzezycia, wynikajgce 282 awiekszonesn dostepu do nowoczesnej
i rekomendowane] praez autordw zalecer Polskie] G rupy Sapiczakowe] opoji tergpeutycane]
oraz modiwosci wyboro terapii, ktora bedzie stanowic alternatywe dla  actualnie
refundowanych i mniej sutecanych w populacji docel owej schemataw WP, YWTD araz MPT.

o
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8 Dyskusja i ograniczenia

Wniniejzzej and izie przed awiono oceng wpdvud na system ochrony 2d rowia, w tym budaet
Marodowego Funduzzu Zdrowia, wprowadzenia finansowania lendidomidu w zkojarzeniu
z bortezomibem i deksametazonem wszrdd dorostech chorych z nig eczonym uprzednio
sZpiczakiem plazmocytowym, ktdrzy nie kwalifikujg sie do terapii wysokimi dawkami
melfd anu z autologicznym praeszczepieniem kom drek macierzystych, spetniajaoym kryteria
kimdifikacji do programu lekowego, Andize praeprowadzono = perspektany podmioty
2obowigzanego do finanzowania awiadczen ze frodkdw  publicznych, i, Marodowego
Fundusal Zd rowia (MNFZ) oraz perspekbany wapdlnej MFE i pacjenta (analiza wradiwozci), =
uwzglednieniem lub bez uwzd ednienia proponowanego instrumenty dzielenia rvavka,

W ozzacowaniu docelowej populacji chorych ok red ono wzrost zachorowalnosci na sapiczaka
mnogiegn i nowotwory z komarek plazmatycanych  (ICD-10: C90) w kolejrych latach
rejestromany w Krajowym Rejestrze Mowobwordw (KRM) przez Zaktad Epidemiol ogii
i Prewencii Mowobwordw Centrum Onkologii - Instykot w Warszawie, Odsetki chorych na
poszczeadlnych etapach oszacowan preyieto na podstawie opinii 9 ekzpertdw kliniczrych
dofwiadczonych w leczeniu szpiczaka plazmocytowezo. Przy braku dosteprvch inmych
wiarygodrych 2rddet danych, praeprowadzone sz2erokie badanie opinii stanowi aktud nie
najlepsze mozliwe zrddto danych o strukturze nnku i rzeczywistych potraebach chorych,

Ze wzgleduy na brak damwch poawalajacych na precyzvine oszacowanie liczby nowsych
pacjentdw rozpoczynajaoych leczenie oraz praecietny czaz | eczenia w programie | ekowym,
w modelu analizy wpdywy na budzet wvkorzestano wyniki 1 Zatozenia analizy ekonomiczne;.
Wzrost koszhdw awiszany z wprowadzeniem nowesn programu lekowego ozzacowano na
podztawie wynikdw koszhiw w horyzoncie 2 lat modelu uzvtecznodci koszhiw  (patrz
dokument: Anglize elbonomiczne?), Takie podejicie odawierciedla rzeczwwiste koszhy
ponoszane na leczenie pacjentdw w stanie kliniczmym wskazanym we wniosku.,

Parametry dotyczace 2uEycia zasobdw w leczeniu chorych 28 szpiczakiem plazmocytowym
okredono na podstawie badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 7 opdskich
ekzpertdw klinicanych dofwiadczonych w leczeniu spiczaka plazmocyhowezo, Podobnie jak
w praypadky ozzacowania populacii docelowe], wykonanie andizy w oparciu o opinie
ekspertdw, w tym cezacowanie 2uRycia zasobow, daje modiwoid wiarygodnego okredenia
parametraw i ich warkodzi, od powiadajgoych aktud nej prakbyce klinicane].

Mie uwzdedniono kosztdw niemedycziwch i posrednich 22 wzdedu na wiek chongch
i zpodziewany niewielki wptyw na Zmiane atywnossi zawodowe] i produkbywwnosc anigzang
z abzenteizmem i p rezenteizmem - ewentialne rdamice w kosztach mied=zy scenariuszamisq
pomijal mie mate,

Miniejzza analiza wphyvid na budzet wykazata, 22 wpromadzenie finanzow ania lend idomidu
w zkojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem w leczeniu docelowe ] populacii charych
jest awigzane z dodatkowymi wewdatkami budZetowymi niezdenie od przedstanionegn
warianty andizy.
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M celu ok redlenia wrazliwodci wynikdw w odnigzieniu do nigpewnoici ghdwnych param et
oraz perspekbyiy and izy przep rawadzono jedmokiemnkowe analizy wradinosc

I
.
D

Pomimo naturalnej niepewnozci oszacowart, wyniki wezystkich waranton =3 spajne
1wk azuja na dodatkowe obcigdenia dl a budzetu Mamdowego Funduszu Zdrowia,

scide okreslone warunki kwalifikacii pacjentdw do programu lekoweso osraniczy
powzechng dostepnodd do leku, przy czym umodiwig leczenie chorych, khbdrzy odniosg
wymieme korzyasi z zastosowanego leczenia, Zwiskszony dostep do terapii dla tych chorych
araz modiwosd wyboru terapii spowodujy wzrost poziomu satysfakcii pacientdw, Twm
amym pozybiwna decyvzja refundacyjna zapewni dostep chorych do nowoczeaqe] terapii
o udowmodnionej skuteczanoici 1 rekomendowanej klinicanie m.in, awiekszajacej diogosc
2yCia, oo wpisuje sie w priony ety 2d rowotne wymieniane w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia
z dnia Z marca Z018 r.: . Zmniejszenie zapadalnosci i praedwczeme] umieralnosci 2 powodu
notot ard 2o jwysh™,
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9 Podsumowanie i wnioski

Wniniejzzej and izie przed awiono oceng wpdvud na system ochrony 2d rowia, w tn budzet
Marodowego Funduzag 2d rawia, wprow adzenia finanzowania lenalidomidu w skojarzeniu z
bortezomibem 1 dekzametazonem w leczeniu domskch chorvch z nieleczomym up rzednio
sZpiczakiem plazmocytowym, ktdrzy nie kwalifikujg sie do terapii wysokimi dawkami
melfd anu z autologicanym p reezzczepieniem komarek macierzystych, spetniajgoych kryteria
ki d ifikacii do programu |ekowezo w pergpekbywie 2 kolejmech | at,

Dodatkowo dla warantu podstawowego analizy praed:stawiono wyniki analizv p 2y 2at02eniu
finanzowania ze frodkdw publiczych lenalidomidu w skojarzeniu z dekszametazonem
w populacii doroskych chorwch znieleczonym  uprzednio  spiczakiem  plazmocyboweym
niekwalifikujaoych  zie do ferapii wysokimi dawkami melfalanu  z autol ogicznym
przeszczepieniem komarek m acierzystych, bez obecnosci mutacjidd (17p), td; 14), 11y 16)
i bez ciedkie] niewydol nosci nerek, a wigc w popd acji wezs2e ] niz wnioskowana, oraz braku
mod iwoici Zm iany leczenia na schemat Ryd w praypadku pozytownej decyzji refundacyingj
dla achematu R,

Finansowanie lenalidomidu w zkojarzeniu z borezomibem i deksametazonem w ramach
programu lekowego w leczeniu dorostych chorvch z nieleczonym uprzednio z=z2piczakiem
plazmocytowym, ktdrzy nie kwdifikujy sie do terapil wysokimi dawkami melfal anu
z autologicanym przeszczepieniem komarek macierzystych jest anigzane z dodatkowymi
obcigzeniami dla budzety Marmdowego Funduszg Zdrowia i pacjenta niezalemnie od
przed=tanionego warianiy analizy.

hQ
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Dodatkowe  wywdatki wigzg zie =z zZapewnieniem  dostepu do nowocze:zne]j terapii
o udowodnione], wyzszej skutecznodci i lepszej tolerancji w pordwnaniu do a<hialnego
standardu | eczenia, rekom endowanej przez autorw wytycanych i zdecen kliniczanych, Twm
zamym ubworzenie nowego programy lekowego dla lenalidomidu bedzie miato wpdaw m.in,
na aniekszenie diugpaci 2ycia w docelowej populacii chorych, oo wpkuje sie w priontety
2drowoine wymieniane w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia Zmarca 2018 r.
LLmnicjszenie Zopadathoici 0 proedwezesne] umieratnodci 0 powody oo Baorive
Ftodwnrch™,

&0
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10 Aneks

10.1  Tresc¢ ankiety - czes¢ dotyczaca liczebnosci
populacji

[n )
—
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10.3

Zgodnos¢ z minimalnymi wymasganiami MZ°

Analiza wptyvw na budzet Rozdziat Komentarz
Czy zawik ra osz@mcowanie rocane] liczebnos oi popul acji:

obe jmujgce jwizysthich pacientdw, u ktd rech 3.2.1 tak
wnioskowana technolog moZe byl zastosowana,

docelowej, wikazane]j we wniosku | 322 tak

w ktdre jwnioskowana technologia jest obecnie 323 tak
stosowana ?

Czy zawk ra oszacowanie mome]j liczebnoici populacii, 324 tak

w ktdre jwnioskowana technologia bedeie stosowana

przy = oZeniu, wydania deoyzji o objeciu refundacyg?

Czy zawk ra oszacowanie aktualnych rocznych wydatkdw | 3.7 tak; brak
irockdw publicanych, ponoszonych na leczenie re fun dacji
pacjentdw ur stanie klinicznym wikazanym we wniosku | wnioskowane j
z wyszcze golnieniem shitadowe] wydatkd w stanowice] technologi
refundacie ceny wnioskowane j technologii, o ile W analizowanym
whystepu je wskazan i
Czy zawk ra iloiciowg prognoze rocznyvch wdathd 39,310 tak -,
frodkdw publicanwch | jakie bedg ponoszone na leczeni istniejgoy w
pacjentdw ur stanie klinicznym wskazanwm we wniosku | koleijnych latach
z wyszcze gdlnieniem shiadowej wydathkdw stanowigce j

refundacje ceny wnicskowane j technologii, prey

zatoZeni , Z& ministe r wiziciuy do spraw zdrowria nie

wyds decyzji 0 objeciu refundacig?

Czy zawk ra loiciowg prognoze rocznych wrdathd 39,310 tak - 2. nowny
podmiotu zobowgzane o do finansowania $wiadczen ze w hale jrwch
irockdw publicanych, jakie bedg ponoszone na leczenie latach
pacjentdw ur stanie klinicznym wskazanwm we wniosku |

z wyszcze gdlnieniem shiadowej wydathkdw stanowigce j

refundacie ceny wnicskowane j technologii, prey

zatoZeni , Z& ministe r wizicivy do spraw zdrowria wyda

decyz je o ob®ciu refundacja?

Czy zawk ra oszmcowanie dodathko wych wyda thdw 39,310 tak - WZnica
irockdw publicanych, jakie bedg ponoszone na leczenie ko sztaw
pacjentdw wstanie klinicznym wskazanym we wnioshy | pomiedzy
stanowigcych wanice pomiedey prognozami, o ktd nch sCenaruszami
mowa w pkt. 24 25, z wyszczegd Inieniem shtadawe j Mo I

wyds thdw stanowigoe j refundacie ceny wnioskowanej i istnie jacym
tachnologii?

Czy zawie ra minmalny i maksymalny wa rant 324,392, tak
oszacowania o ktdrytm mowa wphkt . 267 3.10.2

Czy zawk ra zestawienie tabelarycmme wartoici, na 32,15, tak
podstawie ktd nch dokonano oszacowan ? 361
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Hr

Analiza wptyrva na budzet

Rozdziat

Komentarz

9

Czy zawie ra wysacze g Inienie zatoZen , na podstawie
ktd rych dokonano oszacowan |, w szczegdinoici zatoZen
dotyczgcowch kwalifikac ji wnio skowane j technologii do
grupy limitowe j i wyanaczenia podstawy limito ?

2, 3.6.5

tak

10

Czy zawie ra dokument elektoniczny, umoZliwiajgoy
powtdrzenie wizysthich kalkulachi, w wyniku ktd nech
uzy:hano oszacowania oraz prognozy?

dotgczony

1

Czy oszacowania i prognozy dokonywane 53 w ho nEoncie
czas owym waicivym dla analEy wphhwu na budEet inie
kratszy miZ 2 lata)?

iA

tak

12

Czy ozzacowania o raz prognozy dokonano na podstawie
oszacowan mwomej liczebnoici populacii?

3.2,3.5,3.9,
310

tak

13

Czy jeZeli nie jest moZliwe przedstawienie wiarygodnych
oszacowan moanej liczebnoici populacii analizm =wisra
dodathkowy wariant, w ktd rym oszacowania te uzyskano
w oparciu o inne dane ?

nie dotyczy

14

dedeli wnioskowane wannkiobjec mfundacig obe niujg

inztrumen ty dzie

CZy osZacowania i prognozy (pkt. 21-27), zostaty przedetawione w nastepu j

lenia ryzyka | o

gcwch wariantach:

z uwzgladnieniem proponowanego instrumenty deisle nia
ryzyka,

2,1.9

tak

bez uwzglednienia proponowane o instmentu
dzielenia ryzyha?

2, 3.10

tak

15

Czy jezeli wnioskowane warmnki objecia refundacijg

obe jmujg utwo renie nowej, odebne j arpy limitowej |
analiza zawiera wikazani dowoddw spenikenia wymagan
ustawownych ?

nie dotyczy

16

Czy jezeli wnioskowane warmnki objecia refundacig
obe jmujg kwalifkacik do wspdlnej, istniejgce j 2rupy
limitowe j, analiza wphoou na budiet zawisra wikazanie
dowaddw spainienia wymagan ustawowyich?

tak

Ogdlne adnotacje

17

Czy analizy: klinicma, ekonomizna, wphru na budéet po

dmiotu zobowigzanego do
finanzowania fwidczen ze frodkedw publicznych i racinalizacyina mwieta §

A

dane bibliogaficzne wezysthich wykarzystanych
publikacii, z zachowaniem stopnia szczegdtouwaici,
umodiwa goego Ednoznacang identyfikacje kaddej
wykorzystanej publikacii,

Fizrmien nictw

tak

wikazanie inmych Zrddet info mmacji =mwartych w
analizach , wszczegdlnoici aktdw prawnych o taz danwch
osobovwrych autordw niepublikowanych badan, analiz,
ekzpertyz iopnii?

Wi te kiicie

tak

Eah
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