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Streszczenie

Cel

Celem analizy jest ocena wpdywu na system ochrony 2drowia, w twm budzet Marodowego
Funduszu Zdrowia (MFZ ), stosowania pom d idomidu {imnowid®, Celgene Sp. z 0.0, w leczenia
dorostych chorych z nawrotowym lub opormym szpiczakiem pl azmocytowym, o kharych
stosowano uprzZednio co najwy2ej trzy schematy leczenia, w twm ahemat zawierajacy
lenalidomid, i u ktdnech w trakcie thwania leczenia nastapita progresja choroby i nie
stivierdzono p r2eciwskazan do stosowania borkezomibu, spetniajacych krytera whaczenia do
programu | ekowego,

Prayantowana analiza daje podstawy do oceny obcigzen budzetowych dla platnika
publicenegn w przypadky podjecia pozyvbwwnej decyzii o finansowanio ze  Srodkdw
publicanych leku w ramach dedykowanego programu | ekowego,

Stratega analityczna, struktura i parametry analizy

dnalize wphwy na budzet preeprowadzono z perspekbawy ptatnika publicanego, t.
Marodowego Funduszo Zdrowia (MFZ), a w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono
perspekbywe wapdl ng MFE 1 swiadczeniobionzy, W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy
obzerwacii.

Liczebnioéd populacii docelowe] oszacowano na podstawie badania ankistowego (patrz
rozdz. 10,1, 3.1.2) praeprowadzonego w lutym 2021 £ wiErdd 4 ekspertow w dzied zinie
hematologii, w podziale na trzy asbpopul acje: chonech w lindiach 3-4 po leczeniu
lenalidomidem, bez bortezomibu, chorvch w liniach 3-4 po leczeniu lenalidomidem i
bortezomibem oraz chorwch w 2 linii po leczeniu lenalidomidem. Ze wzgedu na niepewnosd
ozzacowania populacii docelowej, poza warantem podstawowym analizowano wariant
makzymalny i minimalny (na podstawie wynikdw badania ankietowezo),

Wizrost kosztaw szacowano przy Zato@eniu, 28 pacjenci stoprmiowo (liniowo) wchodzg do
programu | ekowego w danym roku analizy (oo miesigs w kazdym roku anal izy).

W analizie wphwu na budzet ptatnika pordwnano skutki finansowe dwoch scenariuszy
scenarusza istmiejacego oraz scenariusza nowego, Zardwno o SCEnanus@l nowym, jak
iistniejgcym  chorzy bedy stosowad rdime terapie w zalemodci od  lindi leczenia
i wczesnie jszegn leczenia zzodnie z wynikam i badania ankietowezo (patiz rozdz, 3.1.4), W
acenariuzzal izmiejaoym chorzy w liniach 3-4 po leczeniu bortezomibem 1 lenalidom idem
bedy stosowacd daratumumab w skojarzeniu zbortezomibem i deksametazonem (D),
pomalidomid w skojarzeniu z dekzametazonem (Pd) oraz inne achematy oparte na
bendamustynie (bendamustyne w monoterapii EB], w skojarzeniu z prednizonem [BP] [ub w
Fojarzeniu z bortezomibem 1 deksametazonem [EBED] ), cyklofosfamidzie (bortezomib,
vkl of ozfamid 1 deksametazon [WCD]) i tdidomidzie (bortezomib, talidomid i deksametazon
WTD]), & w zcenarniuz2d nowym takze PV, Chorzy w 2 1iniil po leczeniu lenalidomidem,
leczeni w scenarusal nowym P, w scenarusal istniejaoym beds stozowad schematy
oparte na bendamustynie, cyklofosfamidzie i talidomidzie (e wiyzei). |GG

Ciugosc terapii (opizanych powy2e]) prayvieto na podztawie badania OPT MISMM (Zardwno dla
Pvd jak i dla Dvd ze wzgdedu na przyjete zatozenie o pordwmwalnej skuhecznosci obu
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schematiw), badania MM-003 (Pd), wa zalecen IHIT (WCD, WTD jak WD, wybwezych PGEz
2021 (BED, a bendamustyna w monoterapii 1 BP jak dla schematu bortezomib, talidomid,
prednizon).

Damkowanie substanc ji caynnych podawanych w ramach and izowanych schematdw leczenia
przyietn na podstawie Charakterystyki Produkiu Lecaniczego (PWd, ChPL POM), programu
lekowego B.54 , leczenie chonech na opornego lub nawrotanegn szpiczaka plazmocyboweso
(ICD 10 C90.0)7 stanowiacegn zatacanik do Obwieszczenia M2 (Dd, Pd), zalecer Instytutu
Hematologii i Transfuzjol ogii (IHiT; YWD, BOR 1 DEXz2WTD jak w WD) orazwybycznwch Poldkie]
Grupy SEpiczakowe] (PGS z 2021, td idomid w WTD, bendamustyna, BF i BED.

Analize praeprowadzono 2z uwzglednieniem tko bezpoirednich koszhiw medycanwch -
koszhiw nabwcia i podania substancji czynnych.

Zondnie z danymi Wnicskod awcy cena hurtawa brotto preparaty Imnowid®

Koszty preparatdn Imnowid® 21 kaps, prayijeto w oparciu o dane Wnioskodawoy (cena =z
uwzzledmieniem instrumenty dzielenia rwayka), Kozzhy daratumumabu prayieto w oparciu o
ceny efekbawne z przetargy publicznego (Przetarz), a koszty borezom ibu i bendamustyny v
oparciu o ceny efekbywne z komunikato DGL dotyczacegn sredniego kosztu rodiczenia
wvb ramvch zubstancii cavnnwch stosowanych w programach lekowywch i chemioterapii
(Komunikaty DGLY Koszty dekzametazonu i prednizonu omzacowano na podstawie danych
Ppraedazowych NFZ  (Komunikaty DGL zpraedaz) i 2 obwieszczenia Ministra Idrowia
(Dbwieszczenie MZ; przyjeto koszt nizszy z tych dwoch Zrddet w przypadku kazdezo
preparaty a nastgpnie wazono 20 udziatem w spraedazy w2 danych RFZ) Koszhy
cyklofcefamidu przyjeto na podstawie Obwiezzczenia M w oparciu o cene preparaty
douztnego z katalogu chemioterapii, kozzhy talidomidu prayjeto na podstawie Zarzadzenie
nt 25/ 2021/DGL Prezesa Marodowego Funduzzg Zdrowia (Zarzadzenia Prezeza MFZ),

Kozzty podania w ramach programu |ekowego praypizano w oparciu o Zarzadzenie nr
29201050 Prezesa Marodowego Funduzzg (dobyczy pomdidomidu 1 daratumumabu),
kozzhy podania w ramach chemioterapii p ravpizano w opanciu o Zarzadzenie nr 28 72021,/ DGL
Prezesa Marmodowego Funduszu Zdrowia (dobwezy bortezomiby, talidomidu, cyklofosfamidu i
bendamustyny). W preypadky preparatow doustmych z katalogu A1 (deksametazon i
prednizon) koszty podania pominieto (Zatozono, Ze jest praspizywany praez lekarza POL),

W celu oceny wradiwosci wynikdw analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i Zato2en analizy praeprowadzono jednokie runkowe anal izy wrad iwoss,

Wyniki dla analizy z FSA
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Dla wariantu podstawowego (najbardziej pravedopodobnego) dodatkowe obcigzenia
budzetowe awigzane z wprowadzeniem finansowania pomalidomidu w schemacie PW
w ramach programu lekowego w analizowanym wakazanio wyniosg w1 1 roko analizy
odpowiednio:

Dla warianty minimalnego dodatkowe cboigzenia budzetowe awigzane z wprowadzeniem
finanzowania pomalidomidu  w  =chemacie PW w  ramach programu  lekowego
w analizowanym wakazani wyniosg w11 ok analizy odpowiednio:

Dla wariantu maksywn alnego dodatkowe cboigzenia budzetowe Zwigzane z wprowadzeniem
finanzowania pomalidomiduy  w  schemacie PWl w ramach programu  lekowego
w analizowanym wakazaniu wyniosg w111 roku analizy odpowiednio:

Poza @Zmiang liczebnosci chorych (wadanty minimalny i maksymdny oraz wrad iwossi)
najwiskszy wphw na wyniki miato prayjecie dugozci leczenia PYVD 1 DYd we mediany czasu

AT
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leczeniadlaPyWd (8,8 mies. ). Preyiecie perspekbyny wzpdlnej MFZ i pacjenta miato pomijdny
WPty na wyniki analizy,

Wnioski

Finansowanie pomalidomidu w skojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem w ramach
programu lekowego w leczeniu dormstech chorwch z nawrotoweym lub opomym z=Z2piczakiem
plazam ocytomym, U khdrech stozowano uprzednio co najiyzej trzy schematy leczenia, w tm
schemat zawierajacy lenalidomid, iu kkdrych w trakoie |eczenia nie nastapita progresja
choroby 1 nie shwierdzono przeciwzkazan do stosowania bortezomibu, jest awigzane
Z dodatkowymi obcig@eniami dla budzety Marodowesgo Fundezal Zdrawia niezd emnie od
przedstanionegn warantu analizy, Wprowadzenie finanzowania PYd nie wwm a2a jednak

Uhworzenia nowego programu limitowego 1 nowej amipy | imitowe ], Dodatkowe wywdatki wigzs
fie z Zapewnieniem dostepu do trojlekowe] terapii o udowodnione] skutecznozci klinicane].

Mawroty zzpiczaka plazmocytowego i opomosd na chemioterapie (brak odpowiedzi lub
odpowiedz kratzza niz &0 dni) wystepuig podczas leczenia kazdym z dotychczas testowanych
noweych 1ekaw i schem atdw chemioterapii (PTOK /PUD 2019, a nowobwdr ten pozostaje nadal
choroba nieul eczalng (PG5z 2021), Optymalne planowanie |eczenia nawrotomwegsof opornegn
Zpiczaka plaanocytowezo ma wiec kluczowe maczenie dla oziggniecia maksymalnegn czasu
i jakoici 2ycia chorych, Wb dr odpowiedniej strategi leczenia jest macanie trudniejszy niz
w ok resie rozpoznania i ulega dalzzej komplikaciji wraz z kalejnwmi nawrotami 22 wzzledu
na narastajgcy opomosd nowohyon oraz pogarszajacy sie stan pacjenta (Jamrozidk 201,

Mhybpozne prakbykd  kKlinicznei wskazujg na wieksza skotecaosici  stosowania  berapii
trajlekowych (w tym rdwniez PWd) w leczeniu chonch na szpiczaka plazmocytonesn
(PTOR PUO 2099, A5C0 2019), Z2odnie 2 wytycanymi EZMO 2 2020 roku dobyczacymi leczenia
mZpiczaka plaanocytowezo w dobie pandemii COWID-19 preferowane =3 leki stosowane
douztnie (m.in, pomalidomid; EZMO COVID-19 20207,

Stosowanie pomdidomido w Zojarzeniu z bortezomibem 1 deksametazonem w leczeniu
nawrotowego lub opomego na leczenie szpiczaka plazmocytowego a0stato uw 2 ednione w
najnowszych wybwsznych polaiich 1 zagranicanwch (PGSz 2021, PTORPUC 2009, EHA-ESMO
2021, MNCE2021, NOZH 2021, MG 2021, M3AG 2019 patrz Analiza problemy decyzy jnego:

Fomalidomid (Imnowid®™) w
Fojarzeniu z borezomibem i dekzametazonem w leczeniu chomeh z nawrotowsm [ub
opomym  sZpiczakiem  plaEmocybowym  wezeiniej leczonych  lenalidomidem.  Analiza
probl emu decy=y inego, Wwarszawa, 204, ).

Zgodnie Z najnowszymi o wytycanymi PGSz 2z 204 moko o ow preypadku pietwsze]
wEnowy Sprogresii o chorvch opomych na lend idomid, w twm leczomsch w ramach leczenia
podtrzymujacesn wirdd preferowanych schematiw  jest schemat PWd (pomalidomid,
bortezomib oraz dekzametazon), zarejestrowany na podztawie badania Optmmiam, W
badaniu pordwnujacym  terapie PAWA oz terapig Wd o chorwch leczonych wozednie]
lenalidomidem mediana czau wolnego od progresii (PFS) wwniocsta 11,2 miesigoa dla grupy
badanej w pordwnanio do 7,1 dla gropy kontrolnej (HR=0,481), Malezy zaznaczyd, 28 ponad
T chorych biorgowch wdziat w fwm badaniv bwo opomsch na lenalidomid, stad
rekomendacja dla tej terapii w tej wtasnie populagi chorydch jest bardzo silna PG5z
2021,
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EHA-E5MO wzkazasje, 2e pomalidomid w skojarzeniu z bortezomibem 1 deksametazonem
jest terapia z najlepszymi wynikani zakresie PF5, zatwierdzong jako leczenie drugiego
rautu u pacjentow opornych na lenalidomid (EHA-ESMC 2021).

Dla zapewnienia dostepu chorym do nowoczeznej chemioterapii wnioskowane  jest
finanzowanie pomalidomidu w Fojarzeniu z bortezaomibem i dekszametazonem (PWd) w
leczeniu chorych z nawrotowym lub opomym sZpiczakiem  plazmocytowym, o ktdnich
stozowano co najmnigj jedng do trzech schematdw leczenia, w tym schemat zawierajaoy
lenalidomid, i u khdrych w trakcie leczenia naztapita progresja choroby i nie shwierdzono
przeciwskazarl do shozowania bortezomibu, w ramach programu  lekowegp  (poprzez
rozEzerzenie izmiejace 2o programu),

T
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wpdywd na system ochrony 2drowia, w tym budaet Marodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), stosowania pomalidomidu (Imnowvid®, Celgene) w skojarzeniu z
bortezomibem 1 dekzametazonem (PYd) w leczeniu dorostych chomech = naw rotowym [ub
opomym spiczakiem plaEmocytowym , u ktdnch stosowano uprzednio co najwyae] trzy
schematy leczenia, w tym schemat zawierajaoy lendidomid 1 u ktdrych w trakcie leczenia
nastapita progresja choroby 1 nie shwierdzono przecivskazan do stosowania bortezomibu,

Przyaotowana analiza daje podstawy do  przeprowadzenia  andizy  wernyfikacyinej
w kontekizie wydania rekomendacji Prezesza Agencji w sprawie finansowania leku w ramach
achematy PYd poprzez rozszerzenie programu | ekowegzo (FL) Jeczenie chorych na opornego
lub nawrotowezn Zpiczaka plazmocytowego (ICCA0C90.007, w ktdrnym obecnie pom d idomid
(POM) refundowany jest w ramach schematu Pd, £j. w skojarzeniu z dekzam etazonem (DEX)
w leczeniu pacjentiw z opomym lub naw rotowym szpiczakiem plazmocytowy,m wowisku 18
lat i powyzej, u khinych stosowano uprzednio oo najmniej dwa schematy leczenia,
obejmujace Zardwno lenalidom id (LEM) i baortezomib (BOR), iu kbdrych w trakcie ostatniesn
leczenia nastapita progreszja choroby

Dodatkowo analizowano potencjalne implikacje organizacy jne dla systemu ochrony 2drowia
araz azpekty etvocme i potecae awigzane z uzyvskaniem przez pomalidomid w achemacie
Pwd finansowania ze srodkdw publicznych,

Woponizze] tabeli przedstawiono kontekst andizy wedtuz schemata PICO (populacia,
interwencja, komparator efekt adrowotny, ang, pope iadon, intenvendion, comparson,
adfcomel,

Wiybdr komparatorow powinien byd zeodrmy z owytyczwmi dgencii Oceny Technologii
Medveanvch 1 Taryfikacii (AOTMIT) (ADTMIT 2014) oraz Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia
(MZ) w sprawie minimalmych wymasgan (Rozporzadzenie MZ 2021). Zgodnie z akbualnymi
wytyc I 1 oceny techno ogii medycanych ACT MiT, kom paratorem dla oceniane]j intenwencii
w pienysze] kolejnoizi musi byc 2w, istniejaca practyka,

W anigEky Zz powyzEmym Za komparator ghowny dla PYd winbrano daratumumab (DARA)
w zkojarzeniu z bortezomibem 1 dekzametazonem (zchemat DWd), a za komparatory
dodatkowe - Pd i schematy oparte na bendamustnie (BEM). Szczesdhomy wybar
komparatora, zgodnie z iztniejacy prakivka Kinicang w Polzce, praedstawiono w ozobnym
dokum encie (patrz Avaliza Problemy Decyzyinesol,

W analizie wphwu na budzet pratnika pordwnano skutki finansowe dwdch scenaruszy:
scenatusza istniejgocegn, w kkdrym brak jest refundacii POM w schemacie PWd w szpiczaku
plaznocytonym 0raz scenatiuzza nowego zaktadajagoezo refundacie POM w schemacie PWd
w ramach programu lekowe 2o,

Doktadng  strukture  zcenariuzza istniejacego i nowego (b, stoeowane  schematy
tergpeutyczne iich udziaky) ok red ono na podstawie badania ankietowego (patrz rozdz, 3.4
i10.1).
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Tab. 1. Kontelkst analizy wg schematu MCO.

Kryterium

Charmkterytyla

Populacja (P

dorozlicharzy (wiek 12 lat i powyZejl z naw rotowymn lub opotmym szpiczakiem
plazmooytowym | ktd iy ot ymalivpizedni co najwZej trzwschematy leczenia,
w tytn schemat zawierajgey lenalidomid i u ktdrch w tiakcie leczent nasztgpita
progre:s fa choroby i nie stude izono preedwiskazan do stosowania bo rtezomibu

Interwencia (1)

pomalidomid [Imnowvid® |, Celgenea) w zkojarzeniu z bo rezomibem
idekzametazonem (FYWd)

Kompa ratar
gtiuny T}

* daratumumab wsko B reniu z bordezomibem i dekzametzaonem O],

Kompa ratory
dodatho we [Cr)

« pomalidomid w shojarzeniu z dekzametazonem (Fd),
« :chematy oparte na bendamustynie

Haryzont
CZEE0 Wy

2 lata

SCcenaniuzz
iztniejaoy

Scenaniusz
Mooy

Wik (0]

* berpoirednie kosztymedwcme zwigzane z refundaci w3 lindi: O,
Fd, wCO,E, BF, BEO, w2 linii: »TO, WCO B, BF, EBO w ramach
sCenaHnusza istniejgcego i w 3 linw; PAA, O, PA, WCO B, BP, BED |, w 2
linii: PWd w ramach scenarusza nowego oraz dodatkowe obcigienia
bud#e towe lub oszczednoici budetowe da scenaHusza nowego W
pordwnaniu Ze scenariuszem istn i jgoym

*+ wphor na organizacje udzielania fwiadczen zdrowotnych
*  azpekty etycane i spotezne
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Pom & idomid jest obecnie refundowany w skojarzeniu z deksametazonem w leczeniu charych
Z naw rotowym Iub opomym szpiczakiem plazm ocytowym wowieku 15 1at i powy2e], u khdrych
stozowano upr2ednio co najmniej dwa achematy leczenia, obejmujgoe zardwno lenalidomid
i bortezomib, i u khdrych w trakcie ostatmieso leczenia nastgpita progresja choroby, w
ramach grupy lmitowej 1182.0, Pomdidomid, w programie lekowym B.5d _Leczenie
chorvch na opomego lub nawrobtowego :zpiczaka plazamocytowego (2D 10 C90.0)7
(Dbwieszozenie MZ), w awigzku 2 caym w praypadku pozvbywne] decyzii refundacyinej
ubworzenie lub wigczenie analizowanego leku do khdrejz z istniejacych grup limitowych nie
bedzie koniecane.

Whioskowane jest rozszerzenie wskazan dla pomalidomidu w ramach istniejacepo
ogramu lekowepo o wskazanie do stosowania  pomdidomidu  w skojarzeniu
Z bortezomibem i deksametazonem w leczeniu doroshech chornvch z nawrotowym [ub
opomym zpiczakiem plaEmocytownm , u ktdrnch stosowano uprzednio co najwyae] trzy
achematy | eczenia, w tym schem at zawierajacy [enalidomid i u kharych w trakcie leczenia
nastgpita progresja choroby i nie shwierdzono przecivwskazan do stosowania bortezomibu,

=

foodnie z Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundac ji lekdw, Srodkdw spozawiczych pec jd neso
przemnaczenia Sywieniowego araz wyrobdw medyoznych Minister wiadcivy do spraw 2d rawia,
wydajgc decyzie o objeciu refundacjy, dokonuje kwalifikacii leku, srodka spozywczesn
Ppecjalnego przemaczenia Swieniowegn stocowanegn w ramach programu lekowego do
odptatnosci 0 PLM (Ustawa refund acyina 2041).

W zwiazku =z powyZszym, pomalidomid w skojarzeniu 2z bortezomibem
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Tab. z. Wnioskowana cena preparatu Imnovid? — warant bez RS54 (dane Whioskoda wecy).

g
2
H

=
g
E|
IIII I I I§
3

Majae na uwadze potrzebe racjonalizacii wydatkdw w ochronie zdrowia oraz wychodzas
napraecin oc2ekiwaniom  Minizstra Zdrowia oraz Prezesza Marodowego Funduzag Zdrowia,
proponuje sie Zawarcie umowy podziatu ryzyka (ang, Hsk sharing agreement, R54), Ponizza
propozycia umaowey jest Zeodna z zapizem &k, 11 ust, & pkt, 4 Ustany 2 dnia 12 maja 2011 r
o refundacji lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przemnaczenia Hwieniowegn oraz
wyrobdw medyczrvch (Ustawa refundacyina).

|

Tab. 3. Wysokoi< refundacj preparatu Imnovid? - z uvweglednieniem RSA {dane Whioskoda wey).

Komentarz

g
5
gLl
%

Trar
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3 Metodyka

3.1 Populacja

fgodnie z minimdmmi wymaganiami, jakie musza spefniac analizy uwzgednione we
wniozkach o objecie refundacjy (Fozporzadzenie M 2021), andiza wpbaay na budaet
poWinna Zan ierac oszacowanie roczne] liczebnozci popul acji:

1] obejmujacej wszystkich pacjentdw, u ktdrych wnioskowana technol ogia moze byd
zaztosowana (patrz rozdz, 3.1.1),

2) docelowe], wskazanej we wniozky (patrz rozdz, 31,2,

3w ktare j wnioskowana technologia jest obecnie stosowana (patrz roadz, 3.1.3)

Oraz sZacowanie rocanej |iczebnozci popul acji, w ktdrej whioskowana technologia bedzie
stozomana przy 2atcfeniu, 22 ministe r wtadciny do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg (patrz mozdz 3.1, 4).

3.1.1 Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow u
ktorych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana

Zgodnie z  Charakternesthég Produkty  Lecamiczego  pomdidomid w o skojarzeniu =z
bortezomibem i deksametazonem jest wskazany w leczeniu doroskych pacjentow ze
szpiczakiem pl a@m ocytowym, U khirych stosowano uprzednio oo najmniej jeden schemat
zawierajacy | end idomid (ChPL POM), ti. moze byd stosowany w liniach 2+,

Cezacowang wielkosc populacii przed stawiono w ponizsze]j tabeli.

T
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Tab. 4. Populacja obejmujaca wazystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze
by zastosowana.

Linia leczenia Liczebnos ¢ populacy, n Fridio

e
F
M

3.1.2 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Populacje docelowsy dla ocenianej techrnologii medycznei stanowia dorosli chorzy
z nanrotowym lub opomym szpiczakiem plazmocytowm, u ktdrwch stosowano uprzednio oo
najuyzej trzy schematy |eczenia, w twm schemat zawierajacy |endidomid i u ktdrech w
trakcie leczenia nastapita progresja choroby i nie shwierdzono praecivskazan do stosowania
bortezomibu,

Populacja docelowa wakazana we wniodku (wraz 28 strukturg stosowanych lekdn ) zostata
okredona na podstawie badania ankietowezo (patrz rozdz, 10.1) przeprowadzonezo w lutym
2021 . wirdd 4 ekspertdw w dziedzinie hematologii (afiliacje zebrano w osobrym
dokum encie).

Aktualny schemat leczenia zgodnie z programem lekowym oraz nowy schemat leczenia
po wprowadzeniu PYd

Zgodnie z Chwieszczeniem Miniztra Zdrowia =z dmia 18 lutego 2024 r w sprawie vwykazd
refundow amych lekaw, 2rodkow spoaawczych specjalnegy praeznaczenia aywieniowesn oraz
wyrobdw medycznych (Cbwieszczenie MZ) obecnie finansowane ze frodkow publicanych
w Polzce w ramach katalogu B, (Leki dostepne w ramach programu lekowegn] w rozpoznaniu
290, 0 =3 nastepu jace substancje caynine:

+ |enalidomid w #ojarzeniu z deksametazonem (Fd),
* pomalidomid w zkojarzeniu z deksametazonem (Pd),
¢ daratumumab w zkojarzeniu z borezomibem 1 deksametazonem (CWd),

* karfilzomib w skojarzeniu z lenalidomidem i dekzam etazonem (KRd).

Majas na uwadze zapisy programy lekowego dla KERd: pacjent kwial fikuje sie do leczenia
chemioterapig  wysokodowkowyg | pwrZeszcZeplemem fomorek  krwdo iworczych™,
stosowanie schematu KRd nie bedzie dotweado chonvch kwalifikujaoweh sie do leczenia Pd
ani kwalifikujaoych sie leczenia Dvd, Populacii chorych kwd ifikujaca sie do leczenia KRd
jest zatem roztacmna z populaciy PA/DVd stad zostata ona pom inieta w niniejzz22j analizie.
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schemabweany nvsunek potencialnych populacii chonech kwd ifikujacweh sie do leczenia Pd
albo DWd w oparciu o zapisy obowigaujacezo programu lekowezn przedstawiono ponize].

Ryc. 1. Skdualny schemat leczenia zgodnie z programem lekowym™.

2 linia 314 linia

5 i kolejne

Pd

—————————— e ——

B md I

- Pd {w 214 linii); tj. po leczeny bo Hezombem i lenalidomidem

Pd {w 51 kaole pnoych lindach ); tj. po leczenio bo rtezomibem ilenalidomidem

0w (w314 lindi); tj. po leczeniu bortezomibam i lenalidomidem

0wl (w2 lindil); 1] po leczeniu borte zomibem

* pominieto schemat KRd (opis w tekicie powyde i).

foodnie Z proponowanymi zapisami programu lekowego dla Pywd, schemat ten moze byd
wndorzystany U chorych, u ktdrech stozowano uprzednio oo najwy?e] trzy schematy
leczenia, w tym schemat zawierajacy LEN (zatozono brak refundacji LEN w pierwszej
linii zgodnie ze s anem aktualnym).

Moy zchemat | eczenia zzodnie z programem |lekowwm po wprowadzeniu do programu PWd
przedstaniono ponize].

LT
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Ryc. Z. Howy schemat leczenia zgodnie z programem lekowym po wprowadzeniu do programu
Pyd™.

2 limia 314 linia o i kolejne

PVd .

Pd

[ el

D Pud (w2 1indi); tj. po leczeniu LEM {stos owanie LBH poza refundacja)
PWd {ur 314 lindi); tj. po leczeniu LEN i BOR

- Puid (w3 14 lindi) ; 1j. po leczeniu LEM | bez BOR

Pd {w 314 linii) ;tj. po leczenw LEW iBOR

Pd {w 5 i kaole poych lindach ); 1), po leczenio BOR 1 LEM

0 (w314 lindi); tj. po leczeniu LEM i BOR

0w (w2 linfi); t]. po leczeniu BOR

* pominieto schemat KRd (opis w tekicie pounyde j).
Liczebnosc populacii dla PYd w3 i 4 linidi
Pywidw 514 linii po leczeniu LEM i bez BOR,

Tab. 5. Liczebnos ¢ populacy dla P¥d w3 i 4 linii po leczeniu LEM i bez BOR.

Parametr Warkosd Fradio

Pwidw 314 1inii po |eczeniu LEN § BOR.
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Malezy pamigtac, 22 dostepne =3 jednak inne opcie lecanicze dla tej popul acji chorwch
refundow ane w ramach programul ekowego, i, m.in, DY 1Pd, w awigzaku z czym populacja,
w khirej wnio#kkowana technologia bedzie rzeczwwizcie shosowana pray zatozeniu, =&
minister wazciwy do spram 2d rowia wyda decyzje o objeciu refundacjs, bedzie mniejsza —
patrz rozdz, 3.1.4

Tab. &. Liczebnoi ¢ populacy dla Pvd w3 i 4 linii po leczeniu LEH i BOR.

Populacja Lic zebnosc Liczebmnos ¢ Frodto

w1 rokn well roku

Liczebnosc populacli dla Pvd w 2 linii

BT
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Tab. 7. Liczebnoi< chorych ze szpiczakiem plazmocytowym w2 Bnii, tj. po leczeniu LEH
(stos ovanie LEH poza refundacja).

Populacja Lic zebnosc Liczebmos ¢ Frodio
wl roku wil roku

|

Podsumowanie

Wiel kost docelowe]j populacii chorych dla PYd w analizowanym wskazaniu oszacomano na
(patrz tabel a ponizejh

Tab. 8. $zacovanie wielkos £ populacji docelowej.

Farametr Wa rkosc

Trodfo
[
=

T
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3.1.3 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Zaodnie z danymi Whniosodawoy PYd nie jest obecnie stosowany w Polzce,

Tab. 9. Populacja, whktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana.

Farametr Wartosc Fridto
dl =
3.1.4 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie

stosowana przy zatozeniu, Ze minister wilascivwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Wiel kost docelowej populacii chorych dla Pwd w analizowanym wakazaniu oszacowano na
[patrz rozdz, 3.1.21

Wartoizi te stanowizg potencist makamadny da Pyd, pray zatozenio braku innych opcii
terapeutvcanvch,

Zgodnie z raportem MFZ w 2016 r w systemie ptatnika publicznego w Polzce odnotowano
blisko 2,6 tys, nowych Zachaorow an na szpiczaka plazmocytonegn (ozb, w praypadku kharych
od 2003 r. nie odnotowano udzielenia aniadczen z powody zzpiczaka plazmocytowego, a dla
ktarach w latach 2016-2M 8 odnotowano co najmniej dwa takie swiadczenia), Spozrod ok, 2,6
tyz, rozpoznanych w 2016 1 pacjentow 28 szpiczakiem, 385 pacjentdn miato w latach 2016-
2ME zprawozdane oo najmniej jedno Awiadczenie w  ramach programu  lekowego
dedvkowanemu zzpiczakowi (MFZ Raport 2019). £ uwagi na fakt, iz w latach 20162015 (okres
objety analizg MFZ) nie byt w Polsce refundowany daratumumab w skojarzeniu
z bortezomibem i deksametazonem  (DVd), niemozlime  jezt  okredenie  udziatu
poszezegdlnych schem atdw w terapii s=piczaka plazmocybowezo na potrzeby niniejzze]
and iz

W celu oszacowania wielkosci populacii, ktdra rzeczmywiscie bwtaby leczona PWd po
wpron adzeniv 2o do programu [ekowego, wkotrzystano dane na temat struktury popul acji
przedstanione ponize].

Struktura populacii w 31 4 linidi
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Struktura populacyi w2 linii (tj. poleczeniu LEN - stozowanie LEM poza refundaciq)

Tab. 11 Struktura stosowanego akiywnego leczenia 2 linii po leczeniu LEM u chorych ze
szpiczaldem plazmocytownm.

=—
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Tab. 1Z2. Szacowanie wielkoi¢ popubcp docelowej.

F
=3
=
g

Farmmetr

Trodio

|

L
i

3.1.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Podsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci popul acji 2ebrano w ponizsze] tabel i

Tab. 13. Podsumowanie szacunkdw rocznej licz ebnosici popub cji da pomalidomidu w

schemacie PV .*

Populacja

populack obejmu goa wizysthich pacjentdw, u ktdrvch
wniskowana technologia moe bl zastosowana

Liczebnosc, n

Rozdziat

A
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Populacja Lic zebnosc, n Rozdziat
1.2

populaci docelowa wikazana we whiosku

populaci , w ktdre j wnioskowana technologia jest 313

obecnie stozowana

populack , w ktdre jwnioskowana technologia bedzie 1.4
stosowana przy zatoZeniu, 2e minister whaicivy do
spraw zdvowia wyda decyz i o objeciu refundacjg

analEowane] interwencji

1

AL - wareEnt mebsyrmalry; MM - warEnt minamainy; * BC (Mk-A)IEL,

352 Perspektywa

Zzodnie z wybycanymi dgencii Ooeny Technologii Medycanych 1 Targfikacji (A OTMIT 2016) araz
Rozporzad zeniem Ministra Zdrowia (MZ) w sprawie minimalrech wymagan (Rozporzadzenie
MZ 2012 analize praeprowadzono 2 punkiu widzenia ptatnika publicanego, 1. Marmodoweszo
Funduszu Zdrowia (MFZ ) w ram ach analizy podstawowe] (ang, base case analy 55, BC) araz z
perspekbywy wipdnej MFZ i pacjenta w ramach andizy wradiwoéci (ang, senddvity
analysis, 58,

Zoodnie Z wytyozwmi oceny techrologii medwezwch ACTMIT: je3eli nie dochodzi do
wspoiptacenia ze strony awiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zestanieniu z kosztem
ponoszZonym przez pratnika publicznego, momma uwzglednic jedynie perspekbwwe platnika
publiceanego,™ (Wybyczne AOTMIT). W awiazky 2 tym, ze wiskszosc 2z and izowanych lekdw
finanzowana jest w ramach programulekowego lub katalogy chemioterapii, aco za tym idzie
brak wspdiptacenia pacjenta za otrzymywane  awiadczenie, perspekbywwa  platnika
publicenego jest rdini zig nieznacznie od perspektway wepd nwj pratnika publiczneoso oraz
pacjenta, Rozne koszty z perspekbwwy MFZ i pacjenta genemsje jedynie koszt zakupu
deksametazony i prednioznu, jednaze koszt ten jest znikomy w pordwnaniu 2 pozostakmi
kozztami uwzglednionym i w analizie, W awiazky z powyvzezym and iza z perspek by 3cme]
MFZ i pacjenta rozpatnywana jest jedynie w ramach analizy wradiwosci,

W andizie uwzzledniono bezpoirednie koszhy medwezne, sczegiinie iztolme z punktu
widzenia ptatmika: koszty zakupu lekow oraz koszty podania lekom,

Mie uwzgledniono koszhiw niemedycznvch i posrednich 26 w2gledu na wiek chonech - -
wigk s20sc Zachorowan na sEpiczaka wystepuije u ozob starszych (75 zachorowan wystepuije
po &0 roky &ecia; KRM), Spodziewany jest zatem niewielki wphow na Zmiane dbownossi
zawodowej i produkbywwnosd awigzang 2 absenteizmem i prezenteizmem - ewenhualne
roaice w kosztach miedzy scenaruzzami s3 pomijalnie mate, Ponadto, mediana wigku
choryvch w badaniu OPT MMM vevnicsta &7 lat w grupie PWd (OPT MISMA],

3.3 Horyzont czasowy

ik res obowigzywania decyzji refundacyinej dla lekiw, dla ktdrech wydawana jest pienwzza
decyzja administracy jna o objeciu refundacjiy, wynos 2 1ata (Ustawa zdnia 12 maja 2011 r
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o refundacii lekdw, srodkdw spodywczych specjalnego przeznaczenia 2wwieniowegn oraz
wyrobdw medycznych, &t 11, ust, 3 pkt 3; Ustawa refundacyina 2011), w aniggky z czym
wzzystkie dalzze oszacowania populacyine i koszZbowe przedstawiono w horyvzoncie
piennz2ych petnvch [ at od daty rozpoczecia finansowania wnioskowanej intenwenc ji.

Ze wzgdedu na zaaw ansowang postad choroby oraz zatozenie utatwioneon dostepu do leku w
ramach finansow ania terapii w ramach programu lekowegao, kratki (2-letni) hory2ont czasony
bedzie wystarczajacy do okred enia zachowania rynko w praypadku zmiany spozobu
finanzowania [ eky 22 srodkaw publicznych,

Horyz2ont czazowy przyjety w niniejs=e] analizie jezt zzodny z minimd nymi wymaganiami M2
araz Whbwozrymi ACDTM [Rozporzadzenie MZ 2021, ACDTMIT 20HM&].

3.4 Scenariusze poréwnywane
M analizie wphau na budzet pratnika pordwnano fotki finansowe dwach scenariuzzy:

*  ICEnatiuzza istmie jacego, zakiadajgoego brak finansowania Pwd w o ramach programu
lekowegn w populacji docelowej (brak kosztdw dla MFZ lub pacjenta);

*  oenarivzza nowego - finanmowanie pomdidomidu w schemacie PW w ramach
nowezo programu lekowego,

Przyjeto zatozenie stopniowego rozpocznania leczenia praez chorsch w cigay roku,

SCcenariuss iztnie jgoy

Scenariusz  istniejacy  przedstawia  lodciows prognoze rocznych wydatkdw  podmiotu
zobowigzanego do finansowania awiadczen ze :rmodkow publicanwch, jakie beds ponoszone
na leczenie pacjentdw w stanie kiniczmm wskazanym we whiosky, 2 wysaczee0l nieniem
ftadowej wydatkow  stanowiacej refundacije ceny wnioskowanej technologii, pray
zatozeniu, 28 minister vtaEciwy do spraw 2drowia nie weda decyzji o objeciu refundacja,

Woand izowanym wzkazaniu i, wleczeniu chorvch 2 naw rotoweym Tub opornym z=2piczakiem
plazmocytowym, u ktdnch stosowano oo najwy2e] tray schematy leczenia, w tym schemat
zawierajgcy | end idomid i u ktdrych w trakcie leczenia leczenie nastapita progresja choroby
i nie stwierdzono przeciwskazan do stosowania bortezomibu, mo@ma weyrdznic bty
albpopulacie: chorzy leczeni w 2 lindi po leczeniu lenalidomidem, chorzy leczeni w 31 41inii
po lenalidomidzie i bortezomibie oraz chorzy w 314 linii po lenalidomidzie, bez bortezomibu

patrz Ryc. 1. |
Y 2y

w2 linil po lenalidomidzie, w acenanuzad ismiejacwm, beds leczeni (w rozpathywanym
horyzoncie czazowym) za pomocy nastepujacvch opcii terapeutycanwch: schemat WD
[bortezomib, talidomid, dekzametazon), =chemat WD (bortezomib, cvklofosfamid,
dekzametazon), bendamustyna w monoterapii, bendamustyna w Fojarzeniu z prednizonem
[EF) lub bendamusztyna w skojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem (BED). Matomiast
pacienci w3 lub 4 linii po leczeniu lenalidomidem i bortezomibem beds leczeni
daratumumabem w sojarzeniu zbortezomibem i dekzametazonem (DWd) i pomalidom idem
w ojarzeniu zdeksametazonem (Pd) oraz achematami YTD, %D, B, BP i BED. Opizane
terapie #itadaja sie zatem na scenariusz istniejacy niniejszej analizy. Konkretne udziaty
vozp at raw anych opcii terapeutyeznych wedhlz badania ankietowegn i zabo@en praedstawiono
w ro2dz 3014,
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SCENAFIUSE Moy

Scenariusz  nowy  przedstawia  ilofciowg prognoze  rocawch weydatkow  podmiotu
Zobowigzanego do finansowania awviadczen ze frodkdw publicznych, jakie bedy ponozzone
na leczenie pacjentdw w stanie kiniczmm wskazamm we wniosky, 2 wysaczeedl nieniem
dotadowe] wydatkdw  stanowizoej refundacie ceny wnioskowanej technologii, pray
zatozeniu, 28 minister wtasciwy do spraw 2drowia wiyrda decyzje o objeciu refundacja,

WoscEnaruzad nowym prEviet wprowadzenie finasowania pomdidomido w zkojarzeniu
Z bortezom ibem 1 dekzametazonem w analizowane] popul a2ji chorvch, W awigzky, z twym
chorzy w liniach 34 po lenalidomidzie 1 bortezomibie, w scenarusadg novym, beda leczeni
za pomocg PYvd, Ovd i Pd oraz WTD, WD, B, BP i BBD, a u chorvch w 2 linii po lenalidomid zie
bedzie stosowany ko achemat PW (poniewaz popdacja docelowa w 2 lindi 20stata
okredona w badaniu ankistowym juz jako liczba chorych, ktdrzy realnie bedg leczeni Pyd
po wWcEsniejsym leczeniu lenalidomidem ).

Konkretne udziaty rozpatrywanwch opcji terapeutycznych weditug badania ankietowesgo i
zatozen praedstawiono w rozdz, 3.1.4,

3.5 Dtugosé terapii

Woanalizie wpdywy na budzet pravjeto natepujace zatodenia dotwoczace czasy thwania
rozp at rav anych terapiis

+«  diugodd terapii dla schematu PWd prayieto w oparciu o badanie OPTIRISMAM
{(Richardson 2019), a diugoed terapii DWd prayieto rowng diugossi terapii PWd,
W Zwigay 2 twm, 22 w ramach analizy klinicanej nie wykazano praewagi jednej
terapii nad druga i przyjeto zatzenie o podobnej skutecanosci P 1 D,

* U chorch leczonwch wliniach 3-4 prayieto dbagosd terapii na 11,2 miesigea (mediana
PF5 dla PYd w catkowite] populacii badania OPTIMIZMM, £ dla linii 24 - brak
wynikéw dla linii 3-4);

« U chorechw 2 lindi - 20,7 miesigea (mediana PFS dla P we 2 lindi po lenalidomid zie),

« 1w andizie wrad iwodsi (S4) previeto diugodd terapii PV i W na 8,8 miesigoa (czas
leczenia PYd w catkowite] populacii badania CPTIMISMMY w obu analizowanyich
aubpopulaciach, 22 wz2gledu na przyijete zatoZenie o podobnej skutecanodci obu
terapii (jak w punkcie 1)

«  diugodd terapii dla schematu Pd prayijeto na 4 miesigoe w oparciu o badanie Mib-003
[Zan Miguel 2015,

«  dhugosd terapii dla schematy WD prayjeto na & oykli weg danych Instytuty Hematologii
1 Tranzfuzjd ogi (IHiT );

+ 22 wzgdedu na brak infommaciji dotwozaocweh Zd ecanego czamy trwania terapii WD
w sZpiczaky opomym lub nawrotowym , dla tego schematu prayjeto dugosd te rapii
taka jak dla WDy,

« ¢ wzdedu na brak informacji dotyczaoych dbigosci stosowania bendamuztyny
w monaterapii 1w sojarzeniu z prednizonem (BP), pravieto dtugosc terapii na 10
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cykli 28-dniowych na podstawie dbugodci terapii dla schematy BTP (bendamustyna,
talidom id, prednizon) we zalecen Polskiej Grupy Szpiczakowe] z 2021 r. PG5z 2021);

+  diugodd terapii BED (4 cykl &) rdwnie 2 przyjeto wg zalecen PGEz (PG5z 2021).

Dhugnsci terapii przyiete w analizie zebrano w ponizsze]j tabeli.

Tab. 14. Mugos ci terapii rozpatrywanych w Snalizie wplywu na budzet .

Terapia Mugos £ terapii FrodioMomentarz

Pud i0%W e lindach 34 | 11,2 miezigea (341 dni) badznie OPTMISWM [Richardzan 2019)

P 0w e 2 indi 20,7 miesigca (631) badanie OFT WM (Richardzon 2019)

Fd 4 miezigeoe (122 dni) badanie M002 (2an Miguel 2013)

wWCO 8 cykli (5,5 miezigea; 168 dni) wa danych Instytoty Hematologii i
Transfuzjologii (IHIT)

WTD 2 cykli (5,5 miesigca; 168 dni) | preyieto takg samg diugoid Rk dla
WO

Bandamu styna w 10 ookl i 9 2 miesigea ;280 dni) | wg zalecer PG5z (PGSz 2021), jak da

manate @ pii BTF

EP 10 coybli (9 2 miesigea ; 280 dni) | wg zalecen PGSz (POSz 2021), jak da
BTF

EEF q cykle (3,7 miesgea; 112 dni) | wg zlecen PGE5z (FGESz2021)

Wobliczen@ch przyjeto | f2 przecietny rok trura 365 dni.

3.6 Dawkowanie i droga podania lekéw

Dankowanie PYWd zgodnie z Charaktenstyka Produkiu Lecaniczego (ChPL) dostepna na
stronie Europejskiei Agencii Lekdw (ang, Euwropean Medicines Agency, EMb; CHPL POM)
w caklach thwajaoewch 3 twaodnie (21 dni):

* Zalecanadawkapomalidom idu wynozi d mg raz na dobe, pray jmowana doustnie praez
pierwzze 4 dri ovklu, i dni 1-14;

+ zalecanadawka bortezomibu to 1,3ma/m?® powierzchni ciata, podawana dozynie [ ub
podzkd mie:
o I pienwszym i canartym dniu pienwzzego i drugiego tygodnia cuklu v oyklach
-8, tj. dnit, 4,81 1,
o W pienzzym dnidpienwszesn i drugiego tygodnia cyklu w cyklo 91 koleinych,
tj. drili g
*+ 7Falecana dawka dekzametazonu to 20 m2 raz na dobe, pray imowana dousthie;
o W pienE2em, drigim, casartym 1 pighym dniu pierwszego 1 drugiego tygodnia
cykluw oklach -3, tj. dni 1, 2, 4, 5,8, 9,111 12
o W pienzzym 1 diagim dnig pienwzzego 1 dragiego tygodnia okl w oyvklu 9
ikalejnych, ti. dni 1, 2, 819,
Danmkowanie 0l zzodnie =z programem [ekowym B, b4, Leczenie chorych na opomezo [ub

nawrmbowegn spiczaka plaamocytowego (ICD 10 C90.0Y"  stanowigcwym  zatacznik. do
obwiesaczenia Miniztra Zdrowia (Obwiezaczenie MZ) w cvkl ach trwajacych odpowiednio 3

tygodnie (ovkle 1-8) 14 tygodnie (oykle 9+
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+ Zzalecana dawka daratumumabu to 16 mafkg masy ciata, podawana we wlewie
dozylnym raz na tydzien w cuklach 1-3, raz na 3 tyeodnie w cyklach 43 oraz raz na 4
tygodnie w cvklu 91 kol ejrvch;

+ zalecanadawka bortezomibu to 1,3me/m? powierzchni ciata, podawana doznie [ ub
podzkamie w piemwzzym i cavarbym dniu pierwszegss i dmigiegn tygodnia cyklu
w cyklach 1-8, £j. dni 1, 4, 8111,

+ Zzalecana dawka dekzametazonu to 20 mg raz na dobe, prayimowana doustnie
W pienwszym , drugim , casartym i pighm dniu pienvszego 1 drugiego tyeodnia cwklu
woovklach -8, tj. dni 1, 2, 4, 65, 8,9, 111 12,

Dankowanie Pd na podstawie programu lekowego B.54, | Leczenie chonych na opornego (ub
nawrotowegn sapiczaka plaamocytowego (ICD 10 CH0.0Y° stanowigcwym  z2atacznik. do
obwiezzczenia Miniztra Zdrowia (Obwieszczenie MZ) w cyvklach trwajacwch 4 twaodnie:

* Zalecana dawka pomalidomidu whosi 4 mg raz na dobe, pravimowana doustnie w
kazdwm driu caklu, £, dni 1-21;

* zalecana dawka dekzametazonu wynos 40 mg raz na dobe, pravimowana doustnie
pierwszego dnia kazdego tyeodnia oklu, £, dnil, 8,168 7 22,

Damkowanie W20 w cykl ach thwajaoych 3 tygodnie prayjeto na podstawie zalecer Instytbutu
Hematologii 1 Transfuzjologi (HiT) 22 wzgledu na praedstawione dawkowanie u choryeh
Z nawrotowym lub opomym sZpiczakiem plazmocy oy m

+ zalecana dawka bartezomibu vynosi 1,5 mesdm® raz na dobe, podawana dozyinie [ub
podskamie w piernwszym i cawartym dniu pienwszego i drugiego tygodnia oyklua, t.
dri 1,4, 811,

* zalecana dawka cykl ofosfamidu wynosi 600 mg raz na dobe, przyimowana doustnie
W pignaszm dnig w pienw s2ych trzech tygodniach ovklu, £, dni 1, 5115

* 7zalecana dawka dekzametazonu to 20 mg2 raz na dobe, prayimowana doustnie
W pignEZ , drugim, cavartym i pighym dniu pierwszegn i drugiego tyaodnia cwklu,
tj. dnit1,2,4,5,8,9, 1i12

D kowanie lekdw w schemacie WD odnal eziono w wybycznych Polzkiej Grupy S zpiczaome j
PG5z 2021) jednak tylko we wakazaniu innym niz wnioskowane - w leczeniu indukujacym a
nie w RRMM, Dlatego, dankowanie bortezomiby i dekzametazonu w achem acie WTD prayijeto
takie zamo jak w schemacie WD w cyvklach thwajacwch 3 tygodnie, Matom izt dawkowanie
talidomidu przyjeto takie samo jak w schematach trdjlekovych zalecanych praez Polzky
Grupe  Szpiczaiowy PG5z 2021) w leczeniu nawrotoweso [ub opomego  =3piczaka
plaznocytowezn, tj, 100 me raz na dobe, prayimowane douzinie kazdego dnia cvklu,

Dawkowanie bendamustyny w monoterapii 22 wzgdedu na brak inmwch danwch w leczeni
=Zpiczaa nawrotowezn (ub opomego prayieto takie samo jak dawkowanie bendamusteny
w zchemacie BTP (bendamusztyna, talidomid, prednizon) zalecamwm praez PGiz PGSz
20211 w leczeniu chorwch 2 nawrotowym lub opomym szpiczakiem plazmocytonym, tj, 70
mz/m? podanane doad nie w pienuszym idmgim dniu kazdego 28-dniowego ok,

Damkowanie lekow w zchemacie BP w oywklach 28-dniowych, 22 wzdedu na brak innych
danych w leczeniu szpiczaka nawrotowego lub opomezo preyjeto zeodnie = dawkowaniem
przedstaxionym dla achematy BTP w wybwezch PGSz (PG5z 2021):
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zalecana dawka bendamustyny wynosi 70 mg/m’, podawana dozylnie w pierwszym
idrugim dniu kazdego cykl o,

zalecana dawka prednizony wyniosi 100 mg, pravimowana doustnie pienw s2eg0 dnia
kazdego tygodnia cvklu, £, dni 1, 5, 161§ 22,

Dawkowanie BED zzodnie z zaleceniami Pol #iej G rupy SFpiczakowej (PE5z 2021) u charych
Z nawrotowym lub opomym sZpiczakiem plazmocy oy m

W ponizzej tabeli

zalecana dawka bendamustyny wynosi 70 mg/m’®, podawana dozylnie w pienwszym
idrugim dniu pienwz2ego i drugiego tyeodnia cvklu, £, dni1i5;

zalecana dawka bortezomibu wynosi 1,3 mgsm? raz na dobe, podawana dozylnie lub
podskamie w pierwszym i cawartym dniu pienwzzego i drugiego tygodnia oyklua, .
dmi1, 4, 811,

zalecana dawka dekzametazonu wynosi 20 m2, pray jmowana doustnie w pienwzzech
czterech dniach pierwzzego 1 drugiego tygodnia cyklu, £, dni 1-41 511,

praedstawiono dawmki i drogi podania lekodw  prEyimowanych

w analizowanych terapiach,

W oobliczeniach prayjeto, 2e:

przecietna masa ciata (m.c. ) c2owieka wynosi 73,5 kg (AE Imnowid, AW Imnowvid],

przecietna powierzchnia ciata (p.c.) cztomieka wynos 1,71 m? (AE Darzalex, A
Darzalex).

Tab. 15. Dawkd i droga podania lekdw prz yymowvanych wanalizowanych terapiach.

Lek Da wia Droga podania Fridto
po malicko mid dmg doustnia ChFPL POM
& ratumumab 16 maAg it 11802 | wlew dodyiny Program lekowny B 54
mg*) Obwies zczenie M)
b rte zomib 1. 3mgs/mT(tj. 2 22 nfuzj doddna lub ChPL POM, proaram
mg**) podanie podskdme lebowy B.54
Obowies zoze nie M),
PGSz 2021
deksametazon 20 mg Dou stnie ChPL POM o raz
program lekowy B 54
Obwies zczenie M)
delkzametazon (Pd) | 40 mg Doustnie Program lekouwny B, 54
Obowies zczenie W)
talidemid 100 mg Doustnia PG5z 20241
cykilo fosfamid 00 mg Doustnie IHiT
b= ndamustyna 0 mgsmE 119 7 hfuzi@ dodina PG5z 2021
mgtt:l
prednizon 100 mg Doustnia PG5z 2021

* da masy ciata rdwne i 73,8 (AE Imnowid, AW Imnowid) ** dla powie rechni ciata rdwnej 1,71 mT (AE
Darzalex, aWih Darzalex)
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W ponizszych tabelach przedstaniono schematy dawkowania lekdw w analizowanych

terapiach,

Tab. 16. Schematy dawkowania PYd i Dvd.

P¥d {ChFL FOH) D {program lekowy B 54%)
cykle 1-8 [(po 3 tya. ) cykle 1-3 (pa 3. twa.)
pomal idomid codziennie przez pierwsze 14 & ra tumumab 1xfydz,
dri cykdu (ti. dri 1-14)
bo e zomib 1,14, deier 1. 12, tyg. w bo e zomib 1.14. dzierf 1.1 2. tya. w
eyidu (i, dni 1, 4,8 11) oyl (ti cnil, 4,2, 11)
dekzametazon | 1.2.,4. 15 dien 1.1 2. tya. dekzametazon | 1.,2.,4.i5. dzien 1.1 2. tya.
woyklu it dni1,2,4,5,8, wowklu (tj.dni1, 2,4, 5,8,
9,114 12) 9,114 12)
cykle 4-8 (po 3. twg.)
& ra tumu mab 1:3 tya.
bo rte zamib 1.id. dzier 1.4 2. tyg. w
cuklu fti chil, 4, 8i11)
deksametazon | 1.,2.,4.9 5. dzieri 1.1 2. tvyg.

weykdu (tj. dni1,2,4,5,8,
9,114 12)

cykile 9+ [po 3 tyg, )

cykle 2+ (po 4 twg. )

po mal idomid codziennie przez pierwsze 14 & ra tumu mab T tyg,
dri cyklu (1j. dni 1-14)

b rte zomib 1. ceien w 1,12, tyg. w okl b rte zomib BRAK
(ti. dni 1,8}

dekzametazon | 1. 92, dzien 1. 12 tyg. w delkzametazon BRAK
cyklu (tj.dnil, 2, 819)

*B. 54,  Leczenie chorch na

opomego lub nawrotowe go szpiczaka plazmocytowego (IC0O 10 C90,0)" -

zafgcznik do obwie zzcze nia Miniztra Zdwwia [Obwiezzczenie ME); BRAK - bortezomib i deksazmetazon
w schemacie O podawany jest ko przez 8 okl

Tab. 17. Schemat y davskowania Pd, VTD , VLD, bendamustyny (monoterapia}), BP i BBD.

Schematiek Dawdovanie

Pd: cybile 1+ (po 4 tyg. )*

peor mial idka mid codziennie w kazdym cyelu (tj dni 1-21)

e kzametazon 1. dzien kazdego tygodnia cyklu (tj. dnil 8,15 i 22)

WD cykle 1+ (po 3ty )*

b rte zomib

1.id. ceien 1,12, tvg. w oyklulti. dni 1,4, 81 11)

tal ido mid

codziennie w kaddym cdclu (3 dni 1-21)

dehzametazon

1.,2.,4.15. dzief 1. i 2. tyg. w cyklu (tj.dni1,2,4,5,8,9,11112)

VOO cykle 1+ (po 3 tyg. P

b e zomib

1.4, czien 1.2, tvg. woydu (tj. dni 1,4, 84113

cykla fosfamid

1. dziefd w 1.,2. 13 tyg. cyklu (tj. chil,8i15)

dehzametazon

1.,2.,4.15. dzief 1. 1 2. tvg. weyklu (tj. dni1,2,45 8,9, 11i12)

Bendamystyna w monotera

pii: cykle 1+ (po 4 tyg. )*

b= ndamustyna

1.1 2. deied cvidu. (tj. dni1i2)
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Schematiek Dawdovanie

BF: oylkle 1+ (po 4 tyg. )*

b= ndamustyna 1.4 2. deien cyklu. (. dni 1 2)

prednizon 1. dzien kaZdego tygodnia cyklu (tj. dnil, &, 15 i 22)
EED: cykle 1+ jpo A fyg. )*

b= ndamustyna 1. dziefw 1.1 2. tyg. tj. dnilig)

b rte zomib 1.14. deien 1. 12, tya. wocyklu (tj. dni 1,4, 8111)
prednizon odl. dod. dniaw 1,12, tya. i dni 1-448-11)

*Pd wg programu lekowego BS54, Leczenie chorych na opomego lub nawrotowego szpiczaka
plazmocytowego  (ICO 10 C0.0)" (Obwiezzczenie WMZ); WO wg HIT  Jeczenie nawmiowe]js
progresu goe j postaci cho roby); WTO gk W0 wg HAT (talidomid stosowanie ciggte wg PG5z 2021 jak
w schematach trdjlekowych w leczeniu chorych opo mychénaw rotowych), EEBD wa PGSz 2021
(schematy leczenia cho rych opomych mawrotowych ), B iBP gk BTP wg PG5 2021 (zchematy leczenia
cho pych aparmych Snoawess townygch ).

3.7 Analizowane koszty

dnalize wphony na budzet przeprowadzono 2 uwzgdednieniem  kozztdw bezposrednich,
obejmujgcych koszhy avigzane z terapig, w tym koszhy lekow i koszhy podania ek,

Do oszacomania bezposrednich kozzbdw medycznvch wykorzystano dane dotyczace dtugosc
terapii (rozdz. 3.5), dawkowania (rozdz. 3.6) oraz kozzhy jednostkowe lekdw i podania.
Saczegobowy opis parametrdw koszhowych zamieszaczono ponize].

Wzrost koszbdw szacowano pray Zato@eniu, 22 pacjenci stopriowo (liniowo) wchodzg do
programu lekowego w danym roku andizy (o miesiac w ciggy 12 pienwszwch miesiecy
leczenia - dotyczy zardwno chorych wohodzacych do And iz wpbwau na bud2et w | roku jak
w1 roku analizy),

Ze wzd edu na brak dowoddw pochodzacych z badan Kiniczanwch (patrz: _
FPomalidomid {Imnowid® w  skojarzeniu

z bortezomibem i dekzametazonem w leczeniu chorgch z nawmotoweym lub opomym
sZpiczakiem plazmocytowym  wozesniej leczomych lenalidomidem. &ndiza klinicana.
Warszama, 2021.) wskaaljaoych na wiskszg caestosd wystepowania zdarzen niepozadanych
w przypadky stosowania jednej z o technologi, uznano, 2e koszty leczenia dziatan
niepozgdanych nie stanowig kosztowm rdanicu jaowch pomiedzy terapiami, zatem mogg zostac
pominigte w praedm iotowe ] analizie,

Mie uwzgledniono koszhtow niemedycznych i posrednich 2e wzdedu na wisk chorwch
i spodziewany niewielki wphaw na amiane dhownoici zanodowej i produk b nosc aniazang,
z abzenteizmem i prezenteizmem — ewentudne rdimice w kosztach miedzy scenaduzzami
=3 pomijalnie mate.

Wezystkie koezty 23 podawane w PLM 1 53 aktualne na marzec 2021 ¢ 1 uwzgledniajy
obowigaljace od 1 marca 2021 r obwieszczenie Ministra Zdrowia okredajace warinki
refundacii lekdw w Pdace (Obwieszozenie MZ) oraz dane spreedazowe MFZ za styozen-
grudzien 2021 r (Komunikaty DGL, Komunikaty DGL spraedaz).

W oobliczeniach prayjeto, ze praecietny ok trwa 365 dni.
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3.7.1 Koszty lekow

W ponizszyvch rozdziatach przedstawiono koszty jednostkowe wezystkich lekow podawanych
w ramach analizow anych schem atdw leczenia.

3.7.1.1 Pomalidomid

Zondnie z danymi Wnioskod awcy cena hurtowa brotto preparatu Imnowid®

LA
()
o
o
3
]
L
ge!
&

Liczha prayjetych damek | eku zalezy od liczhy podan danego leku w zaleznosci od pravietej
dhigosci terapii (horyzontu czasowegn andizy).

Tab. 18. Koszt pomalidomidu w schemacie Pvd {Inmovid?, 14 kaps ) w zaleznoici od wanantu
analizy (da ne Wnioskoda wey).

Warant analizy Cena hurtowa brutto, FLRfopak Cena 1 dawki leku , FLH/d wia
I [
I |

Schemat Pd

fgodnie z Obwieszczeniem MZ cena hurtowa brutho i wysokosc limity finansowania dla

preparatén imnoid™ |

T
. - =t 1= tabeela porize].

Liczba prayjetych dawek | eku zalezy od liczhy podar danego leku w zaleznodci od prayjete]
dhigoaci terapii (horyzontu czasowezn and izy).
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Tab. 19. Koszt pomalidomidu wschemacie Pd (Imnovid? , 21 kaps. ; dane Whioskodawcy).

Cena hurtova bnitto, PLHfopak Cena 1 dawld lelu, FLHMawla
I

3.7.1.2 Daratumumab

Kozt daratumumabu prayjeto z praetarguy publicanego 22 wzgdedu na brak dansch
Ppraedazowych Departam enty Gospodanki Lekami (DG L) dla daratumumabu pozwal ajaoch
na oszacowanie rzeczywistego kosztu leku (], pravjeto cene hurtowa brutto daratumumabu
nizszq 0 36% w pordwnaniu do Chwieszczenia MZ). Kossty daratumumabu preedstawiono w
ponizzze] tabeli,

W zwigau z refundacia leku w ramach programul ekowego i brakiem dopiaty pacjenta koszt
nabycia DARA jest taki zam z perspektywy NFZ oraz z perspektawy tacmej NEZ 1 pacjenta.

Tab. 20. Koszt preparatu Darzale»® {daratumumab) {Przetarg).

B vartoic opakovania Cena hurtowa brutto®,
PLHopak.

koncentrat do spotzadzania wztwordw, 20 mgsml (1 fiol. 20mly | 5 100 00

koncenttat do spotzgdzania mztwordw, 20 masml (1 fiol. 5ml) 1275 00

*hozzt poknywa NFZ (brak kosztu pacjental.

Bez wzgdedu na zawarto:sd opakowania preparatu Darzalex® cena hurtowa brutho za 1 mg
daratumumabu wynos 12,76 PN, a cena hurbtowa brutto za jedng dawke daratumumabu
wyToEi 16 086,20 PLM (patrz tabel a ponizejl,

Tab. 21. Koszt preparatu Darzalex™ {daratumumab) cd.

Bvartosc opakowvania | Cena hurtowa | Dawka w Cena Cena hurtowa
brutto, opa kowaniu hurtowa brutto,
PLHJopak mg brutto, PLHIdawka™

PLWmg

koncentrat do 310000 400 1275 15055 20

spo rzgdzania

roztwardw, 20 masml (1

fiol. 20 ml}

koncentrat do 127500 100 1275 15055 20

spo kzgdzania

roztwardw, 20 masml (1

fiol. 5ml)

180 2 mg (16 mashga me. razy T3 8 kg patrz rozdz. 2.6 )

3.7.1.3 Pozostate substancje czynne

Kozzty pozostabwch substancii canmnych  (bortezomibu, deksametazonu, talidomido,
okl of ozfamidu, bendam ustyny 1 prednizonug) prayieto na podstanwie danwch z Chwieszczenia
Ministra Zdrowia [(DObwieszczenie MI) lubfi danwch spraedazowych (Komuonikaty DGL,
Komunikaty DGL sprzedaz) lub Zarzadzenia nr 28,204DG L Prezesa Marodawezo Funduzzd
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Zdrowia (Zarzgdzenia Prezeza MFZ), Uwzgd ednione w and izie kozzhy substancji cavnnwch 23
1mgziza1danke ponozz2one przez MNFZ p reedstawiono w ponizsze]j tabel i,

Wezystkie preparaty bortezomibu 1 bendamustyny refundowane =3 w ramach katd ooy
chemioterapii (katalog C) i brak jest doptat pacjenta do kosztaw ich zakupu, w awiggku
Z czym koszt nabwoia bortezomiby 1 bendamustyny jest taki zam z perpekbywy MFZ araz
Z perpekbyny tacznej MFZ 1 pacjenta.

Wazystkie doustne preparaty dekzametazonu refundowane =3 w ramach katalogu A1 Za
odptatnoscig nyczattowg, w anigzku z czym koszt nabycia DEX rozni sie z perspekbywy MFZ
araz = perzpekbtyny tgcmej NFZ i pacienta,

Talidomid finanzowany jest w ramach katalogy refundowanych substancii czynnych Czesd b
albstancie caynne zawarte w lekach niedopusaczonych do obrota na terytorium RP (1L patrz
Zarzadzenie nt 28, 2021/DGLPrezeza MR Zarzgdzenia PrezezaMFI), w 2awigaku = czvm koszt
nabwcia talidomidu jest taki zam z perpekbiwy MNFZ oraz z perspekbywy tacznej MFZ
ipacjenta.

Preparaty doustne cyklofosfamidu refundowane =3 zardwno w ramach  katd ogu
chemioterapii (katd oz C) ibrak jest doptat pacjenta do kosztdw ich zakupu, jak rowniez w
ramach katdogu A1 [Leki refundowane dostepne w aptece na receple w catkym zakresie
zarejestrow amych wskazan i praemaczen [ b we wskazaniu okreslonym stanem K iniczrym™).
W przypadku katalogu A1 destepne sqdane przedazowe, jednakze cena za mg leku wywehodzi
na ich podstawie wy2za niz w praypadky ceny oficjalnej z katalogu C, stad pravjeto
konzenvatywnie wycene leku z katdogu 0 W awigzky z powyzeszym koszt nabwcia
cykl of cefamidu jest taki zam z perzpekbany MFZ oraz z perspek by tacznej MFZ 1 pacjenta.

Wazystkie preparaty prednizonu refundowane =g w ramach katdogu a1 [, Leki refundowanes
dostepne w aphece na recephe w cakm zakresie zarejestrowanych wskazan i praeznaczen
lub we wikazaniu okredonym stanem kliniczoum™), W przypadku refundacii we wskazaniu
LMowohwory zod iwe™ poziom odplatnoici dla pacjenta to [ bezptatny do limito™, ale
w ZwigAu z tym , 28 wysokosc 1imity finanzowania dla wigkszosci preparatdw jest nizsza od
ich ceny detdicznej koszt nabyoia prednizonu rdzni sie z perspekbywy MFZ oraz
Z perspekbywy tgczne] NFZ 1 pacjenta.

Kozzty bortezomibu 1 bendamustny pravieto w oparciu o ceny efekbawne z komunikaty DSL
dotyczacesn sredniegn kosztu rozliczenia wybranych substancii cannych stosowanych w
programach lekowych i chemioterapii (Komunikaty DSL).

Kozzty dekzametazonu i prednizony oszacowano na podstawie danvch sprzedazowych MFZ
(Komunikaty DG L spreedaz) i 2z obwieszczenia Ministra Zdrowia (Chwieszczenie M, praviseto
koszt mizszy z tych dwdch Zradet w praypadku kazdego preparatu a nastepnie wazono 2o
udziatem w sprzedasy wg danych MFZ — w praypadku prednizonu uwzeledniono ceny dla
wzkazania nowotwory 2todine™ a w praypadku dekzametazonu ceny postaci doustrvch),
sSzacowanie kozztl z uwzglednieniem danych praedazowych przedstaniono w Aneksie (patrz
rozdz 10.2).

Kozzty cyklofozfamidu pravijeto na podstanie Obwiezzczenia M2 (patiz dneks rozadz, 10.2) w
oparciu o ceng preparaty douzinego z katalogu chemioterapii (brak  jest danmwch
sprzedazowmych poawal ajaoych na oszacowanie ceny lekdw z katalogu ).

Kozzty talidomidu przyijeto na podstawie Zarzgdzenie nr 25,2021 /DGL Prezesa Marodowego
Funduzzu Zdrowia (Zarzgdzenia Prezesa MFZ).
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Koszty lekdw uwzglednione w analizie 2ebrano w ponizsze] tabeli.

Tab. 2. Koszty bortezomibu, deksametazonu, talidomidu, cyMofosfamidu, bendamustyny
i predniz onu ponosz one przeez HFEMFE i pacjenta uweglednione wniniejszej analizie.

Substancia Koszty przyjete wanalizie | Komentarz | zrodio
SEARE Koszt, Koszt,
FLH'mg FLH/dawka
bo Hezomib 58,18 130 66 iredni koszt rodiczenia wybramych  substanci

czynnych (Komunikaty DGL)

e kzametazon 0p50,82*% 1130576 40% | irednia waZona udeiatern w mynku  (Komunikaty
w Py OGL spreedaZ) uvwzgledniagca mniejszy  koszt
spoirdd Komunikatdw DGL 1 Obwieszczenia MZ

dekzametazon |0 £5/0,82% | 13,0546 40* | irednia waZona udeiatern w mynku  (Komuonikaty

w Pd OGL zpreedez) uvwzglednia gca mniejszy hoszt
spoirdd Komunikatdw DGL 1 Obwieszczenia M2

Taldomid 0ns a0z Zargkenie nr 28.2021/0GL  Prezesa NFE
[£arzgdzenia Frzeasa MFZ): Katalog
refundowanych  substancii czynnych  Czesd &
substancie CZyTine Zawatte W lekach
niedopusaczonych do obrotu na terytorium RP

cykla fosfamid ooz 15,23 Obwrieszczenie M katalog C

bendamustyna |2 29 274 61 iredni koszt rodiczenia wybranych substancii
czywinych (Komunikaty OGL)

prednizon O070,09*% |6 58/ 45 irednia waZona udsiatern w mnku  (Komuonikaty

OGL zpreedei) uwzgledniagca mniejszy hoszt
spoirdd Komunikatdw DGL i Dbwieszczenia ME idla
wikazanie nowotun ry zho fliwe )

* perpektywa MFZipespektywa MFZHpaC jenta.

3.7.2 Koszty podania lekow

Koszty podania lekdw w programie |ekowwm praypizano w oparciu o Zarzadzenie nr
29204050 Prezesa Mardowego Funduzzg (dobyczy pomalidomidu 1 daratumumabu;
Zarzadzenia Prezesza NFZ ), Kozzt pravjecia pacienta w tnbie ambul atoryinym awigzanego z
wkonaniem programu wynosi 103,16 PLM (prayjeto, 22 dobyczy on wydania leku na & mies.;
MFZ rod iczanie), a koszt hospitd izacii avigzane] z wykonaniem programu lub hozspitalizacji
w trdie jednodniowym Zwigzane] Z wkonaniem programu wynosi 456,72 PLM.

Tab. 23. Koszty podania lekdw wprogramie lkekowym (Farza dzenia Prezesa HFZ)

Rodzaj podania Koszt 1
podania
Przyijecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniam programu 102 16 PLM

Kozt hospitalizacii zwigzane j 2 wykonaniem programu lub hospitalizaci w trybie 426 72 PLM
FEdnodniocwym zwigzane]j z wykonaniem programu

Koszty podania lekow z katalogu chemioterapii prayvpisano w oparciu o Zarzadzenie nr
28201050 Prezesa Marodowego Fundusay Zdrowia (Zarzadzenia Prezesza MNFEZ). Koszt
komplekzowej porady ambulatoryinej dotwezacej chemioterapii wynos 167,11 PN, koszt
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podstawowej porady ambulatoryijnej dotwezaoej chemioterapii wywnosi 111,40 PLM, a koszt
hospitalizaciji jednego dnia Zwigzanej z podaniem leku z czesci & katalogu [ekdw wynos
389,92 PLM,

Tab. 24. Koszty podania lekdw z katalogu chemioterapii (Farzg dzenia Prezesa HFZ).

Rodzaj podania Hoszt 1
podania
Komplekzowa porada ambulaternyjne j dotyczgca chemioterapii 167,11 PLA
Podtawowa porada ambulatoryijnej dotyczgea chemio terapii 111 40 PLM
Hospitalizacja jednego dnia zwigzana = podaniem leku zczeicif katalogu lekdw 389 92 PLM

Zaodnie z wyhvoznymi Polzkie] Grupy S@piczakome] PG5z 2024) w pravpadku leczenia
indukujgceoo p referencying drogy podania bortezom ibu jest forma podskdma ograniczajaca
macznie wystepowanie polineuropatii (doznie bortezomib moze byd stosowany jedynie w
wyigtkowych sytuacjach), Matomiast w leczeniu podtraymujacym zdeca sie podawanis
bortezomibu podskarmie, £ kaolei w schematach lekowych stozowanych w leczeniu chorch
opomych lub nawrotowych rdwniez podaje zie dwie modiwe drogi podania bortezomibu,
jednak, bez wskazania ktdra z nich jest czedciej stosowana, W awigzku 2 powy2szam w
and izie podstawowe]j (BC) niniejszej analizy prayieto, 2e bortezomib podawany jest tdko
podddmie, a w analizie wradiwoici (54) przyieto rbwny udziat podania podskdrneso i
dozvlnego (zatozenie arbitralne, patrz tabel a ponizej).

Tab. 5. Opcje podania bortez omibu.

Droga podania fnaliza podstawowa (BC) Analiza wrazlivosci ($0)
Fyvd Dvd Fvd Dvd

hfuzjm dodvina 0% 0% 0k S0%

Podanie podskdme 100% 100% 50% 50%

* mmtoZenie preyiete woparciu o zmpisy wowytycznwch PGSz [opis w tekicie pouryZei); ** zato2enie
atbitralne w zwigzku z brakiem wikazania konkretnych wartoici w preypadku s zpiczaka opomego

lub nawrotowego da schematdw trajlekawych,

Koszty podania lekaw prayjmowanych w and izowanwch terapiach w oparciu o powyzsze dane
kozztowe podano w ponizsze] tabeli, Koszty podania 23 takie zame z pergpekbvwy MFZ araz
z pergpekhiy wspdl nej MFZ 1 pacjenta - koszty i catoici ponoszone s3 przez MFE.

Tab. 26. Koszty podania lekdw wanaliz owanych terapiach.

Lek Koszt 1 Komentarz
podania™
pomal idomid 108 16 Przyijcie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzany z
wykonaniem prog@mu (wl Zaregdzenia nr 2952021 C006GL;
Zarzadzenia Pmwze:za NFZ) - wydanie leku na & mies. [(NFZ
mzliczania)
daratumumab | 486 T2 Hoszpitalizacja zw@zna =z  wykonaniem progamo lub
hozpitalizacm w trnbie jednodniowym zwigzana z wykonaniam
programu [wg farzgdzenia nr 292021 OGL)
b rte zomib 139 26 Sradhia wazona wa odsetkdw infuzji doZwinych i podant
{264 59 ur SAER) pockkd mego (patrz Tab. 25)w oparciu o: dla infuzji doZvinej
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Koszt 1 HKomentarz
podania™

- koszt hospitalizacji jednego dnia zw@zany z podaniemn leku
zczeici A katalogu lekdw , da podania podkkd mego frednia
arytmetyczna kosztu kompleksowej porady ambulato rynej
dotyczace jchemioterapii 1 Kosztu podstawo we j porady
ambulato nyjnej dotyczgce j chemioterapii (wg Zarzgdzenia nr
2852021 /06L; Zarzgdenia Prezesa NFZ)

dekzametazon |0 00 Lek prepisywany prez lekarza  Podstawowej  Opieki

Zdmwatnej (POZ); w Analizie ekonomicane)j dla prepatatu
Datzalex® réwnieZz przyvieto 0,00 PLW jako koszt podenia
deksametazonu (AE Darzalex, AWih Darzalex).

talidomid 139 26 Sradhia antmetyczna  kosztu kompleksowe i porady

ambulato hyjnej dotyw-zgce] chemiote rapii i kosztu
podetawowe j porady ambulato nyjne j dotyczgoe j che miote mpii
fwa Zarzgdzenia nr 282021 /0GL; Zaregdzenia Prezesa MFZ);

wydanie leku na & mies. [NFZ rozliczanie)

cykla fosfamid | 139 26 Sredhia  a witmetyczna  kosztu kompleksowe]  potady

ambulato hyjnej dotw-zgce] chemioterapii i kosztu
podetawowe j porady ambulato nyjne j dotyczgoe j che miote mpii
lwg Zarzgdzenia nr 2872021 /0GL; Zaregdzenia Prezesa MEZ);
wydanie leku na & mies. MFZ rozhiczanie)

bendamustyna | 389 92 Hospitalizacii jednego dnia zwigzanejz podaniem leku z czeici
A katalogu .
Prednizon 0 oo Lek prepisyvwany przez lekarza Podstawowej  Opieki

Zdmwotne j (POZ);

* hoszty podania 53 takie same z perpektywy NFZ oraz z perpektywy wepdlnej NFZ1 pacjenta - koszty wcatec
ponosone &g prEez MFZ; ** dotyozy scenarusza analizy wradliwedcd (54), w ktdrym uwededniono podanie
bortezomibu zmmwno podskdmie, jak 1 wnfuzji doZyne (po SO%).

W zaleznosci od dhigoici terapii (patrz analiza wrazliwodzi) catowita liczba podan terapii,
a wiec rowniez |iczha wizyt ambulatoryinych i hospitd izacji avigzanych z podaniem ek

jest razna.

3.8 Podsumowanie zatozZzen i parametrow

Zatozenia, na podstawie khdrgch dokonano oszacowan oraz kalkul acji:

liczebrnosc populacji docelowej oszacowano na podstawie badania ankistowego
(patrz rozdz, 0.1, 3.1.2) przeprowadzonego w lubym 2021 FowErdd 4 eksperhim w
dziedzinie hematologii, w podziale na tray subpopul acje: charvch w liniach 3-4 po
leczeniu lenalidomidem, bez bortezomibu, chorwch w liniach 3-4 po leczeniu
lenalidomidem i borkezomibem oraz chorych w 2 1indi po leczeniu | end idomidem );
Zatozono sopniowe (liniowe ) wgczanie chorych do andizy (oo miesigo w cigga 12
pierwszych miesiecy leczenia - dotyczy zardwno chorch wohodzgoych do Analizy
wpdywlg na budzet w | rokuy jak 1w [ roku analizy),

stozowane obecnie technologie (t@w. scenadusz istniejgcy, w kidrym brak jest
finanzowania Pl w ram ach programul ekowego) oraz po wprowadzeniu finansowania
PWd (taw,  acenariusz nowy) wraz 2 oodsetkami chorych shozujaowch okredong
technologie w zd emnoaci od lindi | eczenia prayjeto na podstawie danych otrzymanych
od ekspertiw w ramach przeprowadzonego badania ankietowego i zaozen (patrz
rozdz 3.1.4)
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« andize preprowadzono z perspekbawy MFZ oraz z perspekbywwy wspdlnej MFZ
ipacjenta (w prawpadku and izy wrad iwoszi);

+ dawkonanie substancii czynnych podawanych w ramach analizowanych schem atow
leczenia przyjeto na podstawie Charakferystyki Produktu Lecaiczego (PYWd, ChPL
POM), programu lekowego B 8 | Leczenie chorych na opornego ub nawrotoweso
zZpiczaka plaamocybowezo (2D 10 320,007 stanowigoesn zatgcanik do Obwiesaczenia
WZ (Dvd, Pd), zalecen Instytutu Hem atologii 1 Transfuzjol ogii (IHIT; ; WiCh, BOR i DEX
ZWTD jak w W2 oraz wytyczanych Polakie] Grupy Szpiczakowej (PG5z 2021; td idomid
w WTD, bendamustyna, BP 1 BED),

« diugo:ad terapii przyjeto na podstanie badania CPTIMISKMAE (PYd i OWd, 28 wzgledu na
przyiete zatozenie o pordwnywalnei futecanodci cbu schematdn ), badania Ma-003
(Pd), wg zalecern HiT (WCD, WTD jak WD), wyhwcznych PG5z 2021 (BBD, a
bendamustyna w monoterapii i BP jak dla schematu bortezomib, talidomid,
prednizon);

« 1w analizie uwzdedniono  koszty nabyoia i podania  lekdw  prayimowanych
w analizowanwch schematach leczenia,;

Bl rioskouana cene preparatiu mnovic

.r-J schemacie Pd prayvigto ceng pomalidomidu za opakow anie rufuwnq_

*  koszhy daratumumabu prayjeto w oparciu o ceny efekbywne z praetarzu publiczneso
IPraetarg);

* Lkoszhy bortezomibu i bendamustny pravieto w oparcia o ceny efekbywne =z
komunikaty DGL dotyczacego fredniego kosztu rozliczenia wybramch zubstancji
czynnych stosananych w programach lekoveych i chemioterapii (Komunikaty DGL),

*+  kozzhy dekzametazonu 1 prednizong oszacowano na podstawie danwch sprasdazowsych
MFZ (komunikaty DGL spraedaz) i =z obiwiezzczenia Ministra Zdrowia (Obwiezzczenie
MZ: preyijeto koszt mizzzy z tych dwach Zrddet w praypadku kazdego preparatu a
naztepnie wazono 2o udziatem w praedazy wg danvch MFZ;

*  kozzy oyklofozfamidu przyigeto na podstawie Chwieszczenia MZ w oparciu o ceneg
preparatu doustnego z katalogy chemioterapii;

¢  kozzt talidomidu pravijeto na podstawie Zarzadzenie nr 2872021/DGL Prezesa
Marodowego Funduzzu Zdrowia (Zarzgdzenia Prezesza MFL),

¢+ kozzby podania w ramach programu | ekowego praypizano w opanciu o Zarzadaenie nr
29200/DGL Prezesa Marodowego  Funduzag (dotweczy  pomalidomidu i
daratumum abu); koszty podania w ramach chemioterapii praypizano w oparciu o
Zarzadzenie nr 2852021/DGL0 Prezeza Marodowego Funduszu Zdrowia (dotyczy
bortezomibu, td idomidu, cyklofosfamidu i bendamustyny ), W przypadku preparatin
doustrych z katalogu A1 (dekzametazon 1 prednizon) koszty podania pominieto
[zatozono, 22 jest preepizwwany praez lekarza POZ),
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3.9 Dyskontowanie

W and izie wphau na system ochrony 2d rowia nie preeprowadzono dyonbowania kosztow,
poniewaz ten typ analizy praedstawia przepban srodkdw finansowych w czasie (AOTMIT
2Ma),

3.10 Analiza wrazliwosci

e wzgledu na niepewnodd oszacowania populacji docelowe], poza wanantem podstawowym
and izowano watant maksym  dny i minimalny (patrz rozadz, 301,210

W przeprowadzonych analizach wradiwodsi , poza patametrem amienionym zgodnie z opisem
i ponizsze] tabeli, pozoztate parametry byty takie jak w pravpadku andizy podstawowe .,

Mtyriki anal izy wradiwossi preedstawiono w rozdz, 42,417 4, 3.4,

Tab. 7. Zestawienie zmiennych testovanych wanalizie wrazlivwosci.

Hr Scenariusz dnaliza podstavwowa (BC) dnaliza vra 2liveos ci (S4)

it Liczebnozd
populacji
docelowe] fur tym
P Y- wariant
minimalny

il | Liczebnoic
populacyi
docelowe]j fw tym
PYd)- - warant

maksymalny
S4 1 | Perspektyua
analizy
Sh 2 | Diugoic terapii
Fwd i 0wl

S4 3 | Diwga podania
Bartezomiby

%4 4 | Liczebnosd
populacii w2 linii

3.1 Walidacja modelu

Przed preeprowadzeniem  ostatecznej analize, wykonano walidacie modelu w celu
weryfikasji technicznej popramnosci, Model zostat preetestowany z uzyciem  raamwch
ustanien parametrow wejsciowych, 2eby sprawdzic, czy kiemnki zmian wyhikow s3
uzasadnione, Wdidacja obejmowata sprawdzenie wynikdw dla ekstremalnych (w tym
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2e rowych ) wartoici parametrdw wejsciowych, Whniki we nyfikowano pod wzgedem | ogicanej
pajnoEc,
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4 Wyniki analizy

W rozdz. 4.1 preedstaniono aktud ne rocne wydatki NFZ ponoszone na | eczenie pacjentdn
w ztanie klinicanym wskazanym we wniosku,

W kolejnwch  rozdziatach przedstawiono catkowite obcig@enia budizstowe awigzane
z wprowadzeniem finansowania ze srodkow publicznych pomalidomidu w schemacie PYWd
w ramach programu lekowego w leczeniu dorostych chorych Z nawrotowym lub opomym
sZpiczakiem plazmocytowym, U khinych shosowano uprzednio co najwy2ej trzy schem aty
leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid iu kkorych w trakcie leczenia nastapita
progresja choroby i nie stwierdzono przeciwskazan do stosowania bortezomibu, Whniki
przedstaniono 2 uwzgd ednieniem proponowanezo instrumenty dzielenia ry=wka, jak i bez
jego uwzglednienia,

4.1 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkéw NFZ

foodnie z 6 6, ust, 1 pkt 3 Rozporzadzenia ME analiza wphowu na budzet powinna zawierac
oszacowania aktualnych roczch wydatkow podmioty zobowigzaneszo do finansowania
aniadczen ze frodkdw publicznych, ponoszorych na leczenie pacjentdw w stanie kliniczanym
wzkazanym we whiozky, 2 wyszczegdlnieniem soadowej vwyd atkaw stanowigeej refundacie
ceny whiozkowane]j technol ogii, o ile wystepuje (Fomporzadzenie M),

Whiozkowane jest finanzowanie stosowania pomalidomidy w ojarzeniu 2 bortezomibem
idekzametazonem (zchemat P w leczeniu dorostych chorvch z nawrotowym [ub opomym
szpiczakiem plazmocytowym, u khdrgych stozowano uprzednio oo najwy2ej trzy schem aty
leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid iu ktomich w trakcie leczenia nastapita
progresja choroby i nie stwierd 2ono przeciwskazan do stosowania bortezomibu,

Checnie w ramach programu lekowego | Leczenie chorvch na opomego lub nawrotoweso
wZpiczaka plaam ocytowezo (2010 C0,00° pomalidom id refundowany jest jedynie w ramach
schematu Pd, tj. w skojarzeniu z deksametazonem (w leczeniu pacjentdw z cpormym lub
nawrobowym szpiczakiem plazmocytowym w wieky 18 1at i powyzej, u kbdrych stosowano
uptzednio oo najmniej dwa schematy leczenia, obejmujace zardwno  |end idomid
i bortezomib, iu kkdrch w trakcie oztatmiego leczenia nastapita progres ja choroby) a nie w
ramach schematu PYd, =t3d brak jest kozzu wnioskow ane] technologii (L), pomalidomidu w
ramach zchematu PYVd) w aktualnych rocanvch wydatkach ptatnika Prayjeto, 22 chorzy nie
=3 aktualnie | eczeni tym schematem z bud2etu ptatnika (w perspekbavie zardwno NFZ, jak i
wpolnej).
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Tab. 28 Akuvalne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wska zanym we wnios k.

: Wydatkd f3czne
Wydatki HFZ, PLH it
I rak i rok Irok i rok

il
7 e gy

da

.2 Analiza z R5A

.Y

.2.1 Wariant podstawowy
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festawienie wynikdw koncowych dla 2 kd ejrvch lat praedstawiono ponize].

Tab. 29. Prognozowane ohciazenia budietowe wl i Il robu analizy z perspeliywy HFZ (FLH) -
warant podstawowy.

SCEHARIUSE ETHEIACY

SCEHARIUSZ HOWY

2.
;.
i

T
S -

IR
LU L
I |
T R | P
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SCEHARIUSE ETHEIACY SCEHARIUSZ HOWY ROFHIC A

tl i I . |
&—————

Ryc. 3. Prognoz owane obciaz enia budz atovee wi i ll roka analizy z perspekdywy HFZ (PLH) w3 i
4 linii lecz enia szpiczabka plazmocytovwege — wariant podsta wouwnr .

Ryc. 4. Prognoz ovane obcigZzenia budzetowse wii B roku analizy z pers peldywy HFE (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaka plazmocytowego — wariant podsta wowy.
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Ryc. 5. Prognozowane obciaZ enia budzetowe wii ll roku analizy z pers pelkdywy HFZE (PLH) facznie
wz oraz w3 i 4 linii leczenia szpiczaka plazmocytowego — varant podstavwowy.

4.2.2 Wariant minimalny

il
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Zestawienie wynikaw koncowych dla 2 kd ejryvch lat preedstawiono ponize].

Tab. 30. Prognozowane obciaZzenia budietowe wl i B rokn analizy z perspekdywy HFZ (PLH) -
varant minimalny.
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Ryc. &. Prognoz owane obciaz enia budéetowe wiill roku analizy z perspeldywy HFZ (PLH) w3 i
4 linii lecz enia szpiczaka plazmocytovwegoe — wariant minimalny.

Ryc. 7. Prognozowvane obcigZzenia budzetowe wi i ll roku analizy z perspekdywy HFZ (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaba plazmocytowvego — wariant minimalny.
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Ryc. 8. Prognozowane obcigZ enia budzetowe wii ll roku analiz y z pers pekdywy HFEZ{PLH) facznie
wz oraz w3 i 4 linii leczenia sz piczaka plazmocytowego — wariant minimalny.

4.2.3 Wariant maksymalny
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festawienie wynikaw koncowych dla 2 kd ejnyvch lat praedstawiono ponize].

Tab. 31. Prognozowane obcigZzenia budzetowe wl i Il rolu analizy z perspekywy HFZ (PLH) -
varant maksymabny.
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Ryc. 9. Prognoz owane obciaz enia budzetowe wiill roku analizy z perspeldywy HFZ (PLH) w3 i
4 linii lecz enia szpiczaka plazmocytowegoe — wariant malsymalny.

Ryc. 10. Prognozowane obcia zenia budzetowe wli B roku analizy z perspekdywy HFZ (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaba plazmocytovegoe — wariant maks ymalny.
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REyc. 11. Prognozowane obciazenia budé etowe wii Il roku analizy z perspeldywy HFZ{PLH) facznie
wz oraz w3 i 4 linii leczenia szpiczaka plazmocytowego — wariant maksymalny.

4.2.4 Analiza wrazliwosci

W celu ocemy stabilnozci uzyskanwch wenikow przep rowadzono deterministycang analize
wradA iwoici dla kluczowych parametriw - opis scenaruszy preedstawiono w rozdz, 3,10,
Mtvmiki w postaci mamicy koszhow tacanych scenariuzza nowego i isniejacegn posaczeslnych
Scenariuszy analizy wradiwodci zebrano w ponizszej tabeli, Dodatkowo w aneksie
przedstawiono wyniki scenanuszy analizy wrazliwoaci w rozbiciu na poszczegolne schematy
leczenia, tak jak w wariancie podstawowym, minimalnym imasymalnym (patrz 10.2).

W analizie wrazliwoici, niezaleznie od preedstawionego warianty,  wprowad zenie
finanzowania pomalidomidu w zchemacie PYdw ramach programu lekowezo v analizowanym
wzkazaniu w docelowe] popul azji chorwch awigzane jest 2 dodatkowsmi obcig@eniami
budzetowymi (v jatek stanowi 1 ok w praypadky preyiecia dogosci |eczenia Py 1 Dvd wg
mediany czazul eczenia dla Pvd [54 2], w ktdnm wprowadzenie do refundacji PyYd powoduje
oszczednosc budzetome),

Przyijecie pergpekbouy taoznej (pratnika i chorego; 54 1) nie amieniato istotnie oszacowan
wzgledem waranty podstanowego (2 perzpekbay ptatnika),

Poza @Zmiang liczebnosci chorych (wadanty minimalny i maksymdny oraz wrazliwosc)
najwigkszy wphaw na wyniki miato przyjecie dugossi leczenia PYd i DWd wz mediany czasy
leczenia dla Pvd (8,8 mies., 54 2, pattz roadz, 31070,

Tab. 32. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budietowe w horyzoncie 2 lat - analiza
varaz Bwosci.

Warant | I rok, FLH Tmiana vs BC Il rok, FLH Imiana vs BC
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Wariant | I rok, PLH Imiana vs BC Il rok, PLH Fmiana vs BC
| BN | _ = L
| I B BN B
I= = = — =
I= = =9 [— =
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= — I == ]
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* ozezednoici dla budZetu NFZ.

4.3 Analiza bez R5A

4.3.1

s
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:
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Zestawienie wynikdw kofcowych dla 2 kd ejrvch lat preedztawiono ponize].

Tab. 33. Prognozowane obcigZzenia budietowe wi i B roku analizy z perspektywy HFZ (PLH) -

SCENARIUSE ETHIEIACY SCEHARIUSE HOWY ROFHIC A

il it
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SCEHARIUSE ETHEIACY SCEHARIUSZ HOWY ROFHIC A

Ryc. 1Z. Prognoz ovane obcigzenia budzetowe wi i ll roku analizy z perspeldywy HFZ (PLH} w3 i
4 linii lecz enia szpiczaka plazmocytowegoe — wariant podsta wowy .

REyc. 13. Prognozowvane obcigZzenia budzetowe wii I roku analizy z perspelkdywy HFZ (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaka plazmocytowego — wariant podsta wowy .
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Ryc. 14. Prognozowane obcigZzenia budzetowe wli B roku analizy z pers pekdywy HFZ{PLH) facznie
wz oraz w3 i 4 linii leczenia szpiczaka plazmocytowego — varant podstavwowy.

4.3.2 Wariant minimalny
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Zestawienie wynikaw koncowych dla 2 kd ejryvch lat preedstawiono ponize].

Tab. 34. Prognozowane obciaZzenia budietowe wl i B rokn analizy z penspekdywy HFZ (PLH) -
varant minimalny.
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Ryc. 15. Prognozowane obcigZenia budz et ovwe wii Il roku analizy z perspeldywy HFZ(PLH) w3 i
4 linii lecz enia szpiczaka plazmocytovwegoe — wariant minimalny.

Ryc. 16. Prognozowane obcigZzenia budzetowe wii I roku analizy z perspeldywy HFZ (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaba plazmocytowvnegoe — wariant minimalny.
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Ryc. 17. Prognozovane obcigzenia budzetowe wlill roku analiz yz perspedyvwwy HFZ{PLH) facznie
wz oraz w3 i 4 linii leczenia sz piczaka plazmocytowego — wariant minimalny.

4.3.3 Wariant maksymalny
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Zestawienie wynikdw koncowych dla 2 kd ejrvch lat przedztawiono ponize].

Tab. 35. Prognozowvane obcigZzenia budietowe wi i B roku analizy z perspektywy HFZ (PLH) -
wvarant maksymainy.
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Ryc. 18. Prognozowane obcigZzenia budé et ovwe wii B roku analizy z perspektywy HFZ (PLH) w3 i
4 linii lecz enia szpiczaka plazmocytowege — wariant malsymalny.

Ryc. 19. PFrognozowane obciazenia budzetowe wli ll roku analizy z perspektywy HFE (PLH) w2
linii lecz enia szpiczaba plazmocytovegoe — wariant maks ymalny.
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Ryc. 0. Prognozovane obcigZzenia budzetowe wi i I roku analizy z perspeldywy HFZ (PLH)
facznie wz oraz w3 i 4 Enii leczenia szpiczaka plazmocytowego — varant maksymalny.

4.3.4 Analiza wrazliwosci

W celu ocemy stabilnosci uzyskanwch wenikdw przep rowadzono deteministycang analize
wrad iwoici dla kluczowych parametrdn - opiz scenanuszy preedstawiono w rozdz, 3.10,
Whriki w postaci mamicy koszhow tacanych scenariuzza nowego i1sniejacesn posaczealnych
scenariuszy analizy wradiwodzi 2ebrano w ponizszej tabeli, Dodatkowo wo aneksie
przedstaniono wyniki scenanuszy analizy wrazliwoaci w rozbiciu na poszczegolne schematy
leczenia, tak jak w wariancie podstawowym, minimalnym imasymalnym (patrz 10.2).

W analizie wrazliwoici, niezaleznie od preedstawionego warianty,  wprowad zenie
finanzowania pomalidomidu w zchemacie PYvdw ramach programu lekowego w analizowanym
wzkazaniu w docelowe] populazji chorwch awigzane jest z dodatkowsmi obcigzeniami
budzetowymi,

Przyijecie pergpekbony tacznej (pratnika i choregoy 54 1) nie amieniato istotnie oszacowan
wzgledem waranty podstanowego (2 perzpek by ptatnika),

Poza zZmiang liczebnoici chorych (waranty minimalny i makamdny oraz wraeliwosc)
najwigkszy wphaw na wyniki miato prayiecie dugozci leczenia PAVD 1 DYd we mediany czasy
leczenia dla Pvd (8,8 mies., 54 2, patiz roadz, 31070,

Tab. 36. Prognozowane dodatkowe obciazenia budzetowe w horyzoncie Z lat - analiza
wraz Bwoici.

Warant | I rok, FLN Imiana vs BC Il rok, FLH Imiana vs BC

G107



Pomal domid § Imroed® ) wskojereriu z bortezomi b=mi d=bm metmzonem wleae=niu alorgpah z e tewym bb opomym
=pxEokiem plaz mogytowym wimstnis] leeongah k= idomid=m

I rok, PLH

Tmiana vs BC

Il rok, PLH

Imiana vs BC

LT

i IHI\I\III IIEI

(1] IHI\IIII |
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5 Analiza racjonalizacyjna

Zoodnie 2 Ustawag 2 dnia 12 m aja 2011 r. o refundacji lekdw, Srodkdw zpomwwczych pecid neo
prZEmAaczenia Sywieniowezo oraz wy robdw medycanych, analiza racjond izacy jna powinna
by przedktadana w preypadku, 2dy andiza wphwu na budaet podm ioty zobowizzanegzo do
finanzowania swiadczen ze srodkow publiczych wekazuje wzrost kosztow  refund acji.
dnaliza ta powinna preedstawiad rozwigzania dobyczace refundacjii lekdw, Srodkdw
pozywczych specjalnego przemnaczenia awwieniowegon, wyrobow medycznych, kharych
objecie refundacja spowoduje uwolnienie srodkdw publiczanych wowiel koizi odpowiadaj aoe j
o najmniej wzrostowi kosztdw wynikajgcemu z oanalizy wpbewu na budzet (Ustana
refundacyina 2011].

Mimiejzza analiza wpbywal na budZet wkazata, 2e wprowadzenie finansowania stoaowania
pomalidomidu w skojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem w leczeniu dorostych
chaorych z nawrotowym lub opomym szpiczakiem plazmocytowym, o ktdrech stosowano
uprzednio co najuwyaej trey schematy leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid
iu ktdrech w trakcie leczenia nastapita progresja charoby 1 nie stwierdzono p rzecivskazan
do ztozowania bortezomiby, zpedniajaoyvch krvleria wigczenia do programu [ekowego, jest
Anigzane z dodatkowymi wydatkam i budzetonwymi niezaleznie od prasdstawionego warian
and izy.

analiza wptwwy na bud2et podmiohl zobowigzanego do finansowania awiadczen ze srodkdn
publicznych wykazata wzrost koszhaw refundacii, w anigzky z caym preedstawiono analize
racjonal izacying (patrz osobny dokument — &naliza racjond izacy jna;
_ Pomalidomid {Imnowid®) w skojarzeniu z bortezomibem i deksametazonem w
leczeniu chonech z nasrotowym  lub opormym szpiczakiem  plazm ocytowym  wozeinie]
leczonvch lenalidomidem. Analiza racjonalizacyina, Warszawa, 2021).
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6 Wptyw na organizacje udzielania swiadczen
zdrowotnych

Mprowadzenie finansowania ze srodkdw publicanych pomalidomidu w schemacie PWd
w ramach programu lekowego w leczeniu dorcsdech chorvch z nawrotowym [ub opomiym
szpiczakiem plazmocytowym, U khdrych shozowano uprzednio oo najwy2ej trzy schem aty
leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid i u kkdmich w trakcie leczenia naztapita
progresja choroby i nie stwierdzono praeciwskazan do stosowania bortezomibu, nie wpkynie
negatywunie na organizacije udzielania swiadczen adrowotnych, Zwiekzzy sie dostepnosc
and izowane] intenwencji u twch charych, nie wphwajac jednoczemie na wydatki publicane
w sektorach innych niz ochrona zdrowia i na Zmiane organizacji udzielania awiadczen
2d rowotmch,

W oprzypadky pozvbywine ] decyzji refundacy jnej wwin a2ane bedzie rozszerzenie isniejacegn
programu lekowego (pomalidomid refundowany jest obecnie w programie lekowym w
achemacie Pd).

Mie zidentyfikowano dodatkowwch bezposrednich koszbiw awigzanych 2 stosowaniem
pomalidomidu, khdre dotyezg bezposrednio ptatnika publ icznego |ub pacienta.

Mie uwzgledniono koszhiw niemedycznych i posrednich ze wzgledu na wiek chornych - -
wigksz0sc zachorowan na szpiczaka wystepuije u osob starszvch (FR% Zachorowan wystepuje
po &0 roky 2ycia; KRM), Spodziewany jest zatem niewielki wpdyin na amiane abywnodsi
zawodowe]j 1 produkbywnosc awigzang z absenteizmem 1 prezenteizmem - ewentualne
rémnice w kosztach miedzy scenarduzzami =3 pomijalnie mate, Ponadto, mediana wieku
chorych w badaniu OPT IS MM veniosta &7 lat w grupie PWH (CPT RMISMA],

G497



Pomal domid § Imroed® ) wskojereriu z bortezomi b=mi d=bm metmzonem wleae=niu alorgpah z e tewym bb opomym
=pxEokiem plaz mogytowym wimstnis] leeongah k= idomid=m

7 Aspekty etyczne i spoteczne

Wriozkowane jest udostepnienie pomalidomidu w terapii zkojarzonej z bortezomibem
idekzametazonem [(PWd) w leczeniu dorostwch chorwch z nawrotoweym  lub opormwm
szpiczakiem plazmocytowym, U khdrych shozowano uprzednio oo najwy2ej trzy schem aty
leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid, i u ktdnych w trakcie leczenie nastapita
progresja choroby i nie stwierdzono  przeciwskazan do  stosowania  bortezomibuo,
Peniajacwch krvtera wigczenia do programu | ekowego,

Mie zidentyfikowano dziedzirne Zvcia spotecanegn, kidra mogtaby poniesc stratyw, ani syboacji
budzacwch dylematy moralne awigzane z wprowadzeniem finansowania pomalidomiduy w
and izowanym wakazanid,

Jak kazde | eczenie, rdwniez terapia PWd mo2e nie byd zaakceptonw ana praez poszczesdlnych
chorych, Zastosowanie tergpii powinno bys poprzedzone szczegodowg informacia dla
pacjenta o potencjalmych korzyiciach i ryaku jej stosowania, w tym  specyficanych
dziataniach niepozgdanych 1 ostraszeniach zawartych w Charaterystwee Produkiu
Lecaniczego(ChPL  POM). Malezy jedna zaznaczyd, ze pomdidomid  jest obecnie
refundowany w leczeniu opornego [ub nawmtowego Zpiczaa pl azmocyiowego w ramach
programu | ekowego w schemacie skojarzonym z dekzametazonem.

Worowadzenie  finansowania pomalidomiduy w #ojarzeniu Z bortezom ibem
idekzametazonem w analizowanym wikazaniu nie wymaga zatem ubworzenia nowego
programuy lekowego i nowej grupy limitowej, a jedynie rozszetzenia obecnego programu
lekowego B.54 , leczenie chonwch na opornego lub nawrotanegn szpiczaka plazmocyboweso
(2D 10 C90,.0)° (Obwieszczenie MZ).

Mie zidentyfikowano Zadnwch innych obowigzujaoych regul acji pravmych, khare wym azatdy
korekiy

Pop rzez wprowadzenie finansowania pomalidomidu w analizowanym wakazaniu spodziewany
jest wzrost poziomu satysfakcii pacientow, wenikajacy ze awiekszonego dostepu do
nowocze:ne] i rekomendowane] przez autordw najnowszych wytycaych klinicznych (patiz
analiza problemu decy=zyinego) opcii terapeutycane], stanowigoe]j jedng z akbywnych opcji
lecaniczych we wniosowan e popul acji.

Wooaneksie praedstawiono zestawienie modiwego  wpbiwy  wprowadzenia  refundacii
pomalidomidu na kwestie ebweae i potecane wzkazane w Wytwezmwch oceny technologii
medycznych (HTA) Agencii ODoemy Technologii Medveznych i Tarefikacii (AOTMIT; patrz rozdz,
0.2,
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8 Ograniczenia i dyskusja

Woniniejz2ej and iZie praedztawiono oceng wpdyig na system ochrony 2d rowia, w tyn budaet
Marodowego Funduzad Zdrowia, wproawadzenia finanzowania pomd idomidu w ojar2eniu 2
bortezomibem 1 dekzametazonem (PYd) w leczeniu dorostych chomech = naw rotowym [ub
opomym spiczakiem plaEmocytowym , o ktdrnech stosowano uprzednio co najwyae] trzy
schematy leczenia, w tym schemat zawierajacy lenalidomid, i u kbdrych w trakcie leczenia
nastapita progresja chormoby i nie stwierdzono przeciwsazan do stosowania bortezomibu,
Ppeiniajaovch krytera wigczenia do programu | ekowegzo,

dnalize wpbwy na budzet preeprowadzono z perspekbvay ptatnika publicanego, t.
Marodowego Funduszo Zdrowia (MFZ), & w ramach analizy wrazliwodci uwzgledniono
perspekbywe wapdlng (MFZ i pacjenta; zblizona do perspekbway MFZ - rdime koszhy
Z perspekbywy MEZ 1 pacjienta generje jedynie koszk zakupu deksam etazonu i prednizonu,
jednakze koszt ten jest amikomy w pordwnaniu z pozostatymi kosztami uwzglednionymi
w analizie), W analizie prayjeto 2-letni horyzont czazowy obsenwacii.

Wz rost kosztdw anigzany Z rozszerzeniem wskazan dla pomalidomidu w ramach iztniejacesn
programuy lekowego iismiejace] grupy lmitowe] ozzacowano uwzgledniajac koszty nabycia
1 podania aubztancii cannych pray imowanych obecnie w lecz2eniu popd azji docelowe]j araz
po wpronadzeniy finanzowania pomdidomiduy w ramach schematy PWd w programie
lekowym, Mie uwzgledniono kosztdw niemedycznych i posrednich 22 wzzledu na wiek
charych - -wigksz08t zachorow a na szpiczaka wystepuje u ozdb starszych (FE% zachorowan
wystepuje po &80 roku 2ecia; KEM). Spodziewany jest zatem niewielki wpbin na zmiane
akbywwnosci zawodowe]j i produkbaunod® awigzang z absenteizmem i prezenteizmem -
ewentualne rammice w kosztach miedzy scenariuzzam i 55 pomijalnie mate. Ponadto, mediana
wieku chonwch w badaniu OPT IMIZMM wyniosta &7 [at w grupie PYd (OPTIMIZAMM ).

Ze wzgdedu na brak dowoddw pochodzaoych z badan klinicznvch (patrz _
_ Pomalidomid {Imnowid®) w  skojarzeniu
Z bortezomibem 1 deksametazonem w leczeniu chorvch zZ nawrobowym (ub opomym
sZpiczakiem plazmocytowym  wozesniej leczomych lenalidomidem. &ndiza kliniczna.
Warzzawa, 2021, ) wakaaljaoych na wiskszg caestodd wystepow ania zdarzen niepozadanych
w przypadky stosowania jednej z technologii, uzano, 28 koszty leczenia  dziatan
niepozgdanych nie stanowig kosztdw rdanicujaowch pomiedzy terapii, zatem mogg 2ostad
pominigte w praedm iotowe] analizie,

Liczebnoded populacii docelowe) oszacowano na podstawie badania ankietowesgo (patrz
rozdz. 10,1, 3.1.2) pr2eprowadzonego w lutym 2024 £ wirdd 4 ekspertdw w dziedzinie
hematologii, w podziale na frzy aubpopulacje: chargch w lindach 3-4 po leczeniu
lenalidomidem, bez bortezomibu, chorych w liniach 3-4 po leczeniu lenalidomidem i
bortezomibem oraz chorych w 2 linii po leczeniu lenalidomidem. £e wzgedu na niepewnosc
ozzacowania populacji docelowej, poza wadantem podstawowym analizowano wariant
maksymalny i minimalny (na podstawie wynikdw badania ankietowego],

Wizrost koszbdw szacowano pray Zato@eniu, 22 pacienci stopriowo (liniowo) wchodzg do
programu | ekowego w danym roky analizy (oo miesige w kazdy moku analizy),

Zardwno W EcEnariuszu nowsym, jak ioistniejacym chorzy bedsy stosowad rozne terapie
w zdeznodzi od lindi leczenia i wezesniejzzego leczenia zzodnie z wynikami badania
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ankietowegn (patrz rozdz, 0.1 udziaty poszczegdinych schematiw praypizane w oparciu o
badanie ankietowe, patrz rozdz. 3.1.4). W scenarnuzad izthiejaoym chorzy w liniach 3-9 po
leczeniu bortezomibem i lendidomidem bedy stosowad daratumumab w skojarzeniu
Z bortezom ibem i dekzametazonem (D%d), pom didomid w #ojarzeniu 2 dekzametazonem
(Pd) oraz inne achematy oparte na bendamuztynie (bendamustyne wmonoterapii [E],
w zkojarzeniu 2 prednizonem  [BP] lub w zkojarzeniu z bortezomibem i dekzametazonem
[EED]), oklofoszfamidzie (bortezomib, cykl ofosfamid i deksametazon [WCD]) i talidomidzie
(bortezomib, talidomid i dekzametazon [WTD]), @ w zcenariuzad nowym takae PYWL Chorzy w
2 linii po leczeniu lendidomidem, leczeni w acenariusal nowym PWd, w zoenatiuzag
istmigjgoym  bedy stosowad schematy oparte na bendamuztynie, oywklofosfamidzie i
talidomidzie (jak wvzejl.

Damkowanie substanc ji caynnych podawanych w ramach analizowanych schematdw leczenia
przyietn na podstawie Charakterystyki Produkiu Lecaniczego (PWd; ChPL POM), programu
lekowegn B.54 , leczenie chonwch na opornego lub nawrotan egn szpiczaka plazmocyhowe go
(ICD 10 C90.0)7 stanowiacegn zatacanik do Obwieszczenia ME (D, Pd), zalecer Instytutu
Hematologii i Transfuzjol ogii (IHiT; YD, BOR 1 DEX 2%WTD jak w WD) orazwybycznych Polakie]
Grupy SEpiczakowe] (PGhYz 2021, td idomid w WTD, bendamusztyna, BP i BED).

Zgodnie z danymi Wnicskod awcy cena hurtowa bratto preparatu Imnovid® |G

Koszty preparatdan Imnowid®

I 52t daratum um-abu przyigto w oparciu o

ceny efekbawne z przetargy publicznego (Przetarz), a koszty borezom ibu i bendamustyny v
oparciu o ceny efekbywne z komunikatn DGL dotyczacegn sredniego koszhy rodiczenia
wyb rarmych zubstancii czvnmych stosowanych w programach |ekowywch 1 chemioterapii
(Komunikaty DGLY. Koszty dekzametazong i prednizong oszacowano na podstawie danwch
Pprzedazowych MNFZ (Komunikaty DGL sprzedaz) 1 2z obwieszczenia Ministra Zdrowia
(Dbwieszczenie MZ; przyijeto koszt nizssy 2 tych dwoch Zrddet w praypadku kazdezo
preparaty a natgpnie wazono 2o udzisdem w o spraedazy wg danwch MNFEZ) Koszty
vkl of oefamidu przyjeto na podstawie Obwieszczenia M2 w oparciu o cene preparaty
douztnego z katalogu chemioterapii, kozzhy talidomidu przyjeto na podstawie Zarzadzenie
nt 23/2021/DGL0 Prezesa Marodowego Funduzzag Zdrowia (Zarzadzenia Prezeza MFZ),

Kozzty podania w ramach programu lekowego praypizano w oparciu o Zarzadzesnie nr
29201050 Prezesa Marodowego Funduzzg (dobyczy pomdidomidu 1 daratumumabu),
kozzhy podania w ramach chemioterapii p ravpizano w opanciu o Zarzadzenie nr 28 72021,/ DGL
Prezesa Marmodowego Funduszu Zdrowia (dobwezy bortezomiby, talidomidu, cyklofosfamidu i
bendamustyny). W preypadky preparatow doustmych z katdogu A1 (deksametazon i
prednizon) koszty podania pominieto (Zatozono, Ze jest praspizywany praez lekarza POL),

W celu oceny wradiwosci wynikdw analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow 1 zatozer analizy pr2eprowadzono jednokiemnkome analizy wrazliwozci, Poza
warantem minimalrym i makaymdnym andizy (liczebnosd popul a2ji) oraz perspekbang
andizy (perspekbywa wspdna; w awiagky z rdEmymi kosztami zakupu deksametazonu
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1 prednizony z perpekbiwy NFZ 1 perzpek by MFZ ipacjenta) testowano wpdwe Zmiany drogi
podania bortezomibu (w Zwigzku z brakiem wakazania konkretmych wartossi w praypadku
sZpiczaka opomezo lub nawrotowezn dla schematdw  trdjlekowych) oraz  srdcenia
przyjetego w analizie podstawowej czaal thwania leczenia Pyd i Dvd (Zardwno u chorych w
limiach 3-4 oraz w 2 linii zamiat odpowiedniej mediany PFS dla PYd wg badania OPT M5 Ak
- 1,21 20,7 miesiaca, prayjeto czas tiwania leczenia PWd w badanio QOPTIMISMM rOwny 5,5
miesigca)l, a tak?e przyjecia liczebnodci popd acji chorych w2 1indi w oparciu o sredniq 2
wzzystkich ankiet, tj. zuwzglednieniem wartoisi odstajace].

Zardwno w andizie podstawowe]j (BC), jak i w scenariuszach andizy wrad iwodci (54)
przyieto zatozenie o rdwnej dtugodci terapiidla Pyd i DWd na podstawie prayjetesn zatozenia
o pordwmanalnej #utecznosci obu terapii, ze wzzledu na to, 22 wykazanie praewag jedne]
terapii nad drugg w oparciu o badania kliniczne jestniemodiwe (patiz &naliza klinicznal.

Drugosc pozostatych terapii pray jeto w oparciu o badanie Mi-003 (Pd) oraz we zd ecen IHIiT
(2D, WTD jak WCD) [ub wytycznvch PG5z 2021 (BEBD, a bendamustyna w monoterapii i BP jak
dla zchem atu bortezomib, talidomid, prednizon).

Miniejsza analiza wpha na budzet wekazata, 22 wprowmadzenie finansowania PyWd
wleczeniy docelowej populacii chonech  jest awigzane =z dodatkoweymi  wydatkami
budzetowymi niezaleznie od przedstawionezo warantu and izy oraz uwzgedniania lub nie
REA,

W przypadku and izy z RS54 praewidywane dodatkow e obcigzenia budzetowe, kidre poniesie
MFZ w 2awigzaku Z wprowadzeniem finansowania PYWD w analizowanym wakazanio wyniosg wo
il roku analizy odpowiednio

11 wwariancie podstamawm sy,

21w owariancie minimalnym:

31 wwariancie maksymalnym:

W przypadky analizy bez RSA preewidywane dodatkowe obcigzenia budzetowe, ktdre
poniesie MFZ w awigzu z wprowadzeniem finansowania PYd w and izowanym  wskazanio
wiyricsa w111 ok analizy odpowiednio:
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11 wwariancie podstanow

2] wwariancie minimalnym:

31 wowariancie maksymalnym:

W celu ok reslenia wrazliwodz wynikaw w odniesieniu do niepewnodci ghwnych paramet rd
oraz perspekbyiy and izy przep rowadzono jednokiemnkowe analizy wrazlivozc,

Prayiecie perspektony wspdlnej (MFE i pacjenta; 54 1) nie amieniato istotnie oszacowan
wzgledem warianty podstawowego (2 permpekbawy piatmika publiczrnego). Poza amiang
liczebnosci chorych (wadanty minimalny i maksymal ny oraz wradiwodzi) najwiskszy wphin
na wyniki miato skrdcenie dhgodci thwania leczenia PAVE 1 DV (54 23 patiz rozdz, 3,10 4
4,241,

Pomimo naturalnej niepewnods cezacow an, whyniki wszystkich warantow analizy wskazujg
na dodatkowe obcigzenia dla budzetu Marodowezn Funduzzu Zdrowia weyjghek stanowi |1 rak
w analizie z RSA w praypadku przyjecia diugodci leczenia PYWA i Dd w2 mediany czasu
leczenia dla Pvd [54 2], w ktdrym wprowadzenie do refundacji PYWd powoduje cezczednossi
budzetowe) pomimo tego, iZ pomdidomid jest tanszy od daratumumabu (zzodnie w
wiymikami Analizy minimalizacji koszhiw, koszt nabycie POM jest nizszy od kosztu nabycia
DARA w praypadku and izy z RS & zandwno w fazie inicjacii i stabil izacji, a w praypadku analizy
bez RS54 w fazie inicjacii - pdamiej, w awigzku 22 amniejseniem czestodci podawania
daratumumabu koszt pom d idomidu jest wigkszy), Malezy zauwasys, 22 wisksze obcigaenia
budzetowe wynikaja z tego, 22 w praypadky 3-4 Hindi leczenia zwieksza fie procentony udziat
terapii innowacy jnyvch w nowwch scenariuzag (terapii z programu lekowego) a spada udziat
tanich ferapii stozowanych poza programem  (=chematy opatrte na bendamustynie,
cykl of oefamidzie, talidomidzie). W 2 1inii leczenia w o2dle rozpatjemy popul acje, w kbdrej
bedzie stozowany td ko PWd w ramach nowego scenaridsza zastepujac tanie schematy oparte
na bendamustynie, owlofosfamidzie i talidomidzie stosowane poza programem | ekoweym - w

awiqzky z tym, Ze populacia docelowa dia Pd
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Woanigau z pandemiy COVWID-19 wiele towarzystw naukowych opracowato  wytweme
postepowania 2 chorymi dotwozace obecnej svtuacii epidemiczne], WWybwezne te obejmuijg
m.in. ograniczenie wizyt w placdwkach oraz zmiane terapii na stozowang z mniejzzg
czestozcig lub zmiane terapii podawanej podzkarnie fdozd nie na podawang doustie.

Zaodnie z wytycawmi EXMO 2 20020 roku dotyozacwmi leczenia sapiczaka plazmocytowego
w dobie pandemii COVID-19, u chorvch 2 nawrobowym 1 opornym na leczenie zZpiczakiem
plaanocytowym, ktdrzy konbnuuja leczenie, 1 ktdrzy odpowiedzieli na leczenie
lenalidomidem w zkojarzeniu z deksametazonem , nalezy roanasyd modyfikacie schematu
leczenia w celu minimalizacji potraeby wizyt w praychodnifzzpitalu, np, przez stozowanie
lekdw podawanych raz w tygodniu zamizst dwa razy w tyzodnio (np. karfil zomib,
bortezomib), Preferowane 53 leki stosowane dowstnie (tj. pomalidomid, iksazomib,
lenalidomid; ESMO COMID-19 2020),

Doustny zchemat dawkowania u chorvch 22 szpiczakiem plazmocytowym jest zalecany jako
preferawany takae w wytwsznych Corapean Myeloma Nebwork (Terpos 200), fnfemationdl
My eloma Sociedy (IS COVID-19), American Society of Hematology (ASH 2021) oraz Mo Sonal
Healdh Sendice UK (MRS COVID-19).
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9 Podsumowanie i wnioski koncowe

Woniniejz2ej and iZie praedztawiono oceng wpdyig na system ochrony 2d rowia, w tyn budaet
Marodowego Funduzad Zdrowia, wproawadzenia finanzowania pomd idomidu w ojar2eniu 2
bortezomibem 1 dekzametazonem w leczeniu dorostych chorwch Z nawrobowym 1 opomym
=Zpiczakiem plazmocytowym, u ktdrnych stosowano up rzednio co najizej tizy schematy, w
tym schemat zawierajacy lendidomid, i u kkdrych w trakcie leczenia nastapita p rogresia
choroby i nie shwierdzono przeciwsazan do stosowania borkezomibu, spetniajgoych krnvteda
Wtac2enia do program J lekawego, w perspekbanie 2 kolejnwch lat,

Liczbe chorych leczonych raznymi opcjami terapeutycznymi w zaleznoici od lindi leczenia,
w tym pomdidomidem w skojarzeniu z bortezomibem i dekzametazonem w praypadku
wydania pozyvbyaine] decyzji refundacyine] (scenatiusz nowy) [ub opcjami terapeutwsznymi,
nie uwzgdedniajigoymi schematu Pl w praypadku braku pozybywanej decyzji refundacyinej
[Fcenatiusz ismiejacy) w warnancie podstanow yn 0sZacomand na

Zatozono, 22 pacjenci
stopniowo [l imiowo) wchodzg do programu lekowego w danym roku analizy,

Ponizej praedstawiono wyniki
11 andizy ZR54:

Dla warianty podstawowego {(najbardziej prawdopodobnepo), dodatkowe obcigzenia
budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania pomalidomidy w schemacie PW w

ramach programy lekowego w analizowanym weskazanio wyniosg w |7 1 moky analizy
odpovwiednio;

Dla warianty minimalnego dodatkowe cboigzenia budzetowe awigzane z wprowadzeniem
finanzowania pomalidomidu  w  schemacie PW1 w  ramach programuy  lekowego
W analizowanym wakazaniu wyniosg w111 ok analizy odpowiednio;
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Dla warantu maksywn alnepo dodatkowe cbcigaenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem
finanzowania pomalidomidy  w  zchemacie PWl w ramach programu  lekowego
W analizowanym wakazanio wyniosg w 111 roku analizy odpowiednio:

|

Poza zmiang liczebnosci chorych (waranty minimalny i makamdny oraz wrad iwosci)
najwiskszy wphaw na wyniki miato prayjecie dugosci leczenia PYWD i DYWd wg mediany czasu
leczeniadlaPyWd (8,8 mies. ). Przyviecie perspekbywy wzpolnej MFZ i pacjenta miato pomijdmy
WPty na wyniki analizy,

2] andizy bez R4

Dla warianty podstawowepo (najbardziej pravwdopodobnepo), dodatkowe obcigzenia
budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finanzowania pomalidomidy w schemacie PW w
ramach programu lekowego w analizowanym  wskazanio wyniosg w i 11 moko analizy
odpowiednio:
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Dla warianty minimalnego dodatkowe cboigzenia budzetowe awigzane Z wpron adzeniem
finanzowania pomalidomidu  w  =chemacie PW w  ramach programu  lekowego
w analizowanym wakazani wyniosg w11 ok analizy odpowiednio:

Dla wariantu maksyn alnego dodatkowe cboigzenia budzetowe Zwigzane z wprowadzeniem
finanzowania pomalidomidy w  zchemacie PWl w ramach programu  lekowego
W analizowanym wakazanio wyniosg w 111 roku analizy odpowiednio:

|

Poza @Zmiang liczebnosci chorych (wadanty minimalny i maksymdny oraz wrad iwossi)
najwigkszy wpha na wyniki miato prayjecie diugodcd leczenia PVD i DVd wa mediany czasu
leczeniadla PyWd (8,8 mies. ). Prviecie perspek by wapolnej MFL i pacjenta miato pomijd my
wpdy na wyniki analizy,

Finansowanie PWl w  ramach programu lekowego w leczeniu  dorostwch  chorech
Z nanrotomym lub opomym szpiczakiem plazmocytowm , u ktdrgch stosowano uprzednio oo
najunyzej trzy schematy leczenia, w tym schemat zawierajacy [endidomid, i u khdrych w
trakcie leczenia nie nastapita progresja choroby i nie shwierdzono preeciwsazan do
stosowania borezomibu, jest Zwigzane zdodatkowymi obcig@eniami dla budzety
Marodowego  Funduzzal Zdrowia niezalemie od  praedstanionego wadantu  analizw
Worowadzenie finanzowania PYd nie wemaga jednak ubworzenia nowego programu
limitowezo inowej grupy limitowej, Dodatkowe wywdatki wigzq sie 2 zapewnieniem dostepu
do trajlekowe] te rapii o udowodnionej skutecanosc kiniczne].

Mawroty zzpiczaka plaZmocytowegn i opomosc na chemioterapie (brak odpowiedzi lub
odpowiedz krdtsza niz &0 dni) wystepuja podczas leczenia kazdym 2 dotychozas testomanych
notych [ekw i schematdw chemioterapii (PTOR/PUD 2019, a nowoha dr ten pozostaje nadal
choroba mieul eczalng (PGSz 2021) Optymalne planowanie leczenia nanrotowego/opornego
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Zpiczaa plaamocytowego ma wigc Kuczowe aczenie dla osiggniecia maksymalnego czasu
i jakoici 2ycia chorych, Wibor odpowiedniej strategi leczenia jest macanie trudniejszy niz
w ok resie rozpoznania i ulega dalzzej komplikacji wraz z kolejnymi nawrotami 22 wzgledu
na narastajaca opomost nowobyon oraz pogarszajacy sie stan pacjenta (Jam rozidk 201,

Mybeozne  prakbywd Klinicznei wskazojg na wigksza skotecanodici  stosowania  berapii
trajlekowych {w tym rowniez PWd) w leczeniu chorgch na szpiczaka plazmocytomesn
(PTOR P UO 2019, 500 2019,

Stoeowanie pomdidomiduy w Fojarzeniu z bortezomibem 1 dekzametazonem w leczeniu
nawrotowego lub opomezo na leczenie zzpiczaka plazanocyiowezo ao0stato uw 2l ednione w
najnowszych wybweznych polaiich 1 zagranicznch (PGEz 2021, PTORPUD 2M9, EHA-ESMO
2021, MCT 2024, MOCTK 2024, WG 2021, M3AG 2019 patrz Analiza problemy decy=zy jnego:
I i iclomid (mnowid®)
Fnojarzeniu 2z bortezomibem i dekzametazonem w leczeniu chomech z nawrotowesm [ub
opomym  sFpiczakiem  plamocytowym  we2ednie] leczonych  lenalidomidem.  Analiza
problemu decyzy jnego, Warszawa, 2021, ).

Zaodnie z wytyoznwmi PGEZ 2 2021 roku w praypadky pienwsze] wznowy fprogres ji u chorych
apatmych na lenalidomid, w twm leczonych w ramach leczenia podtraymujacegan do terapii
preferawanych nalezy PYWd PYd (pomalidomid, borezomib oraz  deksametazon),
zatejestrow anej na podstawie badania Optimmism (w badaniu pordwnujgoym terapie PV =z
terapig Wd u chorych leczonych wczesniej lendidomidem mediana czasu wolnezo od
progresii (PFS) wyniosta 11,2 miesigca dla grupy badanei w pordwnanio do 7,1 dla grupy
kontrolnej (HR=0,81)) — nalezy zamac=aws, 26 ponad 708 chornych biorgoych udziat w tym
badaniu byto opomych na lenalidomid, stad rekomendacja dla Pvd wtej wtasnie populacji
chorydh jest bardzo silna (w pravpadku DV rekomendacja jest stabsza, w 2wigadu = tvm,
22 1 badaniu Castor ko 24% chorngch byl opomych na lendidomid a z kolei pozostate
Wy ienione terapie, tj. Kd i PanoVd nie =3 refundowant w Polaze; PGSz 2021), W przypadku
leczenia chorych 282 wanowd lub progresjg po co najmniej dwach lindach |eczenia w
wytyoznych PGSz 2021 awrdcono uwage na fakt, 22 obecnie trajlekowych stozowany jest
achemat zuboptym dny dla pomalidowmida jakim jest Pd zamiast optymalnego schematu
trojlekowego (W Awigzku z brakiem refundacji w P zce schematdw; PGSz 2021).

EHA-ES MO wzkazauje, 2 pomalidomid w skojarzeniu z bortezomibem | deksametazonem
jest terapia z najlepszyni wynikami zakresie PF3, zatwierdzong jako leczenie drugiego
rautu u pacjentow opormych na lenalidomid (EHA-ESMO 2021),

Dla zapewnienia dostgpu chorym do nowoczesnej chemioterapii whiodowane  jest
finanzowanie pomalidomidu w Fojarzeniu z borteaomibem i deksametazonem (PWH) w
leczeniu chonech 2z nawrotowym lub opomym  zzpiczakiem  plazmocytowym, u kbirych
stozowano co najmniej jedng do trzech schematdw leczenia, w tym schemat zawierajacy
lenalidomid, i u ktdrych w trakcie leczenia nastapita progresja choroby i nie shwierdzono
przeciwskazar do shozowania bortezomibu, w ramach programu lekowezp (poprzez
rmz=2ezenie iziniejace 2o programu).
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10 Aneks

10.1 Badanie ankietowe
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Z linia I 3 i 4 linia I 5 i kolejne
Pd Pd
‘ Dvd ‘ Dvd

2 linia 3 4 linia 5 i kolejne
N Pd
Pd Pd
D Civid
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10.2

analizowanych schematach leczenia

Tab. 37. Koszty jednosthowe cyklofosfamidu™ (0bwiesz czenie M7).

Koszty jednostkowe preparatow zawierajacych

substancje czynne podawane w

EAH Obwiesz czenie ME Uwe glednione wanalizie
CHE, WLF, Doplata pacjenta, Koszt db HFT, Koszt dla HFZ, HKoszt dla HFZ, | Koszt dla
FLHJopak FLHipak. FlLH/opak FLW/opak FlLHJopak PLH/mg pacjenta, PLH/mg
cydofoslamid - katalog €, podanie doustne
05909990240814 | 76 15 S RE 0,00 T4 15 S RE T 0 oo

HE - cena huttowa brutto ; WLF - wielkodd limitu finansowani ; * w przysadiu efundecii w katalogach C i &1 ztoono cene z katalogu C inEsza nE cena = katalogu
41, nawe t przy uwegl ednieniu danych sprzedazounych ).

Tab. 38. Koszty jednostkowe deksametazonu i prednizonu (Obwiesz czenie MZ, Komunikaty DGL sprzedaz)

EAM Obwieszczenie ME Komunikaty DGL Uwegednione wanalizie

o, WLF, D oplata Koszt dla Liczba Welkos Koszt db Koszt db Koszt dla | Koszt dla

FlLHJopak | PLHRpak. | pacjenta, | WFE, opakovwan | refundacji, | HFZ, HFZ, HFE, pacjenta,

FLWopak. | FLHJopak PLH FLRSopak FLWopak | FLH/mg PLH/mg

deksametazon - katalog Ad |, podanie doustne
05909991 389178 | 10 26 79 99 407 2 T 522 14001 25 |26 pz222 76 79 0 &7 0,10
05909991 389208 | 58 57 55 57 5 59 53 88 772 40840 43 | 52 90211 53 28 0 &6 0oy
059059991 397524 | 265 21 265 21 28 44 236 IT a3 19680 35 2I3T 12T 23 7T 0,59 onr
05909991 397258 | 272 15 373 15 28 44 244 71 9 7202 29 244 T1 744 T1 0 &1 0p7
050993129716 2 | 284 49 284 49 2244 256 05 1006 25T R 5 256 1914 256,05 064 onr
05909991 393984 | 59 14 59 14 5 59 53 45 a0 4816 19 53 51322 5345 0ET 0n7
05909991 397219 | 60 &1 53 97 L 54 28 117 £350 76 5428 5428 0 &2 0 og
0509931297430 | 62 83 3997 2 g0 ad 28 14398 Ta2254 a4 33074 ad 28 062 o,11
0505993129787 | 553 08 553,02 S5 29 496,19 94 46698 T 496 TI52 496 19 062 onr
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EAaH Obwiesz czenie MF Komunikaty DGL Uvegednione wanalizie

Ch, WLF, D oplata Koszt dla | Liczba Wielkos ¢ Koszt db Koszt db Koszt dla | Koszt dla

PLHfopak | PLHopak. | pacienta, | HFZ, opakovan | refundaciji, | HFZ, HFZ, HFZ, pacienta,

PLH/opak. | PLHJopak PLH PLH/opak PLWiopak. | FLM/mg | PLM/mg

0509991297633 | 119 35 119,95 11,38 108 57 2465 267682 108,5931 108,57 063 onor
05904374007254 | 21 96 14 29 10,17 11,79 0 0 1179 0,59 051
0509930170517 | 22 05 14 99 10 26 11,m 22612 267452 11 22788 11,79 0,59 051
0590437400761 | 11,39 7 50 7 o9 4.3 0 0 43 043 07
05909990170415 | 11 44 7 50 7 14 43 1740 7511 54 4316977 |42 043 07
prednizon - katalog A1 | wskazanie ,Howeotwory zhoklive "
05909991289416 | 2 20 118 7 oz 1,18 0 0 } 118 0 08 035
059099901 70616 | 8,32 118 7 14 1,18 1738 777 14 0 21 0 21 001 0 36
05909990405212 | 20,34 11 24 2 50 11,24 77729 249102 4 | @ 98 2 92 0,04 04
0509930405411 | 27 35 23 68 q 27 23,68 18562 30135 1994 1994 0,05 (IR
05909990641192 | 29 60 79 0 0 0 79 6 13851 14511 | 2465 7445 0 49 0 0
0590999064115 | 12,09 5 93 T 5 9% 15993 43402 2 3 03 303 0,03 00

CD - cena detalicana; WLF - wielko i imitu finansowania.
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=l

0.3 Wyniki analizy wrazliwosci

10.3.1 Analiza z RSA

Tab. 39. Prognozowane obcigZzenia budéetowe wil i B roku analizy z perspekiywy HFZ (PLH) -
perspektywa HFZ i pacjenta (SA1).
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Tab. 40. Prognozovane obcigZzenia budéetowe wi i B roku analizy z perspekiywy HFZ (PLH) -
diugos ¢ beczenia PYD i DY wg mediany czasu leczenia da Pvd (S402).
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TN

Prognozowane obcigZzenia budzetowe wil i ll roku analizy z perspektywy HEZE (PLH) -

podanie BOR po rovwno winfuzi dozylnej i podskomie (54 3).

Tab. #.
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Tab. 4Z. Prognozowane obcigZzenia budietowe wi i B roku analizy z pers pekiywy HFZ (PLH) -
liczebnos € populacji w2 linii woparciu o srednig z 4 ankiet (S404).
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10.3.2 Analiza bez RSA

Tab. 43. Prognozowane obcigZzenia budietowe wi i I roku analizy z perspekdywy HFZ (PLH) -
perspektywa HFZ i pacjenta (S A1),

T
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Tab. 44. Prognozowane obcigZzenia budietowe wi i B roku analizy z perspekdywy HFZ (PLH) -
diugos ¢ keczenia PVYD i DV wg mediany czasu leczenia dla PYd (S402).
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liczebnos £ populacji w i linii woparciu o srednig z 4 ankiet (S44).
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10.4 Aspekty etyczne

CZ¥ POZYTYWHE ROZPATRZEMIE WMIOS KL WPEYHIE My CEOBY IMME M E STOSU JCE TE
TECHMOLOGIE (P ZEWWE T RZME )Y

Czy i ktdre grupy pacientdw mogg ool fawn rvzowane na skutek zatoZen prawjetwch wanalizie?

Doztep do technologii lekowe j bedzie ograniczony do daorostych chorych 2 na wrotowym lub
opormym szpiczakiem plazmacytownym , u ktdnech stosowano uprzednio co na furyde j tizy
schematy leczenia, w tym schemat zawike rajgoy lenalidomid, 1 u ktd rvch w trakcie
leczenia nastapita progresja chomby ink stwierdeono preecivskazan do stosowania

b rtezomibu, spetnia goych kiyterna wigczenia do programu lekowego,

Czy niekwe stionowany jest rdwny dostep do tednologii medyczne j prey jednakowych potrzebach?

Tak - w ramach populacji dacelowe].
Czy spockiewana jest dua ko rzvic dla waskiej grupy osdb, czy ko rzvid mata, ale powszechna?

Doztep do technologii lekowe jograniczony bedeie do dorostuch chonych z na wrotowym lub
opormym szpiczakiem plazmacytownym , u ktdnech stosowano uptzednio co na furyde j tizy
schematy leczenia, w tym schemat zawike rajgoy lenalidomid, 1 u ktd rvch w trakcie
leczenia nastapita progresfe choroby ink stwierdeono przecivskazan do stosowania

b rezomibu, zpeinia goych knyteria wigczenia do programu lekowego, . Spodeiewana jest
duza karzyic da waskie jampy osdb.

Czy technologia jest odpowiedzig na nie zmspoko jone dotywchozas potrzeby grup spotecznie
uposledzonych ?

Technologia nie dotyczy grup spotecznie upoiledeonyvch.

Czy technologia stanowi odpowiedZz da o:db o na jwiskszych potrzebach zd rowotnwch | da ktd rych
nie ma obecnie doztepne jZadne jmetody le=enia?

Proponowana technologia je st shie rowana do dave stych charych z nawro towym lub apomym
szpiczakiemn plazmocytowym, u ktd nech stosowano upiednio co najwyZe j tizy schematy
leczenia, w tym schemat zwiera Gov lenalidomid, iu ktdnich w trakcie leczenia nastapita
progiesja choroby 1 nie stwirdono preeciwskazan do  stosowan®  bortezomibu,

speiniajgcych krnyteria wigczenia do programu lekowego. W analizowanym wikazzni
refundawane :3 obecnie mne opcje terapeutyczne .

CTY POZYT¥ANA DECYZJA MOZE POWODOWAE FROGLEMY SPOt ECZNE?
Czy mode wphrwad na poziom satysfakcji pacjentdw z otrzvmywane j opie ki medyczne §7

spodziewany jest wzwst poziomu satysfakcfi pacjentdw preez utatwiony dostep (e
wzgleddw finansowwch ) do nowoczesnej, shutecznej i ekomendowanej pizez au tardw

najno wszych woyrtyczn weh klinicanych opcji te rapeutywozne].

Czy mode grozic niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegd|nych charwch?

Mato prawdopodobne . dnalizowana terapi | podobnie @k kaizda technologe medyczna,
moZe bl nieakceptowana pizez poszezegdlmych chorch . Co wisce j, pomalidomid jest
obecnie refundewany wleczeniu opomego lub nawrotowego szpiczaka plaamocytoweago w
ramach programu lekowego wschemacik sko Breonym z dekzametazonem .
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Czy mode powadowad lub zmieniad styamatwacie ?
Mie.
Czy mode wywobywad lak?
ato prawdopodobne
Czy mode powodowad dylematy moralne?
wato prawdspodobne
Czy mode stwazad problemy dotyczace phoi lub rodzinne *
Mie.
CZf DECYZIA DOTYCZACA TECHNOLOGIH MIE KOLOU JE £ P RAWE MY

Czy nie stol wsptzecznoici z aktualni obowigzujgowmi regulacjami prawnymi?

Mie zidentyfikowane sprzecanoici z regulacimi prawnmi.
Czy stwa tza koniecan oid dokanania zmian w prawie /przepizach ¥

Wb rowa dzenie finansowania pomalidomidu w skojarzeniu z bo tezomibem i
dekzametazonem w analizowanym wikazany nie wymaga Utworzenia nowego pogramu
lekowego i nowej grupy limitowe], a jedynie rozsze reenia obecnego pogramu lekoweago
B.3d ,Leczenie chorych na opomego lub nawwtowego szpiczaka plazmocytowego (IC0 10
C30.0)". Mie zidentyfikowano innych regulacji prawnych wymagaijgcych zmian.

Czy oddriztu je na prawa cztowieka lub pacjenta ?

Tak. Zgodnie z &, 6.1, na podstawie Ustawy £ dnia & listopada 2008 r. o prawach
pacjenta i Rzeczniku Praw Paciknta, ,pFciend Mg Drown 00 2adad e 2o wolmych
o powiad GOy W maaaniom aklualne | wied 2y medyzrei "

CZ¥ STOSOWEANIE TECHNOLOGH NAKEADA SZCZE GOLNE Wiy mOGI?
Czy jest konieczno i szcze gdlnego info rmowania pacjenta lub uzywskivwania jego zgody?
Tak. Podobnie @k w preypadku wizysthich innych technolo gii medycznywch,
Czy istnie e potizebe mpewnienia pacjentowi poufnos ci poste powania?
Tak. Podobnie gk w proypadku wizesthich innywch technola 2ii medycznwch.

Czy istnie j@ potrzebea uwzgledniania indywidoualnych prefe rencji, potrzeba czynnego udziaty
pacjenta w podejmowaniu decyz fi o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie @k w praypadku wszysthich innych technologii medycznywch,
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10.5 Igodnosé¢ z minimalnymi wymaganiami MI

Tab. 47. Zgodnosi opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy wpiywu na budiet
{wedlug Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02 .04.2012 r.).

Hr | Analiza wphyva na budzet | Roz dz iaf I Komentarz

1 | Czv zawiera oszacowanie rocznej liczebnoici populacii:
obe fmujgce jwszwsthich pacientdw, u ktd nch 311 Tak
whioskowana technologia moZe byl zstosowana,
docelowe]j, wikazane]j we wniosku, 1.2 Tak
w ktdre jwnioskowana technologia jest obecnie 1.3 Tak
stozowrana ¥

2 | Czv zawiera oszacowanie rocznej liczebnodci populacii, | 3.1.4 Tak
w ktdre j wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy =ioZeniu |, wydania decyzji 0 ob®ciu refundacja?

3 | Cey zawie ra oszacowanie aktualnydh rocznych 4.1 Tak: brak
uryca thedur £ moodked o publicanych, ponoszonych na te fun dac ji
leczenie pacjentduw wstanie klinicznym wskazanym we wn o showane j
whiosku |, z wyszeze gdlnieniem skiadowej technologi
wyda thdw stanowigce j refundacje ceny wnioskowane]
tachnalogii, o ile wystepuje?

q4 | Czvzawie ra iloiciowy prognoze rocznvich wedatkdur 421,422, Tak: scenatusz
frodkdw publicanwch, Bkie bedg ponoszone na leczenie | 4.2.3,4.3.1 iztniejaoy
pacjentdw w stanie klinicznwm wskazanwm we wniosku | | 4.3.2,4.3.3 w kole jnych
z wg zczegdlnieniem shiadoue j urwda thdw stanouigce j latach
refundacie ceny wnioskowanej technologii | prey
zatoZeniu , Ze minister wiziciwy do spraw adrowia nie
wyds decweji o objeciu wfundacjg?

5 | Czvzawiera iloiciows prognoze roczrych 421,422, Tak: scena tiusz
wyds thdw podmioty zobowgzanego do fhansowania 4.2.3,4.31, roorary W hea e jrovch
furiadczen ze fradkdw publicanych, Bkie bedg 4.3.2,4.3.3 latach
ponoszone na leczenie pacjentdw wstanie kliniczrym
wikazanym we wniosku, = wyszczegdlnieniem
sk tadowe j wydatkd w stanowigoe] refundacje ceny
wnioskowane j technologii, przy z@toZeniu, Ze mintter
wiziciuny do spraw zdrowia wyda decyzie o objeciu
refundacig?

& | Czv zawie ra oszaco wanie dodatkowych wydathd w 421,422, Tak: rédnica
irockdw publicanych, gkie bedg ponoszone na leczenie | 4.2.3,4.3.1, | kosztdw pomiedzy
pacjentdw w stanie klinicznym wekazanym we wniosku |, [ 4.3.2,4.3.3 sCena il szami
stanowigcych rddnice pomiedey prognozami, o ktdrech Ry
mowa wpkt. 24125, z wyszczegdinieniem skizdowej iztnie jgcym
woyda thdw stanowigoe j refundacje ceny whioskowanej
technologii?

T | Czy zawie ra minimalny i maksymalny wa ant 422,423, Tak
oszacowania, o ktd rym mowa wpkt, 67 4,32 ,4.3.3

& | Czvzawiera zestawienk tabelariczne wanoici na 31,235,268, | Tak
podstawie ktarych dokonano oszacowan, o ktd rech 3T
mowa wpkt 1-3, 6 1 Toraz prognoz, o ktdrych mowa
wopktd 5y

9 | Czv zawie ra wyszczegdlnienie zatoZen, na podstaurie 31,322,333, | Tak
ktd rych dokonane oszacowan , o ktdrwch mowa wpkt 1- [ 3.4,3.5, 36,

3,617 oraz prognoz, o ktdrych mowa wpkt 41 5, AT, IE 3
w szczegdlnoici mioZen dotyczgowch kwalifikacii 31
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Analiza wphyeu na budzet

Roz dz iat

Komentarz

wnioskowane j technologii do grupoy limitowe j
i wyanaczenia podstawy limitu?

10

Czy zawie ra dokument elektoniczny, umoZlwiajgcy
powtdrzenie wizyvsthich kalkulacii, w wyniku ktd nech
uzwhkano oizacowani oraz prognozy?

dogcaony

11

Czy oszacowania 1 prognozy dokonywane 23 w
horyzoncik czazowwmm wiaiciwym dla analizy wpbrwu na
budZet (nie kmtszy niZ 2 lata )7

3.3

Tak

12

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie
aszacowan menej liczebnoici populacji?

i1,4

Tak

13

Czy jezeli nie jest moZliwe proedsta wienie
wiarygodnych oszacowan rocame] liczebnoici populacii
analiza zawie ra dode thowy warant, w ktdrem
afzacowania te uzyshano w oparciu o nine dane?

d.2.2,
3,4.312
3

b2 —

3
4.
4q

tak

14

defeli wnioskowane wa wnki objecia refundac jg obejmu g instrumenty dei
wiione W nastepu

CZy osZacowania i prognozy (pht. 21-27), zos @ty przedsta

elenia ryzyka, to
igcwch warnantach:

z uwzglaednieniem proponowanego instwmentu
dzielenia ryzwa

4.2

Tak

bez uwzgledniznia proponowanego instmentu
dzelenia ryzyha?

q.3

Tak

13

Czy jezeli wnioskowane warnki objecia refundacg
obe Jniujg utworzenie nowej, odrebne] grupy Hmitowe j,
analiza zawie ra wskazanie dowoddw spenienia
wyThagan ustawounch?

Mie dotyczy

16

Czy jeZeli wnioskowane wamnki objcia refundacg
obe Jnujg kwalifikacje do wepdlne j, istnie jace]i grupy
limitowe j, analiza wphmu na budZzet zawe ra wikazanie
dowaddw speinienia wymagan ustawowyich?

Tak

Ogdlne adnotacje

1T

Czy analizy: kliniczna | ekonomiczna | wipbywy na bud2e t podmio tu zobowigzanego do
lizacyijna @mwiera {:

finanzowania sunad:zen ze frodkdw publiczrvch i tacina

dane bibliograficzne wezystkich wykarzystanych FiZmiennictwo | Tak
publikacii, z zachowaniem stopnia szczegdtowoici,

umo A iwia goegoe jednoznaczng dentyfikack kaidej

wykorzystane j publikacii,

wikazanie innych Zrddet infomacfi zawartych w Fifmiennictwo | Tak

analizach , w szczegdlno ici aktdw prawnwch
o taz danvych osobowych autordw niepublikowanych
badari , analiz, ekspertyz i opinii?
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11 Spis rysunkow

Ry, 1. aktualny schemat leczenia Zeodnie Z programem [ekowIm™, o i 16

Fayc, 20 Mowy zchemat leczenia zgodnie z programem lekowym po wprowadzenio do
D T L e s i o e 0 0 R e W e A e R e e 17

Fyc, 3. Prognozowane obcigzenia budaetowe w | i 1l roku analizy =z perspekbywey MEZ (PLM) w
31 4 1inii leczenia szpiczaka plaanocytomwe 2o — wanant podatamams, oo g4

Fyc, 4. Prognozowane obcigzenia budaetowe w | i1l roku analizy =z perspekbywey MEZ (PLM) w
2 linii leczenia szpiczaka plazmocytowezo — wariant podstamomd oo i 44

Fyz, b, Prognozowanes obcigzenia budzetows w |1 1l roku analizy z pergpektany MEZ (PLM)
tacznie w 2 orazw 3 i dlinii leczenia spiczaka plaamocytowego — wadant podstawomy, 45

Fyc, & Prognozowane obcigzenia budaetowe w | i |l roku analizy = perspekboay MEZ (PLM) w
31 4 linii leczenia m=zpiczaka plazmocytowegn — warnant mirnimalnsd oo i 47

Fyc, 7. Prognozowane obcigzenia budaetowe w | i 1l roku analizy =2 perspekbywey MEZ (PLM) w
2inii leczenia szpiczaka plazmocytowezn — wariant minimany. i g7

Fyc, 8. Prognozowane cocigzenia budzetowe w |1 11 roku analizy =2 perspektany BEZ (PLM)
tacznie w 2 orazw 314 linii leczenia sapiczaka plaanocytowego — warant minimalny, . .. 48

Fyc, 9 Prognozowane obcigzenia budaetowe w | i 1l roku analizy = perspekbay MEZ (PLMY w
31 4linii leczenia s=zpiczaka plazmocytowe 20 — warnant maksymalndd oo i B0

Fyz, 10, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 1l roku analizy z perspektaay MEZ (PLM)
w2 1inii leczenia sapiczaka plaamocytowego — warnant maamalndd o i B0

Ry 11 Prognozowane obcigzenia bud2etowe w | i [l roku analizy z perspekiyay MEZ (PLM)
tacznie w 2 orazw 314 linii lec2enia sapiczaka plaamocytowegzo — warant makaymalny, 51

Fyc, 12, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |11l roku analizy = perspektway BEZ (PLM)
w314 linii leczenia s3piczaka plazmocytomwego — wariant podstamomy, oo |

Fyc, 13, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 1l roku analizy z perspekiyay MFEZ (PLM)
w2 1inii leczenia sapiczaka plazmocytowego — wanant podsLamomy,. o i |

Ry, 14, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 [l roku analizy z perspekiyay MFEZ (PLM)
tacznie w 2 orazw 3 4 linii leczenia =3piczaka plaamocytowegn — wadant podstawowy, &6

Ry 15, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 11 roku and iz z perspekiyay MEZ (PLM)
w314 linii leczenia sapiczaka plazmocytomwezo —wariant minimalny oo LT

Fyc, 16, Prognozow ane obcigzenia bud 2etowe w |1 11 roku analizy =z perspektway BEZ (PLM)
w2 linii leczenia sapiczaka plazmocytowego — warnant mimimalnsd oo i 57

Fyc, 17, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 1l roku analizy z perspekiyay MFZ (PLM)
tcznie w 2 orazw 314 linii leczenia sapiczaka plaanocytowego — wadant minimalny. . .. &3

Fyc, 18, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 1l roku analizy z perspekiyay MFZ (PLM)
w314 lindi leczenia zzpiczaka plazmocytowego — wariant makama s oo o a0

Fyz, 19, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 11 roku analizy z perspekiyay MFEZ (P L)
w2 Linii leczenia sapiczaka plazmocytowego — warnant maamalnd o i &l

Fyc, 20, Prognozamane obcigzenia budzetowe wi | 1 11 roku analizy = perspek bty BEZ (PLM)
tacznie w 2 orazw 314 linii leczenia sapiczaka plaamocytowego — warant makaymalny, &1
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12 Spis tabel

Tab. 1. Kontekst and iz wig sohemati P, e i i e 1
Tab, 2, Wniosowana cena preparaty Imnovid® — warant bez RS4 (dane Wnioskodawey), 13

Tab, 3. ‘Wisokosd refundacii preparatu Imnovid® - z uwzglednieniem RS54  (dane

{111 Tk o e T R e e e e e e e e e e e e 13
Tab. 4. Populacja obejmujgca wszwstkich pacientdw, u ktdrch wniodowana technol o2ia
MOZE T D 2O ST & i i i ii 38050t as i o o e 1o 000 o5 58 0% 08 H G ARG EE T EE 43 a 6000 h 0ot 0 o o o 1o Dbt 15
Tab, k. Liczebrnoss populacii dla Pyd w 31 4 1indi po leczeniu LEM ibez BOR, .....ooovv e, 17
Tab. &. Liczebrnosd populacii dla Pud w 33 4 1indi po leczeniu LEM iBOR, oo 18
Tab. 7. Liczebnoéd chorych 22 szpiczakiem plazmocytowym w2 lindi, tj. po leczeniu LEM
(=tozowanie LEM poza refund@ac Il cov v s s s 19
Tab. 8. Szacowanie wiglkozt populacii docElOMET. v i 19
Tab. 9. Populacja, w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana, oo, 20
Tab, 10, Struktura stozowanego & bywnego leczenia 31 4 lindi po leczeniu LEM i BOR u charych
2e spiczakiem plazmocytowem (badanie ankietomwe )l oo o 21
Tab, 11 Strukibura stozowanego akbywnego leczenia 2 1inii po leczeniu LEM u chorych =22
v e o e T T 22
Tab, 12, Szacowanie wielkodd popul acji doceloMET, v e 23
Tab. 13. Podsumowanie szacunkdw roczne]j liczebnodfci populacji dla pomalidomidu w
] Ty N L= R TP 23
Tab. 14, Dhugosci terapii rozpat nawanych w dnalizie wphawu na bud2et, o 27
Tab. 15, Dawki i droga podania lekdw prayimowanych w analizowanych terapiach, ..o 29
Tab, 16, Schematy davwkowania PwWd i DA, o i i s a0

Tab, 17, Schematy dawkowania Pd, WTD, W20, bendamustyny (monoterapial, BF iBED, .. 30

Tab. 18, Koszt pomalidom idu w schemacie PV (mnowvid®, 14 kaps, ) w 2aleznosci od wariant

and 2y (dane i Ek T S Ly e e e 32
Tab, 19, Koszt pomalidom idu w schemacie Pd {Imnovid®, 21 kaps.; dane Wnioskodawcy), . 35
Tab, 20, Koszt preparatu Darzd ex® (daratumumab) (Przetarg). i, 33
Tab. 21, Koszt preparatu Darzalex® (daratumumab ) cde o i 33

Tab, X2, Kozzty bortezomibu, dekzametazonu, talidomidu, cyklofosfamidu, bendamustmy
i prednizony ponoszone praez MRZ NFL 1 pacienta uwzglednione w niniejzzej andizie. ... 35

Tab. 23. Koszty podania lekdw w programie lekowym (Zarzgdzenia Prezesa MFZ) .o ah
Tab. 24, Koszty podania lekdw z katalogu chemioterapii (Zarzadzenia Prezesa MFZ), ..., 36
Tab. 25, Dpcje podania borezom iU, o e 36
Tab. 26, Koszty podania lekaw w analizowanych terapiach, o 36
Tab, 27. Zestawienie zmienmych testowanych w and izie wrad iWoscl, o a9

Tab. 28. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
SR AZANNITE IR T IERILL e 42
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Tab., 279, Prognozowane obcigzenia budaetowe w | 1 1l roky analizy z perspekiyay MEZ (PLM)

e Tl T T o T 43
Tab., 30, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 [l roky analizy z perspekiyay MEZ (PLM)
= A AN I T A T oo i e e e e e e da
Tab, 31, Prognozowane obcigzenia budzetowe w |1 11 roka analizy z perspekbywy MFZ (PLR) -
e T F Tl = g o T T g9
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