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INDEKS SKROTOW

FAS Populacja objeta pelna analiza (ang. full analysis set)

Fvil Czynnik krzepniecia VIl (ang. Factor VIl

w Jednostka miedzynarodowa (ang. International Unit)

m.c. Masa ciafa

NFZ Marodowy Fundusz Zdrowia

pn. Pod nazwa

PPAS Populacja objeta analizg zgodnie z zapisami protokotu badania (ang. per-protocol analysis set)
RSS Instrument/umowa podziatu ryzyka (RSS, ang. risk sharing scheme)

I |

WFH Swiatowe Stowarzyszenie Chorych na Hemofilie (ang. World Federation of Hemophilia)
WW, Wyzej wymieniony/wymienione

ZZP Zaktad Zamdwien Publicznych
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STRESZCZENIE

Cel.analizy

Celem analizy bylo przeprowadzenie oszacowania wplywu na budzZet ptatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ)
wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Adynovi® (rurioktokog alfa pegol) w profilaktyce spersonalizowanej u dzieci
w wieku od 12 do 18 lat z ciezka hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIII).

Finansowanie ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Adynovi® proponowane jest w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66, D 67)".

Analize przeprowadzono na zlecenie firmy Takeda Pharma Sp. z 0.0.

Metodyka i zalozenia

Analize wplywu na budiet przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego (I 2022 — XIl 2023). Oszacowano w nigj
koszty generowane przez dwa scenariusze:

e scenariusz istniejacy, zakladajacy brak refundacji produktu leczniczego Adynovi® w rozwazanej populacji,

s scenariusz nowy, zakladajacy wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Adynovi® w populacji dzieci w wieku
od 12 do 18 lat z ciezka hemofilig A w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig
A i B (ICD-10 D 66, D 67)". Przyjeto, Ze finansowanie ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego Adynovi®
spowoduje przejecie 100% udzialéw produktu leczniczego Advate® tj. koncentratu czynnika krzepniecia VIII
stosowanego aktualnie w rozwazanej populacji w ramach ww. programu.

W oszacowaniach kosztow uwzgledniono wylgcznie koszty wnioskowanego produktu leczniczego Adynovi® oraz koszty
produktu leczniczego Advate® stosowanego aktualnie w rozwazanej populacji pacjentéw w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)". Analize przeprowadzono z perspektywy platnika
publicznego finansujacego profilaktyke krwawien z udzialem koncentratéw czynnika krzepniecia VIIl w rozwazanej populacji
pacjentow objetych ww. programem w Polsce (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ).

Wplyw zmian w przyjetych zalozeniach na wyniki analizy testowano w ramach analizy wrazliwosci.
Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel® 2016.

Analiza wplywu na budzet zostala przeprowadzona zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszq spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjq i ustalenie urzedowej ceny zbytu technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej
oraz o podwyiszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktdre nie majq odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [8].

Wyniki analizy wplywu na system ochrony zdrowia

Whyznaczone w ramach analizy podstawowe] zmiany wydatkow wynikajacych z wprowadzenia refundacji produktu
leczniczego Adynovi® w profilaktyce spersonalizowanej w rozwazanej populacji pacjentéw przedstawiono w postaci zbiorczej
tabeli.

Tabela 1. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — analiza podstawowa
‘Wydatki (+) /oszczednosci (-) inkrementalne
1 rok Il rok

Perspektywa platnika publicznego (NFZ) - -

Whyniki analizy podstawowe] wykazaly, iz wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Adynovi® w profilaktyce

spersonalizowanej u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIIl) generuje

_ dla ptatnika publicznego (NFZ) wynoszace
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Whnioski koficowe

Woprowadzenie refundacji produktu leczniczego Adynovi® w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci
z hemofilig A i B {ICD-10 D 66, D 67)” _ dla budzetu platnika publicznego (NFZ). Nalezy jednak przy tym
pamietaé, iz objecie produktu leczniczego Adynovi® finansowaniem ze $rodkéw publicznych oznacza dla pacjentéw
dotknietych ciezkim wrodzonym niedoborem czynnika VIl dostep do skutecznej ibezpiecznej profilaktyki krwawieri.
Proponowana personalizacja profilaktyki z udzialem produktu leczniczego Adynovi® uwazana jest za najskuteczniejszg
strategie profilaktyczng, gdyZ dopasowana jest do indywidualnych potrzeb pacjenta uwzgledniajac fenotyp krwawienia
pacjenta, profil farmakokinetyczny, wiek chorego, stan jego stawodw, rodzaj i intensywnos¢ aktywnosci fizycznej, prowadzony
styl Zzycia, a takie ryzyko krwawien zwigzane z powyiszymi cechami oraz adherencje. Z kolei wydtuzony okres péitrwania
rurioktokogu alfa pegol pozwala na zmniejszenie czestosci podania FVIII. Dla mtodych pacjentéw, ktérych zdrowie i zycie
uzaleznione s3 od przewleklej terapii ma to niebagatelne znaczenie: rzadsze przyjmowanie koncentratu FVIII zmniejsza
psychiczne obcigZzenie chorobg, a jednoczesnie pozwala na unikniecie krwawien i ich powaznych nastepstw, ktére moga
warunkowac w przysziosci ich sprawnosé fizyczna.
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1. ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

1.1.Cel analizy

Niniejszg analize wykonano w celu oszacowania wplywu na budzet pfatnika publicznego (Narodowy Fundusz
Zdrowia, NFZ) wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Adynovi® (rurioktokog alfa pegol) w profilaktyce
spersonalizowanej prowadzonej u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z cigzkg hemofilig A (wrodzonym niedoborem
czynnika VIII) w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66,
D 67)".

Ocenie poddano rowniez wplyw na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych oraz przeanalizowano aspekty
spoleczne i etyczne wprowadzenia finansowania produktu leczniczego Adynovi® ze srodkéw publicznych.

Analiza zostala przeprowadzona na zlecenie firmy Takeda Pharma Sp. z o.0.

1.2.Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Adynovi®

W ponizszej tabeli przedstawiono wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Adynovi®.

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Adynovi®

Skiadowa Whioskowane opakowania produktu leczniczego Adynovi®
wnioskowanych  “agynoyi2501U/2ml  Adynovi5001U/2ml  Adynovi 1000 1U/2ml  Adynovi 2000 1U/5 ml
Postaé produktu ; ;s : g i
i Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
leczniczego
ludzki czynnik ludzki czynnik ludzki czynnik ludzki czynnik
krzepniecia VIIl (rDNA),  krzepniecia VIl (rDNA),  krzepniecia VIl (rDNA),  krzepniecia VIil (rDNA),
rurioktokog alfa rurioktokog alfa rurioktokog alfa rurioktokog alfa
Substangie czynne peg?!, w.nominalnej peg(.)!, w.nominalnej peg_ol, w nominalnej peg.ol, w nominalnej
.. ilosci 250 1U ilosci 500 IU ilosci 1000 1U ilosci 2000 1U
iich dawka SEnt L . Zimein
odpowiadajgcej odpowiadajgcej odpowiadajgcej odpowiadajgcej
stezeniu 125 IU/ml po  stezeniu 250 IU/ml po  stezeniu 500 IU/ml po  steZeniu 400 IU/ml po
rekonstytucji w 2 ml rekonstytucji w 2 ml rekonstytucji w 2 ml rekonstytucji w 5 ml
rozpuszczalnika rozpuszczalnika rozpuszczalnika rozpuszczalnika
1 fiolka z proszkiem 1 fiolka z proszkiem 1 fiolka z proszkiem 1 fiolka z proszkiem
(250 IU rurioktokogu (500 IU rurioktokogu (1000 IU rurioktokogu (2000 IU rurioktokogu
T alfa pegol) i 1 fiolka alfa pegol) i 1 fiolka alfa pegol) i 1 fiolka alfa pegol) i 1 fiolka
; zawierajgca 2 ml zawierajgca 2 ml zawierajaca 2 ml zawierajgca 5 ml
opakowania N N _ .
od e rozpuszczalnika, rozpuszczalnika, rozpuszczalnika, rozpuszczalnika,
Jednostkowego fabrycznie fabrycznie fabrycznie fabrycznie
zainstalowane w zainstalowane w zainstalowane w zainstalowane w
systemie BAXJECT 1l systemie BAXIECT llI systemie BAXJECT 11 systemie BAXIECT 1lI
EAN 0642621067101 0642621067118 0642621067125 0642621067132
Whioskowana
kategoria Lek dostepny w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A
dostepnosci i B (ICD-10 D 66, D 67)"

refundacyjnej
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Wioskowane opakowania produktu leczniczego Adynovi®
Adynovi2501U/2ml  Adynovi 500 1U/2ml  Adynovi 10001U/2ml  Adynovi 2000 IU/5 ml

warunkéw Baxlect3 Baxlect3 ‘BaxJect3 BaxJect3
Poziom odplatnosci Bezpfatnie**

Zatozenia dotyczace L )
1090.1, Factor VIl coagulationis humanus recombinate™**

grup limitowych

**Zgodnie z art. 6 ust 8 i art. 14 ust 1 pkt 1 Ustawy o refundacji [2] produkt leczniczy Adynovi® jako lek stosowany w ramach programu
lekowego kwalifikuje sie do bezptatnego wydawania swiadczeniobiorcom.
***Biorac pod uwage art. 15 Ustawy o refundacji [2] rurioktokog alfa pegol kwalifikuje sie do istniejgcej grupy limitowej.

Uzasadnienie kwalifikacji do istniejgcej grupy limitowej

Rurioktokog alfa pegol jest pegylowanym, rekombinowanym ludzkim czynnikiem krzepnigcia VIII o wydtuzonym
okresie péftrwania. Rurioktokog alfa pegol stanowi kowalencyjny koniugat oktokogu alfa, sktadajgcego sie z 2332
aminokwaséw z glikolem polietylenowym (PEG). Aktywnos$¢ terapeutyczna rurioktokogu alfa pegol pochodzi od
oktokogu alfa, ktéry jest wytwarzany w komdérkach jajnika chomika chinskiego z zastosowaniem technologii
rekombinacji DNA. Oktokog alfa zostaje nastepnie kowalencyjnie sprzezony z odczynnikiem PEG. Reszta PEG
sprzezona jest z produktem leczniczym oktokog alfa w celu zwigkszenia okresu poftrwania w osoczu [3].

Zgodnie z aktualnym Wpykazem refundowanych lekdw, srodkéw spoZywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych [10] oraz informacjami zamieszczonymi na stronie internetowej
Zaktadu Zaméwien Publicznych przy Ministrze Zdrowia [16] rurioktokog alfa pegol (produkt leczniczy Adynovi®)
nie jest obecnie finansowany ze srodkéw publicznych w Polsce.

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refundacjg produktu leczniczego Adynovi® przyjeto jego
finansowanie ze srodkéw publicznych w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci
z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)" w profilaktyce spersonalizowanej u dzieci w wieku od 12 do 18 lat
z ciezka hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIII)”.

Mechanizm dzialania rurioktokogu alfa pegol jest zblizony do mechanizmu dziatania innych, obecnie
refundowanych w ramach ww. programu lekowego koncentratéw rekombinowanego czynnika krzepniecia VIII
(produkty lecznicze: Advate® (aktualnie stosowany w programie lekowym), Afstyla®, Elocta®, NovoEight®): po
podaniu leku choremu na hemofilie A czynnik VIl wigze sie z endogennym, krgzgcym we krwi pacjenta
czynnikiem von Willebranda. W powstatym z ich pofgczenia kompleksie aktywowany czynnik VIII pelni role
kofaktora aktywowanego czynnika IX przyspieszajac konwersje czynnika X do aktywowanego czynnika X.
Aktywowany czynnik X przeksztatca protrombine w trombine. Z kolei trombina przeksztalca fibrynogen w fibryne,
co umozliwia powstanie skrzepu [3, 4, 5, 6, 7].

Zgodnie z wynikami analizy efektywnosci klinicznej [20] rurioktokog alfa pegol wykazuje podobng skutecznosé
i bezpieczenstwo do aktualnie refundowanych w ramach grupy limitowej 1090.1 Factor VIl coagulationis
humanus recombinate koncentratow rekombinowanego czynnika VIII (w tym oktokogu alfa (produkt leczniczy
Advate®) aktualnie stosowanego u pacjentéw w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom
u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66, D 67)" [10]).

A zatem rurioktokog alfa pegol cechuje podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania do
refundowanych koncentratéw rekombinowanego czynnika krzepniecia VIII nalezacych do grupy limitowej 1090.1
Factor VIl coagulationis humanus recombinate. Biorgc pod uwage powyisze nalezy uznad, iz produkt leczniczy
Adynovi® spetnia wszystkie kryteria kwalifikacji do ww. istniejgcej grupy limitowej 1090.1 zawarte w art. 15 ust
2 pkt.1 i 2 Ustawy o refundacji [2]. Ze wzgledu na zblizony mechanizm dziatania rurioktokogu alfa pegol do
mechanizmu dziatania refundowanych koncentratéw rekombinowanego czynnika krzepniecia VIl nalezacych do
grupy limitowej 1090.1 (do ktérej nalezg zaréwno koncentraty rekombinowanego FVIII o standardowym okresie
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pottrwania, jak i koncentrat o przediuzonym okresie péftrwania tj. produkt leczniczy Elocta®), nie jest spefniony
art. 15 ust 3 pkt. 2 Ustawy o refundaciji [2].

1.3.Metodyka i zatozenia

W analizie oszacowano konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego (NFZ) wynikajace z refundacji produktu
leczniczego Adynovi® (rurioktokog alfa pegol) w profilaktyce spersonalizowanej u dzieci w wieku od 12 do 18 lat
z ciezkg hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIIl) prowadzonej w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)".

Niniejsza analiza zostala przeprowadzona zgodnie z Rozporzqdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r.
w sprawie minimalnych wymagarn, jakie muszq spefniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjq i ustalenie urzedowej ceny zbytu technologii lekowej
o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spoZywczego specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktdre nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu [8].

Wplyw zmian w zalozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci.

Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft” Office Excel® 2016, ktéry zostat dofgczony
do wniosku refundacyjnego.

W dalszych podrozdziatach przedstawiono szczegélowy opis metodyki przeprowadzenia analizy wplywu
na budzet.

1.3.1. Perspektywa

Z uwagi na wnioskowany sposéb finansowania produktu leczniczego Adynovi® (lek dostepny w ramach programu
lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)") analize wptywu na system
ochrony zdrowia refundacji rurioktokogu alfa pegol (produkt leczniczy Adynovi®) przeprowadzono z perspektywy

platnika publicznego finansujacego $wiadczenia zdrowotne tj. z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia
(NF2).

Z uwagi na brak wspdiptacenia pacjentéw ($wiadczeniobiorcéw) za koncentraty FVIII ujete w niniejszym
opracowaniu, analize przeprowadzono wylgcznie z perspektywy NFZ (perspektywa platnika publicznego tozsama
z perspektywa wspdlng platnikéw: ptatnika publicznego (NFZ) i pacjentow).

1.3.2. Horyzont czasowy

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wplywu danej technologii medycznej na jednoroczny budzet
opieki zdrowotnej w okresie kilku lat nastepujgcych po wprowadzeniu nowej lub zaprzestaniu finansowania
dotychczas refundowanej technologii. Zaleca sie stosowanie przedzialu czasu wystarczajgcego do ustalenia
réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bad? liczby leczonych pacjentéw)
lub obejmujacego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia finansowania danej
technologii ze srodkéw publicznych [1].

Niniejszg analize przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego _

_ Z uwagi na fakt, iz zakup koncentratéw czynnika krzepniecia VIIl na potrzeby pacjentéw
objetych programem lekowym organizowany jest w ramach postgpowan przetargowych z dostawami
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dotyczacymi dwuletnich okreséw, przyjety horyzont czasowy wpisuje sie w ramy czasowe przetargu z dostawami
leku na lata 2022-2023.

1.3.3. Zrédta danych

W opracowaniu korzystano z danych, ktérych zastosowanie wigza¢ sie bedzie z najmniejszym bfedem oszacowan.
Wykorzystano nastepujgce zrodia danych:

® raporty z prowadzonego corocznie badania World Federation of Hemophilia (WFH) [11, 12, 13, 14, 15],
ktére dostarczyty danych na temat liczby pacjentéw z hemofilig A w Polsce oraz struktury wiekowej ww.
populacji;

e ogloszenia o przetargach zamieszczone na stronie internetowej Zakladu Zaméwien Publicznych przy
Ministrze Zdrowia [16] dostarczajgce informacji na temat kosztéw koncentratéw czynnika VI
stosowanych w ramach programu lekowego;

e  badanie kliniczne PROPEL [17] dostarczajace informacji w zakresie zuzycia rurioktokogu alfa pegol
w spersonalizowanej profilaktyce krwawier.

Niewatpliwg zaletg wykorzystanych Zrodet jest fakt, ze mozliwie najpelniej odzwierciedlajg one polskie warunki
i praktyke kliniczng zapobiegania krwawieniom w cigzkiej hemofilii A (wrodzonym niedoborze czynnika VIII).

1.3.4. Populacja

Populacje docelowg w analizie stanowig dzieci w wieku od 12 do 18 lat z cigzkg hemofilia A (wrodzonym
niedoborem czynnika VIII) kwalifikujace sie do profilaktyki krwawien z udzialem koncentratu czynnika krzepniecia
VIII, w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66, D 67)".

Populacja docelowa wskazana we wniosku zawiera sie we wskazaniu do stosowania produktu leczniczego
Adynovi® zamieszczonym w jego charakterystyce [3].

1.3.5. Poréwnywane scenariusze

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia oszacowano koszty generowane przez dwa scenariusze
sytuacyjne:

® scenariusz istniejgcy, zakladajgcy brak refundacji produktu leczniczego Adynovi® w rozwazanej
populacji,

® scenariusz nowy, zakladajacy wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Adynovi® w populacgji
dzieci w wieku 12-18 lat z ciezkg hemofilig A w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom
u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)". ZaloZono przy tym, 7e oferta Wnioskodawcy dotyczaca
zakupu koncentratu FVIIl na lata 2022-2023 na potrzeby ww. programu zostanie uznana za
najkorzystniejszg, co bedzie réwnoznaczne ze stosowaniem wnioskowanej technologii przez wszystkich
pacjentéw z populacji docelowej.
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1.3.6. Forma przedstawienia wynikow

W analizie dla kazdego z poszczegdlnych lat horyzontu czasowego oszacowano wplyw na roczne wydatki ptatnika
publicznego wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Adynovi® w profilaktyce spersonalizowanej u dzieci
w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIII) w ramach programu
lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)". Dla kazdego
z poszczegdblnych lat horyzontu czasowego przedstawiono réwniez zuzycie zasobéw w postaci liczby pacjentow
z populacji docelowej stosujgcych poszczegdlne koncentraty czynnika krzepniecia VIII rozwazane w niniejszej
analizie.

Wyniki przedstawiono z perspektywy platnika publicznego — Narodowego Funduszu Zdrowia, toisamej
z perspektyws wspdlng platnikéw (ptatnika publicznego (NFZ) i pacjentéw).

Wplyw zmian w zalozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci.

1.3.7. Dyskontowanie

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

1.3.8. Adherencja

Zrédtami informacji na temat dawkowania i zuzycia uwzglednionych koncentratéw czynnika krzepniecia VIII

w niniejszej analizie byly _ oraz badanie kliniczne PROPEL [17]. _
Y - ccci

specyfike jednostki chorobowej zatozono 100% przestrzeganie zalecen terapeutycznych, co stanowi podejsicie
konserwatywne. Ponadto przyjeto, Ze stopien dyscypliny terapeutycznej pacjentéw z ciezkg hemofilig A zostat
niejako wpisany w zaczerpniete z badania klinicznego wartosci dotyczace zuzycia rurioktokogu alfa pegol,
w zwigzku z czym wspétczynnik adherencji nie byt ponownie rozwazany.

1.4.0szacowanie populacji

1.4.1. Populacja pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana

Zgodnie z charakterystyky [3] produkt leczniczy Adynovi® wskazany jest w leczeniu i profilaktyce krwawien
u pacjentéw w wieku 12 lat i powyzej z hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIII).

Punktem wyijscia w oszacowaniu wielkosci powyiszej populacji byly dane na temat liczebnosci pacjentéw
z hemofilig A w Polsce zaczerpniete z raportéw World Federation of Hemophilia (WFH) [11, 12, 13, 14, 15].
Raporty WFH powstajg w oparciu o dane przesylane przez krajowe organizacje czfonkowskie, ktére co roku
wypetniajg kwestionariusz obejmujacy m.in. dane demograficzne, informacje o dostepie chorych z hemofilig i
innymi skazami krwotocznymi do opieki medycznej i produktéw leczniczych, dane o wspolistniejgcych infekcjach
itp.

W ponizszej tabeli zaprezentowano zaczerpniete z raportéw WFH [11, 12, 13, 14, 15] liczebnosci 0séb z hemofilig
A w Polsce w latach 2015-2019 oraz wyznaczone na ich podstawie roczne procentowe zmiany.
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Tabela 3. Liczebnoéé populacji oséb z hemofilia A w Polsce w latach 2015-2018 — dane WFH [11, 12, 13, 14, 15]

Parametr 2015 2016 2017 2018 2019

Liczba osdb z hemofilig A w Polsce 2389 2413 2441 2442 2562

Zmiana w s‘tos;..lnku do roku ) 1,00% 1,16% 0,04% 4,01%
poprzedniego [%]

W celu wyznaczenia liczebnosci populacji oséb z hemofilig A w Polsce w latach 2020-2023 postuzono sie
uéredniong dla lat 2016-2019 roczng zmiang liczebnosci chorych z hemofiliag A réwng 1,78%

(=(1,00%+1,16%+0,04%+4,91%)/4). Prognozowang na lata 2020-2023 liczebno$¢ populacji chorych z hemofilig A
w Polsce przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 4. Prognozowana liczebno$é populacji oséb z hemofiliag A w Polsce w latach 2020-2023

g '.- g i

Liczba os6b z hemofilig A w Polsce w 2019 roku [15] 2562

Srednia roczna zmiana liczebnosci chorych z hemofilia A w Polsce [%] 1,78%

2020 2 608

2021 2654

Prognozowana liczba os6b z hemofilia A w Polsce

2022 2701

2023 2749

Informacji na temat struktury wiekowej polskich pacjentéw z hemofilig A dostarczyl raport WFH zawierajgcy dane
z 2018 roku [14] (najbardziej aktualne Zrodio danych, w raporcie za 2019 rok [15] brak tego typu informacji).
Z uwagi na fakt, iz zawarte w nim odsetki zostaly zaokrgglone dajgc sume 99%, dokonano ich rekalkulacji do
100%. Zestawienie danych oryginalnych i zmodyfikowanych zamieszczono w tabeli ponizej.

Tabela 5. Struktura wiekowa populacji oséb z hemofiliag A w Polsce w 2018 r. — oryginalne dane WFH [14] i dane po
rekalkulacji

Gotips weie ko Odsetek pacjentéw z hemofili A w grupie
[lata] Oryginalne dane WFH Dane po rekalkulacji
0-4 1% 1,01%
5-13 6% 6,06%
14-18 4% 4,04%
19-44 6% 46,46%
454 42% 42,42%
Suma 99% 100,00%

Postugujac sie tak dostosowanymi warto$ciami wyznaczono udzial pacjentéw w wieku 12 lat i powyzej
w populacji oséb z hemofilig A w Polsce, sumujgc zmodyfikowany odsetek pacjentéw z grup wiekowych 14-18 lat,
19-44 lata i 45+ oraz przyjmujac, iz udziat pacjentéw w wieku 12-13 lat w grupie wiekowej 5-13 lat stanowi 2/9
7 6,06% (=1,35%). Przykladajac tak wyznaczony udziat pacjentéw w wieku 12 lat i powyzej do prognozowanych
na lata 2020-2023 rocznych liczebnosci populacji pacjentéw z hemofilig A w Polsce uzyskano wielkos¢ populacji
pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana na lata 2020-2023 (patrz tabela nizej).

Tabela 6. Prognozowana liczebnosé populacji oséb w wieku 12 lat i powyzej z hemofilia A w Polsce w latach 2020-2023

Parametr 2020 2021 2022 2023

Prognozowana liczba oséb z hemofilig A w Polsce 2 608 2654 2701 2749
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Parametr 2020 2021 2022 2023
Udzial pacjentéw w wieku 12 lat i powyzej w populacji 94.28%*
0s6b z hemofilig A w Polsce [%] i
P liczb 5b ieku 12 lat i 7ej
rognozowana liczba os6b w wieku at i powyzej S 5 5 SR e

z hemofilig A w Polsce

*Suma 2/9 ze zmodyfikowanego odsetka z grupy wiekowej 5-13 lat oraz zmodyfikowanych odsetkdw pacjentéw z grup wiekowych 14-18 lat,
19-44 lata i 45+ (=1,35%+4,04%+46,46%+42,42%)

Uwzgledniajgc horyzont stanu aktualnego _ oraz scenariusza istniejgcego i nowego niniejszej analizy
w tabeli ponizej przedstawiono liczebno$¢ populacji pacjentéw, u ktérych
wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana w rozwazanych przedziatach czasowych.

Tabela 7. Prognozowana liczebno$é populacji pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana —
horyzont analizy

Stan aktualny I rok 1l rok

Prognozowana liczba osdb w wieku 12 lat i powyiej
z hemofilig A w Polsce - liczebno$¢ populacji pacjentow, 2502 2546 2592
u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

1.4.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Whnioskowang populacje docelowg rozwazang w niniejszej analizie stanowig dzieci w wieku od 12 do 18 lat
z ciezka hemofilia A (wrodzonym niedoborem czynnika VIII) wymagajgce profilaktyki krwawien z udzialem
koncentratu czynnika krzepniecia VIII. Biorgc pod uwage aktualny sposéb finansowania koncentratéw czynnika
krzepniecia VIIl w ww. populacji chorych przyjeto, iz omawiana profilaktyka krwawiern bedzie prowadzona
w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)".

Zakup koncentratéw czynnika krzepniecia VIII na potrzeby pacjentéw objetych programem lekowym
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)" organizowany jest w ramach
postepowan przetargowych z dostawami zaplanowanymi na okres kolejnych 2 lat (ostatnie postepowania

3
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dotyczyly dostaw na lata 2020-2021). W zwigzku z powyzszym w ramach scenariusza nowego niniejszej analizy
zatozono, ze w przypadku pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych produktu leczniczego
Adynovi® oferta Wnioskodawcy dotyczaca zakupu koncentratu FVIII na lata 2022-2023 na potrzeby ww.
programu lekowego zostanie uznana za najkorzystniejszg, co bedzie réwnoznaczne ze stosowaniem
wnioskowanej technologii przez wszystkich pacjentéw z populacji docelowej. Innymi sfowy populacja pacjentéw,
u ktérych wnioskowana technologia bedzie stosowana w przypadku, gdy minister wlasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu jej refundacjg (i przy wyborze dotyczacej jej oferty) jest tozsama z populacjg docelows.

1.4.3. Populacja, w ktérej produkt leczniczy Adynovi® jest obecnie stosowany

1.5.Koszty

W niniejszej analizie uwzgledniono wylfacznie koszty koncentratoéw czynnika krzepniecia VIII stosowanych
w populacji dzieci w wieku 12-18 lat z ciezkg hemofilig A w ramach programu lekowego ,Zapobieganie
krwawieniom u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66, D 67)" tj. koszty produktu leczniczego Adynovi® (rurioktokog
alfa pegol) w przypadku wprowadzenia jego finansowania ze s$rodkéw publicznych w profilaktyce
spersonalizowanej krwawien oraz koszty koncentratu czynnika krzepniecia VIl stosowanego obecnie w populacji
docelowej w profilaktyce krwawienn prowadzonej w ww. programie. Nie rozwazono kosztow kwalifikacji do
programu lekowego oraz kosztéw monitorowania leczenia prowadzonego w jego ramach, gdyz s3 to koszty
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B
(=]
&
=3
i)
(=]
]

W ponizszych podrozdziatach przedstawiono oszacowania kosztéw przyjete w modelu zgodnie z rozwazang
perspektywg analizy (NFZ).

Szczegdly przeprowadzonych obliczen znajdujg sie w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszej analizy.

1

-3



Adynovi® (rurioktokog alfa pegol) stosowany w zapobieganiu krwawieniom u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg
hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VIil) — analiza wplywu na system ochrony zdrowia

] _INAR 3

A CERTARA COMPANY

1.5.1. Koszty produktu leczniczego Adynovi®

W ponizszej tabeli przedstawiono podstawowe informacje na temat produktu leczniczego Adynovi® wraz

z uwzglednionym w analizie kosztem jednostkowym.

Pacjenci dotknieci ciezkg hemofilig A wymagajg cigglej profilaktyki krwawien, dlatego w analizie przyjeto, ze
stosowanie produktu leczniczego Adynovi® prowadzone bedzie caly rok, a w ramach profilaktyki

spersonalizowanej pacjent z populacji docelowej stosuje dawkowanie zaprezentowane w rozdziale 1.6.1.

=
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1.5.2. Koszty koncentratu czynnika krzepniegcia VIIlI stosowanego aktualnie

w rozwazanej populacji w ramach programu lekowego

W celu wyznaczenia kosztéw rozwazanego koncentratu czynnika krzepniecia VIl stosowanego aktualnie
w populacji docelowej w ramach programu lekowego postuzono sie zamieszczonymi na stronie internetowej ZZP
przy Ministrze Zdrowia [16] danymi na temat oferowanej ceny brutto za 1 IU czynnika krzepniecia VIII

w poszczegolnych przetargach

_ Zidentyfikowano dwa przetargi obejmujace dostawy produktu leczniczego Advate® w

2021 roku — postepowanie ZZP-74/20, ktére dotyczylo zaopatrzenia pacjentéw uprzednio leczonych czynnikami
osoczopochodnymi oraz postepowanie ZZP-198/19, ktére dotyczylo chorych wczesniej nieleczonych czynnikami
osoczopochodnymi (tj. stosujgcych wylgcznie czynniki rekombinowane). Zestawienie uwzglednionych w analizie
kosztéw jednostkowych brutto produktu leczniczego Advate® znajduje sie w ponizszej tabeli.

Tabela 12. Koszty jednostkowe brutto koncentratu czynnika krzepniecia VIIl stosowanego aktualnie w profilaktyce
krwawien w ramach programu lekowego

Nazwa handlowa produktu Cena bruttoza 11U
leczniczego zakupionego ’ w ramach "
na potrzeby programu PUSARPOW e crk postepowania/czesci el
lekowego [PLN/IU]

Postepowanie dotyczylo
zaopatrzenia w czynnik
ZZP-74/20 0,43 krzepniecia VIl pacjentow
uprzednio leczonych
czynnikami osoczopochodnymi
Postepowanie dotyczylo
zaopatrzenia w czynnik
77P-198/19 0,56 krzepniecia VIII pacjentow
wczesniej nieleczonych
czynnikami osoczopochodnymi

Advate®

W analizie przyjeto, ze profilaktyka krwawien u pacjentéw z ciezkg hemofilig A ma charakter ciagly, tj. trwa caly
rok, a w ramach _ z udziatem oktokogu alfa pacjent z populacji docelowej stosuje
dawkowanie zaprezentowane w rozdziale 1.6.2.

1.6.Dawkowanie i zuzycie koncentratow czynnika krzepniecia VIII
w profilaktyce krwawien

Profilaktyka krwawien u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z hemofilig A prowadzona jest w ramach programu
lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig Ai B (ICD-10 D 66, D 67)". W zapisach ww. programu
okreslone s3 schematy dawkowania lekéw w ramach pierwotnej i wtornej profilaktyki krwawien, ktére
przedstawiono w Tabela 13.
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Tabela 13. Schematy dawkowania koncentratéw czynnika krzepnigcia VIl u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z hemofilig A
w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofiliag A i B (ICD-10 D 66, D 67)”

Profilaktyka krwawien

Rodzaj czynnika krzepniecia VIII
Pierwotna Wtérna

Osoczopochodny 225-700 IU/kg m. c./28 dni

Rekombi .
oy 140-700 IU/kg m. c./28 dni

. . 140-700 IU/kg m. c./28 dni
Rekombinowany o przediuzonym

dziataniu

Dopuszczone zakresy dawek pozwalajg na dopasowanie profilaktyki do indywidualnych potrzeb chorych,
uwzgledniajgc nie tylko ich wiek i mase ciala, ale réwniez profil farmakokinetyczny oraz ryzyko krwawien
zwigzane z podejmowanymi aktywnosciami fizycznymi.

1.6.1. Dawkowanie i zuzycie rurioktokogu alfa pegol

Dane na temat tygodniowego zuzycia produktu leczniczego Adynovi w profilaktyce spersonalizowanej
u pacjentéw z cigzkg hemofilig A zaczerpnieto z badania klinicznego PROPEL [17]. W prébie klinicznej PROPEL
[17] oceniano skutecznosc i bezpieczenstwo profilaktyki spersonalizowanej z udziatem rurioktokogu alfa pegol
stosowanego w dwdch ramionach przy zalozeniu odmiennych docelowych pozioméw aktywnosci czynnika VIII:
1-3% oraz 8-12%. Biorgc pod uwage fakt, iz aktywno$¢ niedoborowego czynnika krzepnigcia w zakresie 1-3%
stanowi poziom akceptowalny dla wiekszosci pacjentow z hemofilig (lorio 2017 [21]) uznano, iz uwzglednienie
zuzycia rurioktokogu alfa pegol wyznaczonego dla grupy pacjentéw z ramienia badania PROPEL [17] o ww.
docelowej aktywnosci FVIIl bedzie najlepiej odpowiada¢ aktualnej praktyce klinicznej. Ponadto zwazywszy
na fakt, iz do omawianego ramienia terapeutycznego badania PROPEL [17] wigczono stosunkowo liczng grupe
pacjentéw z ciezkg hemofilia A (115 pacjentéw w populacji FAS (ang. full analysis set)) nalezy uznac,
ze usrednione zuzycie omawianego koncentratu FVIII jest wiarygodne.

A zatem w ramach analizy podstawowej uwzgledniono zaczerpnietg z badania PROPEL [17] tygodniowg $rednig
dawke rurioktokogu alfa pegol w populacji FAS z ramienia o docelowej aktywnosci FVIIl na poziomie 1-3%.
Natomiast wramach analizy wrazliwosci testowano inne miary tygodniowego dawkowania zamieszczone
w publikacji do badania PROPEL [17] (tj. mediane dawki tygodniowej dot. populacji FAS oraz $rednig i mediane
dawki tygodniowej dot. populacji PPAS (ang. per-protocol analysis set) — patrz rozdziat 1.8.2). Na podstawie
wielkosci tygodniowej dawki rurioktokogu alfa pegol/kg m. c. wyznaczono wielkos¢ jego dawki/kg m. c.
przypadajgca na 28 dni (tj. 4 tygodnie).

Tabela 14. Dawkowanie rurioktokogu alfa pegol (produkt leczniczy Adynovi®) w profilaktyce spersonalizowanej
uwzglednione w analizie podstawowej

Parametr Wartosé Zrédto danych
Srednia dawka/kg m. c./tydzier ;
. " i . 74,0 Bad PROPEL [17
profilaktyki spersonalizowanej [IU/kg] e [17]
Srednia dawk .c./28 dni .
rednidawka/lg m. cf m 296,0 Kalkulacje wiasne

profilaktyki spersonalizowanej [IU/kg]

17
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Z uwagi na fakt, iz pacjenci z rozwazane] populacji docelowej dotknieci ciezkg hemofilig A wymagajg cigglej
profilaktyki krwawien, w niniejszej analizie przyjeto, ze profilaktyka spersonalizowana z udzialem rurioktokogu

alfa pegol prowadzona jest caly rok (tj. przez 13,04 28-dniowych okresow (=365/28)). _

Szczegobtowe obliczenia zamieszczono w arkuszu kalkulacyjnym
dotgczonym do niniejszej analizy.

1.6.2. Dawkowanie i zuzycie koncentratu czynnika krzepniecia VIII
stosowanego aktualnie w rozwazanej populacji w ramach programu

lekowego

=]
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1.7.Zuzycie zasobow i udziaty w rynku

Jednostke zuzytych zasobdéw w niniejszej analizie stanowi liczba dzieci w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg hemofilig A
(wrodzonym niedoborem czynnika VIII) objetych profilaktyka krwawiern z udzialem koncentratu czynnika
krzepniecia VIl w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig AiB (ICD-10 D 66,
D 67)".

Stan aktualny, scenariusz istniejgcy

W celu identyfikacji koncentratéw czynnika krzepniecia VIII stosowanych w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)" dokonano analizy wynikéw postepowan
przetargowych z dostawami na 2021 rok organizowanych na potrizeby ww. programu przez Zaklad Zaméwien
Publicznych przy Ministrze Zdrowia. Zidentyfikowano dwa przetargi o znakach 7ZP-198/19 i 7ZP-74/20,
za posrednictwem ktoérych dokonano zakupu produktu leczniczego Advate®. Jest to jedyny koncentrat czynnika
krzepniecia VIII stosowany aktualnie w populacji docelowej (a zatem jego udzial w rynku FVIII stosowanych przez
pacjentéw z populacji docelowej wynosi 100,00%).

Z uwagi na fakt, iz sposéb zakupu koncentratéw czynnika krzepniecia VI (tj. w ramach postepowan przetargowych)
uniemozliwia przeprowadzenie odzwierciedlajgcych rzeczywisto$¢ prognoz udziatéw poszczegélnych produktow
leczniczych w rynku w kolejnych latach rozwazanego horyzontu w niniejszej analizie przyjeto, ze omawiane udzialy
dotyczy¢ bedg zaréwno stanu aktualnego jak i kolejnych lat scenariusza istniejgcego.

Uwzgledniajgc powyzsze informacje oraz wyznaczong liczebno$¢ populacji docelowej (patrz Tabela 8) skalkulowano
przypadajgce na stan aktualny i scenariusz istniejgcy roczne zuzycie zasobéw wyrazone liczebnosciami pacjentow
stosujgcych uwzglednione koncentraty FVIIL.

Tabela 17. Zuzycie poszczegéinych koncentratéw FVIII oraz ich udziaty w rynku — stan aktualny, scenariusz istniejgcy

Liczba pacjentéw stosujgcych koncentrat FVIII

Nazwa handlowa

koncentratu FVIII Sedstvenpbu v gl o iy Scenariusz istniejacy
1 rok Il rok
Adynovi® 0,00% I I I

Advate® 100,00% [ ] [ | [ ]
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Suma 100,00% [ ] [ | [ ]

Scenariusz nowy

W scenariuszu nowym przyjeto, ze produkt leczniczy Adynovi® zostanie objety refundacjg w rozwazanej populacji
pacjentéw w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)".
Zatozono przy tym, ze oferta Wnioskodawcy dotyczgca zakupu koncentratu FVIII na lata 2022-2023 na potrzeby ww.
programu zostanie uznana za najkorzystniejsza, a tym samym wnioskowana technologia zostanie zastosowana przez
wszystkich pacjentéw z populacji docelowej (produkt leczniczy Adynovi® osiggnie 100,00% udzialy w rynku).

W tabeli ponizej zaprezentowano uwzglednione w scenariuszu nowym niniejszej analizy zuzycie zasobdw (wyrazone
liczbg pacjentéw z populacji docelowej) i udzialy w rynku rozwazanych koncentratéw czynnika krzepniecia VIIL.
Obliczenia przeprowadzono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszej analizy.

Tabela 18. Zuiycie poszczegdinych koncentratéw FVIII oraz ich udziaty w rynku — scenariusz nowy

Adynovi® 100,00% 100,00%
Advate® 0,00% 0,00%
Suma 100,00% 100,00%

20
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1.9.0graniczenia i dyskusja

Potencjalnym ograniczeniem niniejszej analizy s koszty koncentratéw czynnika krzepniecia VIII. Wynika
to z faktu, iz zakup koncentratéw FVIII stosowanych w profilaktyce krwawien w ramach programu lekowego
»Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)" prowadzony jest w ramach
postepowan o udzielenie zaméwiern publicznych. A zatem koszty ponoszone przez platnika publicznego
(Narodowy Fundusz Zdrowia) na koncentraty FVIII mogg by¢ zmienne w perspektywie kolejnych przetargow.
Zmiennos¢ ta dotyczy¢ moze zaréwno tego samego produktu leczniczego jak i innych koncentratéw FVIII (do
postepowan przetargowych mogg by¢ zgloszone koncentraty FVIII refundowane w ramach programu lekowego

=
=
=

Z uwagi na fakt, ze dawkowanie koncentratéw czynnika krzepniecia VIl jest uzaleznione od masy ciata pacjentéw,
jest to jeden z kluczowych parametréw dotyczacych zuzycia w niniejszej analizie. Rownoczesnie jest to parametr
o potencjalnej zmiennosci, szczegdlnie trudnej do przewidzenia w populacji dzieci w wieku od 12 do 18 lat
z wrodzonym niedoborem czynnika VIII (zmienno$¢ wynikajgca nie tylko z trwajgcego u nich wzrostu i rozwoju,
ale réwniez trybu zycia zwigzanego $cisle z chorobg i jej nastepstwami, a obecnie réwniez i trwajgcg pandemia).
W zwigzku z powyzszym wplyw zmiany masy ciata chorych _
_ na budzet NFZ badano w scenariuszach analizy wrazliwosci.
Uzyskane wyniki ukazaly oczywisty wplyw masy ciala pacjentow na zuzycie, a tym samym i koszty platnika
publicznego ponoszone na profilaktyke krwawien.

1.10. Aspekty etyczne, spoteczne, prawne, wplyw na organizacje
udzielania swiadczen zdrowotnych

Hemofilia A to wrodzona skaza krwotoczna spowodowana zmniejszeniem aktywnosci czynnika krzepnigcia VI
w osoczu. Dziedziczona jest jako cecha recesywna, sprzezona z plcig, ktéra dotyczy gléwnie mezczyzn, podczas
gdy kobiety sg nosicielkami (chorujg bardzo rzadko) [23]. Hemofilia A nalezy do choréb rzadkich. Zgodnie
zdanymi portalu Orphanet poswieconego chorobom rzadkim i lekom sierocym, czestosé¢ wystepowania
hemofilii A w oparciu o dane ogdélnoswiatowe wynosi 4,85 przypadkéw/100 tysiecy osob, natomiast w oparciu
o dane europejskie: 8,0 przypadkéw/100 tysiecy oséb [24].

Klasyfikacja hemofilii A opiera sie na aktywnosci czynnika VIII. Posta¢ ciezka diagnozowana jest w przypadku
aktywnosci czynnika VIII < 1% normy, umiarkowana — 1-5% normy, a fagodna - >5% do <40% normy [23, 25].
Najbardziej charakterystycznym objawem ciezkiej postaci hemofilii sg krwawienia do stawow prowadzace do ich
postepujgcego zwyrodnienia, znieksztafcenia i wtérnych zanikéw miesniowych (tzw. artropatii hemofilowej).
Do innych objawéw ciezkiej postaci hemofilii zalicza sie: krwawienia do mieéni, krwiomocz, krwawienia
z przewodu pokarmowego, krwawienia do tylnej $ciany gardla i dna jamy ustnej oraz krwawienia
wewngtrzczaszkowe (stanowigce czestg przyczyne zgonu). Charakterystyczne sg takze uporczywe krwawienia

z ran operacyjnych i po usunieciu zebéw. W umiarkowanej postaci hemofilii samoistne krwawienia do stawéw
2
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imiesni zdarzajg sie rzadko, obserwuje sie przediuzone krwawienia w przypadku mniejszych urazéw
czy interwencji chirurgicznych. Natomiast w przypadku lagodnej postaci hemofilii samoistne krwawienia
do miesni istawdw s3 rzadkie, a cieisze krwawienia pojawiajg sie w sytuacji duzych urazéw/interwencji
chirurgicznych [25]. U pacjentéw z aktywnoscig czynnika VIII powyzej 25% normy hemofilia ujawnia sie zwykle
w trakcie operacji chirurgicznej lub w nastepstwie urazu [23].

Zgodnie z obowigzujgcymi Wytycznymi WFH [25] pacjenci dotknieci hemofilia powinni mie¢ dostep
do bezpiecznego i skutecznego leczenia z udziatem niedoborowego koncentratu czynnika krzepniecia lub w razie
potrzeby, innych produktéow pozwalajgcych na uzyskanie hemostazy. Profilaktyka stanowi standard
postepowania u wszystkich pacjentéw z ciezkg hemofilig, a takie czesci chorych z jej umiarkowang postacig [25].
Wediug nowej definicji WFH [25] profilaktyka oznacza regularne podawanie leku/lekéw hemostatycznych w celu
zapobiegania krwawieniom u os6b z hemofilig przy réwnoczesnym umozliwieniu im prowadzenia aktywnego
Zycia i osiggniecia jakosci zycia poréwnywalnej z jakoscig Zycia oséb nie dotknigtych hemofilia. W odniesieniu do
profilaktyki prowadzonej u pacjentéw z hemofilig o fenotypie ciezkim WFH rekomenduje [25] by dawkowanie
oraz czesto$¢ podawania koncentratéw FVIII (o standardowym/przediuzonym okresie péttrwania) byly
spersonalizowane, tj. uzaleznione od aktywnosci pacjenta, prowadzonego stylu Zzycia a takze wilasciwosci
farmakokinetycznych stosowanego koncentratu, umozliwiajgc chorym utrzymanie we krwi odpowiedniego
poziomu niedoborowego czynnika zapobiegajgc tym samym wystgpieniu krwawien i pozwalajgc na utrzymanie
sprawnosci mig$niowo-szkieletowe;j.

W celu zapewnienia dostepu do koncentratow czynnikéw krzepniecia a takie opieki medycznej w 2001 roku
powstal pierwszy w Polsce ,Program zaopatrzenia chorych na hemofilie i inne skazy krwotoczne w czynniki
krzepniecia”. Powyiszy program finansowany byt z budzetu ministra wiasciwego ds. zdrowia. Kolejne programy
stanowity jego kontynuacje. W 2008 roku wdrozono finansowany przez NFZ powszechny program profilaktyki
krwawienn u dzieci w postaci terapeutycznego programu zdrowotnego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci
z hemofilig A i B”, ktéry w 2012 roku przeksztatcono w program lekowy. Od 2008 roku koncentraty czynnikow
krzepniecia w Polsce dostepne s3 w ramach dwéch programéw: jednego finansowanego przez ministra
wiaséciwego ds. zdrowia i drugiego przez Narodowy Fundusz Zdrowia. W ramach programu ministra wiasciwego
ds. zdrowia pn.: ,,Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2012-
2018", wprowadzono powszechng immunotolerancje, wtérng profilaktyke u dorostych chorych oraz wtérng
profilaktyke dla dzieci, ktére nie mogy korzysta¢ z wyiej wymienionego programu lekowego (np. z uwagi
na inhibitor) [26].

W ramach programu lekowego dzieci z hemofilig A uzyskujg dostep do pierwotnej profilaktyki krwawien, wtérnej
profilaktyki krwawien (po wystgpieniu wiecej niz jednego krwawienia do stawdw) oraz do objecia programem
wywolania tolerancji immunologicznej wszystkich pacjentow z hemofilia powiklang nowopowstatym
antykoagulantem (inhibitorem) — finansowanie realizacji wywolania tolerancji immunologicznej odbywa sie
poprzez realizacje stosownych uméw z podmiotami odpowiedzialnymi. Dopuszczone jest zastosowanie
koncentratéw FVIII osoczopochodnych, rekombinowanych lub rekombinowanych o przediuzonym dzialaniu
w dawkach dopasowanych do indywidualnych potrzeb pacjentéw [9].

Odpowiednio prowadzona profilaktyka u dzieci z ciezkg hemofilig A ma kluczowe znaczenie dla ich prawidlowego
rozwoju oraz stanu zdrowia w przysziosci. Pacjenci, ktorzy nie doswiadczajg czestych krwawien i zwigzanych
z nimi powikian nie muszg by¢ regularnie poddawani hospitalizacjom i mogg prowadzic zycie bardzo zblizone do
ich zdrowych réwiesnikow. Czeste wizyty w szpitalu i poddawanie zabiegom majgcym na celu ograniczenie
szkodliwego wplywu krwawieri na organizm mogg by¢ traumatyczne i stanowig dla dzieci duze obcigzenie
psychiczne. Istotny jest takze wplyw choroby na edukacje dzieci, poniewaz skuteczna profilaktyka ogranicza
liczbe absencji w szkole zwigzanych z epizodami krwawieri. Dostep do bezpiecznej i efektywnej terapii ma duze
znaczenie réwniez? z perspektywy funkcjonowania chorych na rynku pracy — dzieci, ktére unikng negatywnych
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konsekwencji krwawien i zwigzanych z nimi powikfarn majg wieksze szanse na podjecie w przysziosci aktywnosci
zawodowej.

Istotnym aspektem jest czesto$¢ podawania profilaktyki. Dzieci chore na hemofilie A nie zawsze rozumiejg
konieczno$¢ regularnego przyjmowania profilaktyki w celu zapobiegania negatywnym skutkom choroby
i postrzegaijg jg jako duze ograniczenie w ich Zyciu. Przewlekly charakter choroby i zwigzane z tym doZzywotnie
stosowanie koncentratéw czynnika krzepniecia VIl sg z jednej strony przygnebiajace, z drugiej — u pacjentow
wchodzgcych w dorosto$é i zaczynajgcych samodzielnie decydowaé o sobie mogg wigzac sie ze spadkiem
dyscypliny przyjmowania lekéw zgodnie z zaleconym schematem dawkowania. Obnizona adherencja
u pacjentéw z hemofilig A zwigzana jest z kolei z duzym ryzykiem wystgpienia epizodéw krwawien, dlatego
istotne jest umozliwienie pacjentom dostepu do rozwigzan pozwalajacych na zmniejszenie czestosci podan
koncentratu czynnika krzepniecia VIII przy zachowaniu wysokiego poziomu bezpieczenstwa. Potwierdzajg to
wyniki badania Furlan 2015 [27], ktérego gfownym celem byla ocena preferencji opiekunéw dzieci z hemofilig
(AlubB) i dorostych chorych w zakresie czestosci podan, skutecznosci i innych czynnikow zwigzanych
z prowadzeniem profilaktyki krwawieri. Ankietowanych wigczonych do przeprowadzonej drogg elektroniczng
czesci badania dotyczacej hemofilii A stanowili dorosli chorzy z hemofilig A w wieku ok. 33 lat oraz opiekunowie
dzieci z hemofilig A w wieku 10,5 lat. Wiekszo$¢ chorych dotknieta byla ciezkg postacig hemofilii A (97%),
a pozostali — postacig umiarkowang (3%). Niemal 80% chorych objetych byto profilaktykg krwawien, podczas gdy
nieco ponad 20% - leczeniem ,na zadanie”. W ramach badania oceniano wzgledne znaczenie dla pacjentow
Jopiekunéw chorych na hemofilie A szesciu czynnikéw zwigzanych z jej leczeniem: czestosci podari czynnika
krzepniecia VIII w ramach profilaktyki (3, 2 lub 1 raz na tydzien), objetosci rozpuszczalnika (3 lub 2,5 ml),
skutecznosci wyrazonej liczbg krwawien podczas profilaktyki (1 krwawienie/4 miesigce, 1 krwawienie/6 miesiecy,
1 krwawienie/ 1 rok), liczby fiolek przypadajgcych na infuzje (2 lub 1 fiolka/infuzja), urzadzenia stosowanego
podczas rekonstytucji (urzadzenie igczace amputkostrzykawke z rozpuszczalnikiem i fiolke z lekiem,
dwukomorowa strzykawka zawierajgca rozpuszczalnik i lek niewymagajgca montazu i umozliwiajaca fatwe
mieszanie) oraz producenta (producent dotad nieznany w obszarze hemofilii, producent znany w obszarze
hemofilii). Najwazniejszym czynnikiem wskazanym przez pacjentéw z hemofilig A oraz ich opiekunéw byla
czestos$c podan FVII w ramach profilaktyki krwawien, ktéra osiggneta wzgledne znaczenie na poziomie 47%.
Kolejnymi czynnikami byly: czestoé¢ krwawienn o wzglednym znaczeniu rownym 24% oraz producent lekéow
(18% wzgledne znaczenie). Pozostate czynniki mialy dla chorych z hemofilig A i ich opiekunéw sumaryczne
wzgledne znaczenie réwne 12%.

Rurioktokog alfa pegol jest pegylowanym, rekombinowanym ludzkim czynnikiem VIII o wydluzonym okresie
pottrwania. Aktywnosé terapeutyczna rurioktokogu alfa pegol pochodzi od oktokogu alfa wytwarzanego
z zastosowaniem technologii rekombinacji DNA w komérkach jajnika chomika chinskiego. Oktokog alfa zostaje
nastepnie kowalencyjnie sprzezony z odczynnikiem PEG (glikol polietylenowy) w celu zwiekszenia okresu
péttrwania w osoczu [3]. W rezultacie czesto$é podan produktu leczniczego Adynovi® w ramach profilaktyki
krwawien jest mniejsza w porownaniu z koncentratami czynnika krzepniecia VIl o standardowym okresie
poéttrwania. Stanowi to odpowied? na preferencje i potrzeby dzieci chorych na hemofilie A, a takze ich opiekundw,
poniewaz zmniejszenie czestosci podan czynnika krzepniecia VIII w ramach profilaktyki krwawient pozwala im na
swobodniejsze prowadzenie aktywnego Zzycia bez obaw o skutecznos$é¢ i bezpieczenstwo leku w sytuacji
zagrozenia ich zdrowia i Zycia.

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refundacjg produktu leczniczego Adynovi® proponuje sig, aby
rurioktokog alfa pegol stosowany byt w populacji dzieci w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg hemofilig A w profilaktyce
spersonalizowanej krwawieri w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig
AiB(ICD-10 D 66, D 67)". Spersonalizowana profilaktyka krwawief wnioskowana w odniesieniu do produktu
leczniczego Adynovi®, uwazana jest za najskuteczniejszg strategie profilaktyczng, gdyz dopasowana jest do
indywidualnych potrzeb pacjenta z hemofilig A uwzgledniajgc nie tylko fenotyp krwawienia pacjenta, ale

rowniez profil farmakokinetyczny, wiek chorego, stan jego stawéw, rodzaj iintensywnosé aktywnosci
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fizycznej, prowadzony styl Zycia a takze ryzyko krwawieri zwigzane z powyzszymi cechami oraz adherencje
pacjenta [22]. Zgodnie z wynikami analizy efektywnosci klinicznej przeprowadzonej metody przegladu
systematycznego [20], rurioktokog alfa pegol (produkt leczniczy Adynovi®) stosowany w profilaktyce
spersonalizowanej cechuje podobna skuteczno$é¢ i bezpieczeristwo, co oktokog alfa (produkt leczniczy Advate®
aktualnie stosowany w ramach programu lekowego).

Podsumowujgc zatem nalezy podkresli¢, iz zastosowanie rurioktokogu alfa pegol w profilaktyce
spersonalizowanej krwawieri w populacji dzieci w wieku od 12 do 18 lat z cigzkg hemofilig A nalezy uznaé
za skuteczne, bezpieczne i wplywajgce na poprawe jakosci zycia ww. populacji chorych.

Biorgc pod uwage aspekt spoteczny oraz przewlekly charakter choroby, zapewnienie dzieciom z ciezkg hemofilig
A dostepu do skutecznej terapii o zmniejszonej czestosci podan bedzie miato korzystny wplyw na ich rozwdj,
edukacje oraz aktywnos$¢ zawodows po osiggnieciu dorostosci, a takie moze pozwoli¢ na ograniczenie
dodatkowych kosztéw zwigzanych z leczeniem niebezpiecznych dla zdrowia i Zzycia powikian. Z tego powodu
wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Adynovi® mozna postrzega¢ jako inwestycje w przyszios¢ dzieci
dotknietych ciezkg hemofilig A.

Wprowadzenie rozwazanej technologii nie bedzie wymagato przeszkolenia personelu, opracowania nowych
wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki i nie wplynie na zwigzane z tym koszty.

Finansowanie produktu leczniczego Adynovi® (rurioktokog alfa pegol) ze $rodkéw publicznych proponowane jest
w ramach programu lekowego_ Produkt leczniczy Adynovi® bedzie dostepny dla pacjentow
po zakupie wramach postepowan o udzielenie zamoéwieri publicznych przeprowadzanych przez Zakfad
Zamoéwien Publicznych przy Ministrze Zdrowia. Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Adynovi® ze
srodkéw publicznych nie bedzie powodowaé konsekwencji dla wydatkéw publicznych w sektorach innych niz
ochrona zdrowia.

Ocene aspektow spolecznych i etycznych wplywu decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Adynovi®
ze srodkow publicznych podsumowano w tabeli ponizej.

Tabela 22. Podsumowanie wynikéw analizy aspektow etycznych i spotecznych

Woplyw na koszty lub wyniki dotyczace oséb innych niz stosujace
rozwazang technologie oraz ich opiekunowie

brak wptywu

Grupy pacjentéw, ktére moga by¢ faworyzowane na skutek

zalozen przyjetych w analizie ekonomicznej i

finansowanie zapewni rowny dostep w ramach
programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u
dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)"

Niekwestionowana rownos¢ dostepu do technologii medycznej
przy jednakowych potrzebach

Spodziewana duza korzysé dla waskiej grupy osob/korzysé mata,

ales piowessding duza korzysc dla waskiej grupy osob

Technologia jako odpowiedZ na niezaspokojone dotychczas

; ; ied
potrzeby grup spotecznie uposledzonych e dotycy

Technologia jako odpowied? dla oséb o najwiekszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej Zzadnej nie
metody leczenia

Powodowanie problemoéw spotecznych nie powoduje problemodw spotecznych

brak negatywnego wplywu

Z uwagi na wydluzony okres poéttrwania i
wynikajgca z niego zmniejszong czestos¢ podazy
czynnika VIl poziom satysfakcji pacjentow

z otrzymanej opieki medycznej ulegnie poprawie.

Woplyw na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej opieki
medycznej
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Ocena wplywu decyzji o finansowaniu rozwazanej technologii ze srodkéw publicznych

brak
Grozba niezaakceptowania postepowania przez poszczegoélnych Zmniejszona czestos¢ podaiy wplywa pozytywnie
chorych na akceptacje postepowania przez dzieci

z populacji docelowej

Powodowanie lub zmiana stygmatyzacji nie powoduje ani nie zmienia stygmatyzacji

Wywolywanie leku nie wywoluje leku

. , proces leczenia nie powoduje dylematéw
Powodowanie dylematéw moralnych

moralnych
Stwarzanie probleméw dotyczacych plci lub rodzinnych nie stwarza takich probleméw
Obecnos¢ sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami finansowanie jest zgodne z aktualnie
prawnymi obowigzujgcymi regulacjami prawnymi

finansowanie ze srodkéw publicznych nie stwarza

Stwarzanie koniecznosci dokonania zmian w prawie/przepisach : . ; )
potrzeby dokonania zmian w prawie/przepisach

finansowanie ze srodkéw publicznych nie

Oddziat i jenta lub towiek . il 2
AoaraNe A o I RE e oddzialuje na prawa pacjenta lub prawa czlowieka

stosowanie technologii nie wymaga szczegolnego
informowania pacjenta badZ odmiennego od
standardowego uzyskania jego zgody

stosowanie technologii nie wiaie sie

z koniecznoscig zapewnienia pacjentowi wiekszej
poufnosci postepowania niz w przypadku
stosowania innych koncentratow czynnika
krzepniecia VIl

Koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania
jego zgody na stosowanie technologii

Potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania przy
stosowaniu technologii

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji pacjenta,
potrzeba czynnego udzialu pacjenta w podejmowaniu decyzji
o wyborze metody postepowania

podobnie jak w przypadku kazdego innego
koncentratu czynnika krzepniecia Vil

1.11. Wyniki i wnioski koncowe

Analize wplywu na system ochrony zdrowia wprowadzenia refundacji produktu leczniczego Adynovi®
w profilaktyce spersonalizowanej u dzieci w wieku od 12 do 18 lat z ciezkg hemofilig A (wrodzonym niedoborem
czynnika VIII) przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia dysponujgcy
budzetem, z ktérego finansowany jest program lekowy ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B
(ICD-10 D 66, D 67)") w dwuletnim horyzoncie czasowym _ Z uwagi na brak wspétptacenia
$wiadczeniobiorcow za uwzglednione w analizie koncentraty czynnika krzepniecia VIII, rozwazana perspektywa
platnika publicznego jest tozsama z perspektywg wspdlng (NFZ + pacjenci).
Szacowane zmiany wydatkow wynikajgcych z finansowania produktu leczniczego Adynovi® ze $rodkéw
publicznych przedstawiono w ponizszej tabeli.
Tabela 23. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Wydatki (+)/oszczednosci (-] inkrementalne [PLN]

1 rok Nrok

Perspektywa platnika publicznego (NFZ) - -

Jwspdlna (NFZ + pacjentow)

Perspektywa

Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Adynovi® ze $rodkéw publicznych w ramach programu
lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)" _
_. Nalezy jednak przy tym pamietad, iz objecie produktu leczniczego

Adynovi® finansowaniem ze S$rodkéw publicznych oznacza dla dzieci dotknietych cigzkim wrodzonym
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niedoborem czynnika VIl dostep do skuteczneji bezpiecznej profilaktyki krwawien. Proponowana personalizacja
profilaktyki z udziatem produktu leczniczego Adynovi® uwazana jest za najskuteczniejszg strategie profilaktyczng,
gdyz dopasowana jest do indywidualnych potrzeb pacjenta uwzgledniajgc fenotyp krwawienia pacjenta, profil
farmakokinetyczny, wiek chorego, stan jego stawdw, rodzaj i intensywnos¢ aktywnosci fizycznej, prowadzony
styl zycia, a takze ryzyko krwawien zwigzane z powyzszymi cechami oraz adherencje. Z kolei wydtuzony okres
poéttrwania rurioktokogu alfa pegol pozwala na zmniejszenie czestosci podania FVIII. Dla miodych pacjentéw,
ktérych zdrowie i Zycie uzaleinione sg od przewleklej terapii ma to niebagatelne znaczenie: rzadsze
przyjmowanie koncentratu FVIIl zmniejsza psychiczne obcigzenie chorobg, a jednoczesnie pozwala na uniknigcie
krwawien i ich powaznych nastepstw, ktére mogg warunkowac w przyszlosci ich sprawnosé fizyczng.
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Tabela 24. Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 08.01.2021 r. dotyczacych
analizy wplywu na budzet

§2

Poziom i sposéb finansowania
w ramach programu lekowego
~Zapobieganie krwawieniom u dzieci
z hemofilig A i B (ICD-10 D 66, D 67)”
zgodny z zapisami Ustawy o
refundacji [2], ceny technologii
opcjonalnej —zgodne z wynikami
postepowan przetargowych na
dostawy koncentratow FVIII na
2021 r. (patrz rozdzial 1.5)
§6. 1. Analiza wplywu na budZet podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rodkéw publicznych (...)
zawiera:

Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzien zloZzenia wniosku,
co najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczeristwa, cen oraz poziomu i
sposobu finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych

1) Oszacowanie rocznej liczebnosci populacii:

a) obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana

technologia moze by¢ zastosowana Reuitaat 1751
b) docelowej, wskazanej we wniosku Rozdziat 1.4.2
c) w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana Rozdziat 1.4.3

2) oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia

bedzie stosowana przy zaloZeniu, Ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda Rozdzial 1.4.2, Tabela 9
decyzje o objeciu refundacja

3) oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do

finansowania $wiadczer ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie

pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem Rozdziat 1.8.1
sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii,
o ile wystepuje

4) ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczer ze srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,

z wyszczegdlnieniem skladowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatoZeniu, Zze minister wiasciwy do spraw
zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja

5) ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczer ze srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,

z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatoZeniu, ze minister wlasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

6) oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczer ze srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowiacych Rozdziat 1.8.1
roznice pomiedzy prognozami, o ktorych mowa w pkt 4 i 5, z wyszczegolnieniem

skladowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii

Rozdziat 1.8.1

Rozdziat 1.8.1

7) minimalny i maksymalny wariant oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6 Rozdzial 1.8.2.2
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Wymaganie

Miejsce w analizie/komentarz

8) zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktorych dokonano
oszacowan, o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7, oraz prognoz, o ktérych mowa w
pkt4i5

Rozdzialy 1.4, 1.5, 1.6, 1.7, 1.8.2.1

9) wyszczegdlnienie zalozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan,

o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7, oraz prognoz, o ktorych mowa w pkt 4i 5,

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

Rozdzialy 1.2,1.3, 1.4, 1.5, 1.6, 1.7,
1.821

10) dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdrzenie wszystkich kalkulacji,
w wyniku ktérych uzyskano oszacowania, o ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7, oraz
prognozy, o ktérych mowa w pkt 4i 5

Zalacznik do analizy

§6.2

Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-3, 6 i 7, oraz prognozy, o ktérych
mowa w ust. 1 pkt 4i 5, dokonywane s3 w horyzoncie czasowym wiasciwym dla
analizy wphywu na budiet

Rozdziat 1.3.2

§6.3

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6i 7, oraz prognozy, o ktérych
mowa w ust. 1 pkt 4i 5, dokonuje sie w szczegdlnosci na podstawie oszacowan,
o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1i 2. JeZeli nie jest mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1i 2, analiza wplywu na
budzet moze zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te uzyskano
w oparciu o inne dane

Analize przeprowadzono w oparciu
o oszacowania liczebnosci pacjentéw
przedstawione w rozdziale 1.4

§6. 4 Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktérych mowa w art. 11
ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1-3, 6 i 7, oraz prognozy, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 4 i

5, powinny by¢ przedstawione w nastepujgcych wariantach:

1) z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka;

2) bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

§6.5

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmujg utworzenie nowej,
odrebnej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie
dowoddw spelnienia wymagan, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1i 3 ustawy

Nie dotyczy — patrz rozdziat 1.2

§6.6

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg kwalifikacje do
wspolnej, istniejgcej grupy limitowej, analiza wplywu na budzet zawiera
wskazanie dowodow spetnienia kryteriéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2
ustawy, i wymagania, o ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy

Rozdziat 1.2
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§8 Analizy, o ktérych mowa w §1, muszg zawierac:

1) Dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem

stopnia szczegolowosci umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej

zwykomyst.an-y =h pulfhlltacp. = - = Rozdziat 2
2) Wskazanie innych Zrédet informacji zawartych w analizach, w szczegélnosci

aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badar,

analiz, ekspertyz i opinii
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