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Wykaz skrétow

AE
AKL
AOTMIT
APD
AW
BIA
BRCA1
BRCA2
CHB
ChPL
CTH
CZN
ECOG
HER2

HTA
ICD-10

kaps.
KRN
MPZ
Mz
NFZ
PDD
PPP
RCT
RSS
WHO

Talzenna® (talazoparyb)

analiza ekonomiczna

kinaza chfoniaka anaplastycznego (z ang. anaplastic lymphoma kinase)
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

analiza problemu decyzyjnego

analiza wrazliwosci

analiza wptywu na budzet (z ang. Budget Impact Analysis)
Ludzki gen zlokalizowany na chromosomie 17

Ludzki gen zlokalizowany na chromosomie 13

cena hurtowa brutto

charakterystyka produktu leczniczego

chemioterapia

cena zbytu netto

skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group

receptor dla ludzkiego naskorkowego czynnika wzrostu (z ang. human epidermal growth factor receptor
2)

ocena technologii medycznej (z ang. Health Technology Assessment)

Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Problemoéw Zdrowotnych (z ang. International
Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems)

kapsutki

Krajowy Rejestr Nowotworow

mapa potrzeb zdrowotnych

Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

najczesciej stosowana dobowa dawka leku (z ang. prescribed daily dose)

perspektywa podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych
badanie kliniczne z randomizacjg i grupg kontrolng (z ang. Randomized Controlled Trial)
instrument dzielenia ryzyka (z ang. Risk Sharing Scheme)

Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2



Streszczenie

Cel

Analize wptywu na budzet przeprowadzono
w celu okreslenia prawdopodobnych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze s$rodkéw publicznych (Narodo-
wego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia
decyzji o objeciu refundacjg talazoparybu (pro-
dukt leczniczy Talzenna), stosowanego w lecze-
niu dorostych pacjentek z miejscowo zaawanso-
wanym lub przerzutowym HER2-ujemnym ra-
kiem piersi z obecnoscig mutacji germinalnych
w genach BRCA 1/2 w ramach wnioskowanego
programu lekowego.

Metodyka

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia dla
leku Talzenna zostata wykonana na zlecenie
podmiotu odpowiedzialnego firmy Pfizer Polska
Sp. z 0. 0., w zwigzku z planowanym ztozeniem
do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wnio-
sku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny zbytu produktu leczniczego Talzenna, do-
stepnego w dwdch prezentacjach:

e Talzenna, 30 kapsutek a 1 mg,
e Talzenna, 30 kapsutek a 0,25 mg.

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptat-
nika publicznego finansowania wnioskowane;j
technologii poprzez poréwnanie wydatkéw
w dwdch alternatywnych scenariuszach:

e istniejgcym, odzwierciadlajgcym stan aktu-
alny tj. sytuacje, w ktérej lek Talzenna (tala-
zoparyb) nie jest refundowany we
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whnioskowanym wskazaniu; przyjeto, ze pa-
cjentki aktualnie otrzymujg standardowg
chemioterapie;

e nowym, odzwierciadlajgcym stan, w ktorym
Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacjg produktu lecz-
niczego Talzenna w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego. Wprowadzenie
finansowania produktu leczniczego Tal-
zenna spowoduje zmiany w udziatach po-
szczegoblnych technologii medycznych wyni-
kajgce z zastgpienia technologii opcjonal-
nych aktualnie stosowanych w rozwazanym
wskazaniu przez terapie talazoparybem.

Wynikiem gtownym analizy byty wydatki inkre-
mentalne obliczone jako rdznica pomiedzy rocz-
nymi wydatkami ptatnika publicznego ponoszo-
nymi w populacji docelowej w scenariuszu no-
wym oraz rocznymi wydatkami ptatnika publicz-
nego w scenariuszu istniejgcym.

Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz
przewidywany czas trwania procedury refunda-
cyjnej, jako realistyczny termin wprowadzenia
refundacji wnioskowanej technologii ustalono

_. W zwigzku z powyzszym, hory-

zont analizy obejmowat przedziat czasowy od

I (- lata).

W oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej
pacjentek kwalifikujgcych sie do zastosowania
talazoparybu w ramach wnioskowanego pro-
gramu lekowego postuzono sie polskimi danymi
Krajowego Rejestru Nowotwordw dotyczgcymi
zachorowalnosci na raka piersi oraz wynikami
przeprowadzonego na potrzeby analizy badania
ankietowego, w ktérym udziat wzieto czterech
ekspertéw klinicznych. Oszacowania uzupet-
niono rowniez informacjami z badan epidemio-
logicznych i klinicznych odnalezionych w ra-
mach szybkiego przegladu literatury. W oszaco-
waniu uwzgledniono najwazniejsze kryteria

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2



kwalifikacji okreslone w projekcie programu le-
kowego, w tym: potwierdzenie uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego nieoperacyj-
nego raka piersi; potwierdzenie ujemnego sta-
tusu HER2 oraz obecno$¢ mutacji germinalnych
BRCA1/2. Za punkt wyjscia oszacowania przy-
jeto roczng liczbe zachorowan na raka piersi

w Polsce.

Prognozy udziatdw rynkowych w scenariuszu
nowym oparto o srednie oszacowanie eksper-
téw w ramach przeprowadzonego badania an-
kietowego. Ze wzgledu na fakt, ze jest to jeden
z gtownych parametrow modelu oraz dosyc
istotne réznice w oszacowania poszczegdlnych
ekspertéw, przygotowano dwa dodatkowe wa-
rianty prognozy penetracji rynkowej leku Tal-
zenna, W oparciu o najwyzsze oraz najnizsze
oszacowania ekspertéw na podstawie ktorych
skonstruowano wariant maksymalny oraz mini-
malny analizy wptywu na budzet.

Oszacowanie kosztéw opcjonalnych strategii le-
czenia stosowanych w populacji docelowej jest
wspdlne z analizg ekonomiczng (AE Talzenna
2021). W obliczeniach przyjeto perspektywe
ekonomiczng podmiotu zobowigzanego do fi-
nansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych.

Cene produktu leczniczego Talzenna ustalono
zgodnie z informacjami uzyskanymi od Whnio-
skodawcy. Analize wykonano réwnolegle
w dwdch wariantach — bez uwzglednienia in-
strumentu dzielenia ryzyka oraz z uwzglednie-

niem Rss, I

Na analize wptywu na budzet sktadajg sie: wa-

riant podstawowy (najbardziej prawdopo-
dobny) analizy, analiza wariantow skrajnych
(minimalnego i maksymalnego) oraz analiza
wrazliwosci. W ramach analizy wrazliwosci
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przeprowadzono obliczenia przy alternatyw-
nych wartosciach oraz zatozeniach dla kluczo-
wych parametréow modelu.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych iorganizacyjnych wynikajgcych z decyzji
dotyczacej finansowania produkt leczniczego
Talzenna ze srodkéw publicznych.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenia Mi-
nistra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w spra-
wie minimalnych wymagan, jakie muszg spet-
nia¢ analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku
o objecie refundacjg (MZ 02/04/2012).

Wszystkie obliczenia wykonano w arkuszu kal-
kulacyjnym programu Microsoft Office Excel
2016, stanowigcym zatgcznik do wniosku refun-
dacyjnego.

Wyniki

Liczebno$¢ populacji docelowej

W wariancie podstawowym analizy, prognozo-

wana liczebnos$¢ populacji docelowej wynosi:

- pacjentek w pierwszych czterech latach
refundacji talazoparybu.

Uwzgledniajgc $redni czas trwania leczenia tala-
zoparybem i wzgledng intensywnos$¢ dawkowa-
nia z badania rejestracyjnego EMBRACA, taczna
liczba rozliczonych, petnych pacjento-terapii

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2
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wyniesie

Wariant podstawowy

Z uwzglednieniem RSS

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg produktu Talzenna w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, wydatki ptatnika pu-
blicznego ponoszone w populacji docelowej
wzrosng w stosunku do scenariusza istnieja-
cego, kolejno o [
.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Talzenna, wynosi kolejno

wym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

Bez uwzglednienia RSS

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg produktu Talzenna w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, wydatki ptatnika pu-
blicznego ponoszone w populacji docelowe;j
wzrosng w stosunku do scenariusza istnieja-

cego, kolejno o

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Talzenna, wynosi w tym

wariancie kolejno

W scenariuszu nowym oraz 0 zt w scenariuszu
istniejgcym.

AESTIMO

Warianty skrajne

Z uwzglednieniem RSS

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg produktu Talzenna w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, wydatki ptatnika pu-
blicznego w pierwszych czterech latach kalen-
darzowych realizacji wnioskowanego programu
wzrosng w stosunku do scenariusza istnieja-
cego:

e W wariancie minimalnym, o odpowiednio:

- w kolejnych latach horyzontu;

e W wariancie maksymalnym, o odpowiednio

- w kolejnych latach horyzontu.

Bez uwzglednienia RSS

Prognozowane wydatki pfatnika publicznego
w pierwszych czterech latach kalendarzowych
realizacji wnioskowanego programu wzrosna
w stosunku do scenariusza istniejgcego:

e W wariancie minimalnym, o odpowiednio:

- w kolejnych latach horyzontu;

e W wariancie maksymalnym, o odpowiednio

- w kolejnych latach horyzontu.

Analiza wrazliwosci

Najwiekszy wptyw na wydatki inkrementalne
miat scenariusz analizy wrazliwosci, w ktérym
znacznie obnizono wartos¢ odsetka pacjentdw,
u ktorych wystepuje (potwierdzona badaniem
genetycznym) mutacja genu BRCA1 lub BRCA2

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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-z - w wariancie podstawowym do -
w wariancie minimalnym (obnizenie o 63,5%).
Spowodowato to analogiczne obnizenie liczeb-
nosci populacji docelowej, a w konsekwencji
rowniez wydatkdw w scenariuszach istnieja-
cym, nowym oraz wydatkow inkrementalnych.

W pozostatych scenariuszach analizy wrazliwo-
$ci nie odnotowano znaczgcych réznic w zakre-
sie wydatkow inkrementalnych wzgledem wa-
riantu podstawowego — okoto 10% zmiany za-
obserwowano w scenariuszach, w ktérych mo-
dyfikowano proponowang cene leku Talzenna
w zakresie 10% od ceny podstawowej oraz w
scenariuszu, w ktorym zwiekszono wykrywal-

nos¢ mutacji BRCA1/2 z [ do [l

Reszta scenariuszy doprowadzita do akcepto-
walnych zmian w zakresie ponizej 10% wzgle-
dem wariantu podstawowego.

Whioski koricowe

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze
srodkow publicznych produktu leczniczego Tal-
zenna spowoduje wzrost wydatkéw ptatnika o

okoto
I 2y uwzglednieniu

proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Prognozowane zwiekszenie wydatkow budzeto-
wych jest zwigzane przede wszystkim z wyzszym
kosztami lekowymi w stosunku do obecnie sto-
sowanych w rozwazanym wskazaniu standardo-
wych schematdéw chemioterapii (kapecytabiny,
karboplatyny, gemcytabiny i winorelbiny). Na-
lezy jednoczesnie zwrocié uwage, ze wyzszy
koszt terapii talazoparybem jest przynajmniej
czeSciowo uzasadniony jego wyzszg skuteczno-
$cig w stosunku do standardowej chemioterapii
(AKL Talzenna 2021).

Talzenna® (talazoparyb)
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Populacje docelowg stanowig chore z zaawan-
sowanym HER2-ujemnym rakiem piersi, u kto-
rych dodatkowo stwierdzono wystepowanie
mutacji w genach BRCA 1/2. Charakteryzujg sie
one agresywnym przebiegiem klinicznym
i wzglednie ztym rokowaniem w poréwnaniu do
czesci innych podtypdw raka piersi, a takze pa-
cjentek u ktérych nie wystepujg wspomniane
mutacje. Oprocz specyfiki samej choroby, wy-
nika to rowniez z faktu, iz obecnie w tym wska-
zaniu nie sg dostepne nowoczesne, skuteczne
terapie, a jedynie standardowe chemioterapeu-
tyki o ograniczonej skutecznosci i zarazem wy-
sokiej toksycznosci (AKL Talzenna 2021). Nalezy
wiec uznac, ze we wnioskowanej populacji cho-
rych wystepuje niezaspokojona potrzeba Kkli-
niczna, a talazoparyb jest pierwszym lekiem,
ktory w przypadku jego refundacji w Polsce,
mogtby sytuacje tych chorych istotnie popra-
wic.

Nie zidentyfikowano problemow natury etycz-
nej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze
Srodkéw publicznych rozwazanej technologii.
Refundacja z budzetu ptatnika wnioskowanej
technologii nie bedzie rowniez naktadata dodat-
kowych wymogoéw zwigzanych z organizacjg
udzielania Swiadczen zdrowotnych. W pewnym
stopniu zaspokoi ona réwniez potrzeby zdro-
wotne w rozwazanej populacji chorych, gdyz
bedzie to pierwszy nowoczesny lek refundo-
wany w rozwazanym wskazaniu w Polsce.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2
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1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze $rodkoéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia decyzji o objeciu
refundacjg produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb) stosowanego w monoterapii w leczeniu doro-
stych pacjentek z nieoperacyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym HER2-ujemnym ra-

kiem piersi, z obecnoscig mutacji germinalnych w genach BRCA1/2.

Analiza zostata wykonana na zlecenie Pfizer Polska Sp. z.0.0., w zwigzku z planowanym ztozeniem do

ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg dwdch prezentacji leku Talzenna:

e Talzenna, 30 kapsutek a 1 mg,

e Talzenna, 30 kapsutek a 0,25 mg,

w ramach proponowanego programu lekowego , Leczenie zaawansowanego raka piersi talazoparybem
(ICD-10: C50)”. Zapisy programu lekowego przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego

(APD Talzenna 2021).

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e (Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla talazoparybu we wnioskowanym wskazaniu w
kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e Okreslenie pozycji rynkowych (udziatdow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwéch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny,
tj. brak refundacji talazoparybu) oraz nowym (stan po wprowadzeniu wnioskowanego pro-
gramu lekowego);

e (Oszacowanie kosztow opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej,
szczegdtowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Talzenna 2021);

e Prognoza wydatkdéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkdw publicz-
nych w poréwnywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkremental-
nych) wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem

sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Talzenna.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka

®
Talzenna® (talazoparyb) piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2



12 AESTIMO

W toku przygotowania analizy wptywu na budzet pfatnika w pierwszej kolejnosci korzystano z danych
zrodtowych odnoszgcych sie do populacji polskiej lub korzystano z danych dostarczonych przez Wnio-
skodawce. Istotnym zrddtem dla oszacowan epidemiologicznych oraz informacji dotyczgcych aktualnej
praktyki klinicznej w rozwazanym wskazaniu jest przeprowadzone na potrzeby analizy badanie ankie-
towe, w ktorym udziat wzieto czterech ekspertéw klinicznych. Metodyke oraz wyniki badania ankieto-

wego omowiono w Zatgczniku 13.2 (str. 57).

Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym i
maksymalnym. Warianty skrajne, tj. wariant minimalny oraz maksymalny, oparto o prognoze tempa pe-
netracji rynkowej przez talazoparybu w rozwazanym horyzoncie czasowym. W ramach walidacji modelu
przeprowadzono rowniez analize wrazliwosci, w ramach ktérej zmieniano wartosci istotnych parame-

tréw modelu i generowano wyniki przy nowych ustawieniach (szczegdty zawiera Rozdziat 8.3, str. 40).

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Ex-
cel 2016. W zatgczonym arkuszu obliczeniowym wszystkie obliczenia przeprowadzono bez zaokraglania
poszczegdlnych wartosci, natomiast w niniejszym dokumencie, dla zachowania przejrzystosci prezenta-

cji wynikéw i zatozen, przedstawiono wartosci zaokraglone.

2.1 Poréwnywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwdéch alter-

natywnych scenariuszach: istniejgcym (aktualnym) i nowym (przysztym).

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kto-
rym produkt leczniczy Talzenna (talazoparyb) nie jest refundowany w rozwazanym wskazaniu w catym
horyzoncie czasowym analizy. W scenariuszu istniejgcym w populacji docelowej stosowana jest wytgcz-

nie chemioterapia, ktéra jest obecnym standardem leczenia.

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg produktu leczniczego Talzenna we wnioskowanym wskazaniu w ramach programu le-
kowego. Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Talzenna spowoduje zmiany w udziatach
poszczegdlnych technologii medycznych wynikajgce z zastgpienia technologii opcjonalnych aktualnie

stosowanych w rozwazanym wskazaniu przez terapie z zastosowaniem talazoparybu.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych w analizie wptywu na budzet w sytuacji, w ktorej
nie dochodzi do wspodtptacenia ze strony Swiadczeniobiorcow lub jest ono z perspektywy pacjenta zni-
kome, mozna uwzgledni¢ jedynie perspektywe ptatnika publicznego (AOTMIT 2016). W zwigzku z po-
wyzszym, ze wzgledu na petne finansowanie $wiadczen zdrowotnych w zakresie programéw lekowych z
budzetu ptatnika publicznego za Swiadczenia zdrowotne, w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze $srodkdéw publicznych (w skrdcie: perspektywa ptatnika pu-
blicznego, PPP). Jest to spdjne z postepowaniem przyjetym w przeprowadzonej réwnolegle analizie eko-

nomicznej (AE Talzenna 2021).

Koszty nie zostaty poddane dyskontowaniu, gdyz analiza wptywu na budzet z zatozenia przedstawia prze-

ptyw srodkéw finansowych w czasie (AOTMIT 2016).

2.3 Horyzont czasowy

W Wytycznych oceny technologii medycznych, w analizie wptywu na budzet zaleca sie stosowanie prze-
dziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia rownowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wiel-
kosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentéw) lub obejmujgcego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24
miesigce) od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych (AOT-

MIT 2016).

W niniejszej analizie oszacowano jednoroczny wptyw na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Tal-
zenna w horyzoncie pierwszych czterech lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji talazopa-
rybu we wnioskowanym wskazaniu. Przyjeta dtugos¢ horyzontu czasowego pozwala na objecie nim
czasu obowigzywania pierwszych dwdch decyzji refundacyjnych (po dwa lata kazda). Biorgc pod uwage
date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania procedury refundacyjnej, jako realistyczny ter-

min wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii ustalono _ W zwigzku z powyz-

szym, horyzont analizy obejmowat przedziat czasowy _

Modelowanie przeptywu pacjentek w programie oraz wydatkdw ptatnika publicznego przeprowadzono
w trzytygodniowych (21 dniowych) cyklach, w ktérych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w
porownywanych scenariuszach. Dtugosc cyklu modelu w analizie wptywu na budzet powigzano z dtugo-
$cig cyklu w analizie ekonomicznej AE Talzenna 2021, na podstawie ktérej okreslano wydatki ptatnika w

kolejnych cyklach leczenia talazoparybem oraz standardowg chemioterapia.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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2.4  Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Talzenna
oraz wnioskowane warunki objecia refundacjg

Aktualnie produkt leczniczy Talzenna nie jest finansowany ze srodkdw publicznych (MZ 20/08/2021).
Whnioskowane warunki objecia talazoparybu refundacja zaktadajg jego dostepnos¢ w ramach propono-

wanego programu lekowego , Leczenie zaawansowanego raka piersi talazoparybem (ICD-10: C 50)".

Zgodnie z obowigzujgcymi zasadami kwalifikacji lekow do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2011),
w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produkt leczniczy Talzenna bedzie wydawany swiad-

czeniobiorcom bezptatnie, ze wzgledu na jego dostepnos¢ w ramach programu lekowego.

Zatozono, ze w przypadku refundacji talazoparybu, utworzona zostataby nowa grupa limitowa, do ktoérej
zakwalifikowane zostatyby jedynie wnioskowane dwie prezentacje leku Talzenna. W przypadku substan-
cji czynnych refundowanych w programach lekowych ogdlnie przyjetg przez Ministerstwo Zdrowia prak-
tyka jest refundacja tych substancji w oddzielnych grupach limitowych, taki precedens dotyczy réwniez
lekéw obecnie refundowanych w ramach leczenia raka piersi (zatgcznik B.9 do MZ/20/08/2021): abe-
macyklibu, lapatynibu, palbocyklibu, pertuzumabu, rybocyklibu, trastuzumabu oraz trastuzumabu em-
tanzyna. Postepowanie takie wynika bezposrednio z zapisow ustawy refundacyjnej (Ustawa 2011), zgod-
nie z ktorymi do wspadlnej grupy limitowej kwalifikujg sie wytgcznie leki o podobnym dziataniu terapeu-
tycznym, zblizonym mechanizmie dziatania, tych samych wskazaniach lub przeznaczeniach, w ktérych
sg refundowana, a takze podobnej skutecznosci. W przypadku refundacji talazoparyb bytby pierwszg
refundowang technologia lekowg w ramach leczenia HER2-ujemnego raka piersi z mutacjami w genach
BRCA1/2 z grupy inhibitoréw PARP, co automatycznie wyklucza mozliwos$¢ witgczenia go do wspdlnej

grupy limitowej z innymi lekami.

I . o0~

nizszej tabeli zaprezentowano proponowane warunki cenowe.

Tabela 1. Proponowane warunki refundacji leku Talzenna

Doptata swiadczenio-
biorcy (poziom
odptatnosci)

Nazwa i zawartos¢ Urzedowa Wysokosé limitu
. Cena hurtowa brutto .
opakowania cena zbytu finansowania

(bezptatnie)

0zt
(bezptatnie)

Talzenna (talazoparyb),
30 kapsutek a 0,25 mg

Talzenna (talazoparyb), 0zt
30 kapsufek @ 1 mg I ] ]
I I I
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg zawierajg rowniez instrument dzielenia ryzyka

(RSS, z ang. Risk Scharing Scheme), ktory polega na _

Whnioskowane warunki objecia refundacjg talazoparybu podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Talzenna 840 mg (talazopa-

ryb).
Warunek refundaciji Opakowania jednostkowe
Substancja czynna talazoparyb
Dawka 1mg 0,25 mg
Postac farmaceutyczna Kapsutki twarde
Zawartosc opakowania jednostkowego 30 kapsutek 30 kapsutek
Kategoria dostepnosci refundacyjnej w ramach programu lekowego

Cena zbytu netto!!

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa?

Grupa limitowa? Nowa grupa limitowa zawierajgca obie prezentacje leku
Podstawa limitu . -
PDD? 1mg
Liczba PDD w opakowaniu 30,0 7,5

Cena hurtowa / PDD -
Wysokosc limitu finansowania _

Poziom odptatnosci Bezptatny

Doptata swiadczeniobiorcy (pacjenta) 0,00 zt 0,00 zt

Kwota refundacji pfatnika publicznego za _

swiadczenia zdrowotne

Koszt dziennej terapii®

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Warunek refundaciji Opakowania jednostkowe

Instrument podziatu ryzyka
(RSS, ang. risk sharing scheme)

1} Wnioskowana urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto.
2} Wnioskowana urzedowa cena zbytu.

3l Urzedowa cena zbytu powigkszona o marze hurtowg (5% od urzedowej ceny zbytu).

4'W ramach istniejgcej grupy limitowej obejmujacej talazoparyb.

5} W oparciu o dawkowanie zgodne z ChPL Talzenna i wnioskowanym programem lekowym.

¢l Wedtug ceny zbytu netto.

3  Populacja docelowa

3.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowe;j

W oszacowaniu liczebnosci pacjentek kwalifikujgcych sie do zastosowania produktu Talzenna (talazopa-
ryb) w ramach wnioskowanego programu lekowego postuzono sie polskimi danymi Krajowego Rejestru
Nowotworow dotyczgcymi zachorowalnosci na raka piersi, wynikami przeprowadzonego badania ankie-
towego wsrod polskich ekspertow klinicznych (Zatgcznik 13.2, str. 57) oraz publikowanymi badaniami

epidemiologicznymi i klinicznymi odnalezionymi w ramach szybkiego przegladu literatury.

Oszacowanie liczebnosci populacji w dalszej czesci rozdziatu przedstawiono dla - w ktorym mo-

gtaby nastgpic zaktadane wprowadzenie refundacji produktu Talzenna w rozwazanym wskazaniu.

Zgodnie z projektem wnioskowanego programu lekowego , Leczenie zaawansowanego raka piersi tala-
zoparybem (ICD-10 C50)” (projekt opisu programu przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyj-
nego (APD Talzenna 2021)), wsrod gtownych kryteriow kwalifikacyjnych do leczenia talazoparybem w

ramach programu nalezy wymienic:

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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[EEN

Oszacowanie liczebnosci populacji w wariancie podstawowym przeprowadzono w oparciu o schemat

przedstawiony na ponizszym wykresie (zob. Wykres 1).
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Wykres 1. Diagram oszacowania liczebnosci populacji docelowej dla talazoparybu w ramach leczenia

zaawansowanego, HER2-ujemnego raka piersi z obecnoscig mutacji BRCA.

W kolejnych podpunktach omdéwiono kolejne etapy oszacowania.

Zachorowalno$¢ na raka piersi

Ze wzgledu na brak bezposrednich danych epidemiologicznych dotyczacych rozpowszechnienia
HER2-ujemnego raka piersi w Polsce, za punkt wyjscia do oszacowania rocznej liczebnosci populacji do-

celowej przyjeto dane dotyczace zapadalnosci na raka piersi ogdtem.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Do oszacowania zapadalnosci wykorzystano dane z Krajowego Rejestru Nowotworow. KRN podaje co-
roczna liczbe unikalnych pacjentow, ktorzy zachorowali na raka piersi (kod ICD C.50) w danym roku (naj-
nowsze dane dostepne dla 2018 r.). Dane raportowane przez Krajowy Rejestr Nowotworow wskazujg

na 18,9 tys. nowych zachorowan na raka piersi w 2018 roku (KRN 2021).

Obserwujgc przebieg liczby nowych zachorowan zarejestrowanych w KRN w latach 1999-2018 (Wykres
2) mozna zaobserwowac wzglednie liniowy trend wzrostowy. Istotnie, dopasowany do danych histo-

rycznych trend liniowy wykazuje sie bardzo dobrym dopasowaniem (wartosé¢ r? = 0,97).

Wykres 2. Zachorowalnosc na raka piersi w Polsce (dane historyczne KRN oraz prognoza.
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W analizie do wyznaczenia liczby nowych zachorowan w kolejnych latach horyzontu czasowego
_wykorzystano liniowa ekstrapolacje trendu zachorowan z lat 1999-2018. Po przeliczeniu na

pierwszy rok horyzontu analizy wptywu na budzet - prognozowana liczba nowych zachorowan

wynosi _ Prognoze na kolejne lata horyzontu przedstawiono w ponizszej ta-

beli.

Tabela 3. Prognoza liczby nowych zachorowan na raka piersi w Polsce.

Rok analizy Liczba nowych zachorowan
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Liczebno$¢ populacji docelowej

Poza - pacjentkami w stadium przerzutowym (oszacowanie przedstawione powyzej), do populacji
docelowej kwalifikowac sie bedzie réwniez pewna grupa pacjentek w stadium miejscowo zaawansowa-

nym, ktéra jednak nie kwalifikuje sie do leczenia radykalnego.

Oszacowanie liczebnosci tej grupy jest znaczaco utrudnione, gdyz niemozliwym jest doktadne wyodreb-
nienie tej grupy na podstawie np. stadium zaawansowania nowotworu; pewna cze$¢ pacjentek w sta-
dium lokalnie zaawansowanym bedzie sie zapewne kwalifikowac do leczenia radykalnego. W celu osza-
cowania liczebnosci tej grupy postuzono sie charakterystykami pacjentek wtgczonych do badania reje-
stracyjnego dla talazoparybu, EMBRCA (Litton 2018). Stanowcza wiekszo$¢ pacjentek (406 sposrad 430,
94,4%, brak danych dla jednego pacjenta) wtgczonych do wspomnianego badania byta w stadium prze-
rzutowym, jedynie 5,6% z nich (24 sposréd 430) byto w stadium lokalnie zaawansowanym. Do badania
wtgczano jedynie pacjentki w stadium przerzutowym lub lokalnie zaawansowanym, gdy nie kwalifiko-
waty sie one do leczenia radykalnego, co jest spdjne z kryteriami wtgczenia do programu lekowego.
Uznano wiec, ze na potrzeby oszacowania populacji docelowej, proporcja zaobserwowana w badaniu

EMBRACA bedzie dobrym przyblizeniem oczekiwanej proporcji w warunkach praktyki klinicznej.

Zatozono zatem, ze oszacowane wczesniej - pacjentek w stadium przerzutowym kwalifikujgce sie do
populacji docelowej, bedzie stanowi¢ 94,4% populacji docelowej, do ktdrej doliczono dodatkowe . pa-

cjentek (5,6% catosci) w stadium miejscowo zaawansowanym.

Jeszcze jednym kryterium w oszacowaniu populacji docelowej jest stosowanie wczesniejszej chemiote-
rapii, jednakze konserwatywnie zatozono, ze 100% chorych z rowazanej populacji docelowej, otrzymuje
takie leczenie na pewnym etapie leczenia. W zwigzku z tym, nie stanowi to kryterium ograniczajgcego

W niniejszym oszacowaniu.

Ostatecznie, prognozowana na - rok liczebno$¢ populacji docelowej, kwalifikujacej sie do otrzyma-

nia talazoparybu w ramach wnioskowanego programu lekowego wynosi - pacjentek _

Poszczegdlne etapy oszacowania liczebnosci populacji docelowej kwalifikujgcej sie do stosowania tala-

zoparybu, na przyktadzie pierwszego roku horyzontu analizy (-), przedstawia Tabela 4.
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Tabela 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazopa-
ryb).

Etap

. Parametr Liczba (odsetek) Zrédto
oszacowania

Prognoza na podstawie

- danych KRN —trend li-

niowy

1 Nowe zachorowania na raka piersi (-)

Stanowig 94,4% populacji
docelowej (Litton 2018)

Chore kwalifikujace sie do populacji docelowej

8a .
w stadium przerzutowym

Stanowig 5,6% populacji
docelowej (Litton 2018)

Chore kwalifikujgce sie do populacji docelowej

8b . :
w stadium lokalnie zaawansowanym

Wynik oszacowania

Tabela przedstawia zaokraglone odsetki oraz zaokraglone wyniki obliczen; szczegotowe (niezaokraglone) wartosci oraz obliczenia sg zawarte

w modelu.

Roczna liczebnosé populacji docelowej (-)

Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami, liczebnos¢ populacji docelowej wynosi - pacjentek

w pierwszym roku refundacji produktu Talzenna (-).
Liczebnos¢ populacji w biezgcym roku kalendarzowym (2020 r.) oszacowano na - pacjentek.

Liczebnos¢ populacji w kolejnych latach oszacowano przy zatozeniu wzrostu wyjsciowe;j liczby pacjentek
z rakiem piersi (wedtug kodu ICD-10: C.50) w tempie liniowym — zgodnie z prognozg na podstawie da-
nych KRN lata 1999-2018. W tabeli ponizej przedstawiono prognoze liczby pacjentek leczonych tala-

zoparybem w kolejnych latach 4-letniego horyzontu czasowego.
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Tabela 5. Oszacowana liczebnos¢ populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb).

Rok kalendarzowy - - - - -

Liczebnos¢
populacji docelowej - - - - -
Poniewaz zakfadany poczatek horyzontu czasowego przypada na potowe roku 2022, faktyczne liczebno-

Sci populacji docelowej stanowig wartosci posrednie wzgledem lat kalendarzowych.

Tabela 6. Oszacowana liczebnos¢ populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb)
— lata przyjetego horyzontu czasowego.

Rok kalendarzowy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Liczebnosc | ] ] u

populacji docelowej

Przewidywana liczba chorych kwalifikujgcych sie do terapii talazoparybem w kolejnych latach horyzontu
CZasowego Wynosi - (rok 1), - (Rok 2), . (Rok 3) oraz - 0sob (Rok 4).

3.2 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich
pacjentow, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ stoso-
wana

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL Talzenna), wnioskowane wskazanie jest
jedynym zarejestrowanym wskazaniem, w ktorym talazoparyb moze byc¢ zastosowany. Przedstawione
zatem w poprzednim Rozdziale 3.1 (str. 16) oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, zgodnej z
whnioskowanym zakresem refundacyjnym jest tozsame z oszacowaniem catkowitej rocznej liczebnosci

populacji, w ktérej wnioskowana technologia moze byc stosowana. Na podstawie przeprowadzonej pro-

gnozy na - rok wynosic¢ ona bedzie - pacjentki.

3.3 Oszacowanie liczby pacjentéw, u ktéorych wnioskowana technolo-
gia jest obecnie stosowana

Produkt leczniczy Talzenna nie jest obecnie refundowany w ramach swiadczen gwarantowanych ze
srodkow publicznych. Brak informacji na temat liczby pacjentéw stosujgcych lek Talzenna poza syste-

mem Swiadczen gwarantowanych (np. w ramach badan klinicznych lub samodzielnego finansowania

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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leczenia). W zwigzku z powyzszym nalezy przyjac, ze liczba pacjentek leczonych obecnie talazoparybem

wynosi obecnie 0 (zero).

3.4 Struktura udziatéw w liczbie leczonych pacjentéw

W ponizszym rozdziale przedstawiono zafozenia dotyczgce prognozowanych udziatéw rynkowych tech-
nologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych w ramach wnioskowanego wskazania (zaawansowany
etap leczenia HER2-ujemnego raka piersi z mutacjg BRCA1/2). Przyjete odpowiednio w scenariuszu ist-
niejgcym (zakfadajgcym brak refundacji leku Talzenna i przedtuzenie obowigzujgcej praktyki klinicznej
na lata horyzontu czasowego analizy) oraz scenariuszu nowym (przedstawiajgcym sytuacje, w ktorej lek

Talzenna zostaje objety refundacjg w ramach proponowanego programu lekowego.

3.4.1 Scenariusz istniejgcy

Scenariusz istniejgcy (aktualny), bedgcy przedtuzeniem obecnego statusu refundacyjnego lekow stoso-
wanych w rozwazanym wskazaniu, zakfada brak refundacji talazoparybu ze srodkéw publicznych. Zgod-
nie ze stanem aktualnym zatozono, ze w scenariuszu istniejgcym wszystkie pacjentki z populacji docelo-
wej bedg otrzymywac standardowg chemioterapie. W analizie problemu decyzyjnego, jako technologie
opcjonalne wobec wnioskowanej terapii okreslono chemioterapie z zastosowaniem klasycznych lekow
cytotoksycznych: kapecytabiny, karboplatyny, gemcytabiny i winorelbiny. Dobor substancji reprezenta-
tywnych dla praktyki klinicznej w Polsce oparto o odpowiedzi ekspertéw w ramach przeprowadzonego
badania ankietowego. Udziaty poszczegdlnych substancji w obecnej praktyce klinicznej wyznaczone na

podstawie odpowiedzi ekspertow przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 7. Udziaty poszczegolnych chemioterapeutykow w polskiej praktyce klinicznej — odpowiedzi
ekspertow w ramach badania ankietowego.

Substancja czynna Ekspert 1 Ekspert 2 Ekspert 3 $rednia

Kapecytabina I I i i

Gemcytabina . . . .
Winorelbina - - - -
- . N i

Karboplatyna

Oszacowania ekspertow wykorzystano do wyznaczenia udziatow poszczegolnych terapii w ramieniu

komparatora rowniez w przeprowadzonej réwnolegle analizie ekonomicznej (AE Talzenna 2021), na

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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potrzeby oszacowania kosztow lekowych czy tez zwigzanych z podaniem lekow. Pozwala to na zawarcie

obecnej praktyki klinicznej w ramach jednej zbiorczej strategii leczenia (,Standardowa CTH").

Tabela 8 przedstawia strukture leczenia zaawansowanego raka piersi w odsetku i liczbie pacjentek (sta-
nowigcych populacje docelowg) rozpoczynajgcych leczenie w danym roku, liczagc od daty wprowadzenia

refundacji produktu Talzenna we wnioskowanym wskazaniu.

Tabela 8. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu istniejgcym.
Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)
Standardowa chemioterapia 100% 100% 100% 100%
Talazoparyb 0% 0% 0% 0%

Liczba nowych pacjentek

Standardowa chemioterapia - - - -

Talazoparyb 0 0 0 0

Liczba wszystkich pacjentek objetych leczeniem w danym roku, uwzgledniajgca pacjentki nowo wig-
czone i kontynuujgce terapie, bedzie wynikiem modelowania przeptywu pacjentek w modelu wptywu

na budzet.

3.4.2 Scenariusz nowy

Oszacowanie udziatow rynkowych w scenariuszu nowym oparto na odpowiedziach ekspertow w ramach
badania ankietowego. Tempo penetracji rynkowej dla talazoparybu jest jednym z kluczowych parame-
trow modelu, majgcym istotny wptyw na wyniki analizy wptywu na budzet w zakresie kosztéw catkowi-
tych ponoszonych przez ptatnika w scenariuszu nowym i w konsekwencji na gtéwny punkt koncowy ana-
lizy, jakim sg wydatki inkrementalne w kolejnych latach horyzontu czasowego. Jednoczesnie, odpowie-
dzi udzielone przez ekspertow w zakresie udziatow rynkowych talazoparybu w pierwszych latach jego

refundacji, jak i udziatéw docelowych osigganych w czwartym roku cechujg sie znacznymi odchyleniami

od $redniej z ich oszacowan.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2
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Wykres 3. Odpowiedzi ekspertow dotyczgce udziatow rynkowych talazoparybu.

W wariancie podstawowym analizy przyjeto rozpowszechnienie talazoparybu w populacji docelowe;j

zgodne ze Srednig z udziatow zaproponowanych przez ekspertéw klinicznych.

Tabela 9. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)

Standardowa chemioterapia

Talazoparyb
Liczba nowych pacjentek
Standardowa chemioterapia

Talazoparyb

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka

®
Talzenna® (talazoparyb) piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2



29 AESTIMO

Liczba wszystkich pacjentek objetych leczeniem w danym roku, uwzgledniajgca pacjentki nowo wta-
czone i kontynuujgce terapie, bedzie wynikiem modelowania przeptywu pacjentéw w modelu wptywu

na budzet.

Ze wzgledu na istotny wptyw udziatéw docelowych na wyniki analizy wptywu na budzet, a takze znaczne
rozbieznosci pomiedzy oszacowaniami ekspertow, zdecydowano sie przygotowaé dwa dodatkowe wa-
rianty oszacowania udziatow rynkowych talazoparybu w scenariuszu nowym, ktére stanowity podstawe

wariantéw skrajnych (minimalnego i maksymalnego, opisanych w kolejnym rozdziale).

4 Podsumowanie zatozen wariantow skrajnych (minimalnego
i maksymalnego)

W zwigzku z niepewnoscig oszacowan liczebnosci populacji docelowej, zgodnie z wytycznymi Agencji

(AOTMIT 2016) analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech alternatywnych wariantach:

e podstawowym (najbardziej prawdopodobnym);
e minimalnym;

e maksymalnym.
Zatozenia wariantu podstawowego omoéwiono w poprzednich rozdziatach analizy.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, alternatywne warianty skonstruowano w oparciu o czynnik, ktory
ma znaczacy wptyw na rozpowszechnienie stosowanej technologii, mianowicie prognozowane udziaty

rynkowe talazoparybu w pierwszych czterech latach horyzontu czasowego.

W wariancie podstawowym analizy do oszacowania udziatéw talazoparybu wykorzystano $rednig z pro-
gnoz ekspertéw klinicznych biorgcych udziat w przeprowadzonym badaniu ankietowym (Zatgcznik 13.2,
str. 57). Na potrzeby wariantow minimalnych i maksymalnych wykorzystano odpowiednio prognozy eks-
perta, ktore odpowiadaty najmniejszym i najwiekszym udziatom rynkowym talazoparybu w kolejnych

latach.

Zestawienie udziatéw rynkowych w wariantach: podstawowym, minimalnymi i maksymalnym w kolej-

nych latach rozwazanego horyzontu czasowego zamieszczono w Tabela 10.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Tabela 10. Udziaty docelowe talazoparybu w kolejnych lata horyzontu czasowego w poszczegolnych
wariantach analizy.

Wariant analizy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Podstawowy - - -
Minimalny - - -
Maksymalny - - -

Wyniki analizy w wariantach: minimalnym i maksymalnym przedstawiono w Rozdziale 8.2.

5 Analiza kosztow

W analizie wptywu na budzet skorzystano z obliczen i zalozen przeprowadzonej analizy ekonomiczne;j
(AE Talzenna 2021). Wyznaczone w niej koszty w przeliczeniu na kolejne 21 dniowe cykle od rozpoczecia
leczenia (z zastosowaniem talazoparybu lub standardowej CTH) mnozono przez liczbe pacjentek rozpo-
czynajgcych leczenie w danych miesigcach oraz pacjentek kontynuujgcych leczenie, ktére rozpoczety
terapie wczesniej (model zaprojektowano w formie przeptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu

czasowego). Kosztow nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniami AOTMIT (AOTMIT 2016).
Uwzgledniono nastepujgce rodzaje bezposrednich kosztéw medycznych:

e Koszty lekowe poréwnywanych interwencji,

e Koszty administracji (podania) lekow,

e Koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,

e Koszty leczenia zdarzen niepozgdanych,

e Koszty zwigzane z dalszym leczeniem po progres;ji,

e Koszty monitorowania choroby po progres;ji,

e Koszt testu genetycznego na oznaczenie mutacji w genach BRCA1/2,

e Koszt opieki terminalnej nad pacjentem.

Nie uwzgledniono przy tym kosztow ponoszonych przez pacjentki, a takze kosztow posrednich,

co jest zgodne z przyjetg w analizie perspektywg ptatnika publicznego.

Petny opis zatozen oraz kalkulacji kosztow jednostkowych przedstawiono w dokumencie AE Talzenna
2021. W Zatgczniku 13.3 (str. 67) przedstawiono tabelaryczne zestawienie niedyskontowanych kosztow

ponoszonych w kolejnych miesigcach od rozpoczecia leczenia.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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6 Podsumowanie danych wejsciowych modelu

W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie parametrow (danych wejsciowych) wykorzystywanego w

analizie wptywu na budzet modelu ekonomicznego.

Tabela 11. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametrow przyjetych w wariancie podstawowym.
Parametr Wartosé Zrédto/komentarz

Parametry epidemiologiczne oraz rynkowe

Oszacowanie wtasne na podstawie da-
Liczebnos¢ populacji docelowej nych KRN, wynikow badania ankieto-
wego oraz publikowanej literatury

Udgziaty rynkowe Talazoparyb: 0% Zatozenie wiasne,
W scenariuszu istniejgcym Standardowa CTH: 100% zgodne ze stanem aktualnym

Tempo wigczania pacjentek do leczenia Rownomierne w skali roku

Srednia prognoz ekspertéw w ramach
przeprowadzonego badania ankietowego

Udziaty rynkowe talazoparybu
W scenariuszu nowym

Zatozenie witasne, uzasadnione biezgcym

diagnozowaniem chorych (oraz brakiem

populacji zastanej oczekujacej na lecze-
nie)

Parametry kosztowe

Cena zbytu netto opakowania
vt P Dane od Whnioskodawcy
leku Talzenna

Dane od Wnioskodawcy

Kapecytabina: 0,0047 zi

Kroczaca srednia wazona sredniego

Koszt za miligram substanc;ji Gemcytabina: 0,0473 zt X i
) ; - - kosztu rozliczenia w 2021 roku (DGL
(standardowa chemioterapia) Winorelbina: 2,0737 zt 29/11/2021)
Karboplatyna: 0,2174 zt
Koszt pierwszego podania talazoparybu 108,16 zt DGL 190/2021
Koszt pierwszego podania CTH 181,00 zt DGL 72/2021
Koszt administracji dozylnych (CTH) 390,00 zt DGL 72/2021

Oszacowany ryczaft diagnostyczny w ra-

Koszt <.iiagnostyki i monitorO\‘Nania 22232 24/21 dni »mach programu»lekowego (uwzglednia—"

leczenia talazoparybem (cykliczny) jacy koszt badania genetycznego mutacji
BRCA) (AE Talzenna 2021)

Koszt diagnostyki i monitorowania 218,76 24/21 dni Oszacowanie wiasne na podstawie wy-
leczenia chemioterapig (cykliczny) ! cen swiadczen (AE Talzenna 2021)

Oszacowanie wiasne na podstawie pro-
13,66 zt/21 dni tokotu badania EMBRACA oraz wyceny
swiadczen (AE Talzenna 2021)

Koszt leczenia skojarzonego podczas
terapii talazoparybem

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Parametr Wartosé Zrédio/komentarz
Koszt | ia skoi d Oszacowanie wtasne na podstawie pro-
0% Stae:jz::z:v:’:;;°;:)‘i‘;2° iiczas 6,15 zt/21 dni tokotu badania EMBRACA oraz wyceny
: P swiadczen (AE Talzenna 2021)
Koszt leczenia skoiarzonego Oszacowanie wtasne na podstawie pro-
= ; b g 4,74 zt/21 dni tokotu badania EMBRACA oraz wyceny
PO progresji choroby swiadczen (AE Talzenna 2021)
Obliczenia wtasne na podstawie czesto-
Koszt leczenia zdarzen niepozadanych 535,88 24 tliwosci wystepowania AEs w badaniu
(ramie talazoparybu) ! EMBRACA oraz wyceny hospitalizacji (AE
Talzenna 2021)
Obliczenia wtasne na podstawie czesto-
Koszt leczenia zdarzen niepozadanych 470,50 2t tliwosci wystepowania AEs w badaniu

(ramie standardowej CTH)

Koszty lekowe kolejnej linii leczenia
(cykliczne)

Koszt opieki konca zycia

Data rozpoczecia refundacji
leku Talzenna

Dtugosc horyzontu czasowego

Dtugosc cyklu obliczeniowego modelu

Standardowa CTH: 455,12 z1/21 dni

EMBRACA oraz wyceny hospitalizacji (AE
Talzenna 2021)

Tal b: 547,24 zt/21 dni . .
~2220palvh 2/ n Obliczenia wiasne (AE Talzenna 2021)

13 941,89 zt AE Kisquali 2017

Inne parametry

4 lata

Zatozenie wiasne

Zatozenie wiasne

Zatozenie wiasne — dtugosc cyklu zgodna

21 dni z przyjeta w AE Talzenna 2021

7  Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-

zanego do finansowania Swiadczenia

Oszacowania aktualnych wydatkéw ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentek wchodzgcych

w sktad populacji docelowej dokonano na podstawie modelowania kosztow w scenariuszu aktualnym,

po przyjeciu liczebnosci populacji docelowej réwne;j . pacjentek (stan na 2020 rok, zgodnie z zatoze-

niami przedstawionymi w Rozdziale 3.1, str. 16). Przedstawione wydatki dotyczg pacjentek rozpoczyna-

jacych (rownomiernie w skali roku) leczenie pierwszej linii w 2020 r.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Tabela 12. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen.
Kategoria kosztow Wydatki ptatnika

Lekowe
Administracji
Diagnostyki i monitorowania
Leczenia zd. niepozadanych
Leczenia po progresji

Opieki konca zycia

Catkowite wydatki ptatnika

Catkowite wydatki ponoszone przez ptatnika na leczenie pacjentek we wnioskowanym wskazaniu

w 2020 roku oszacowano na kwote okotfo -

W zwigzku z brakiem refundacji leku Talzenna we wnioskowanym wskazaniu, wydatki na refundacje

talazoparybu wynoszg 0 zi.

8  Wyniki analizy wptywu na budzet

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki w wariancie podstawowym analizy, wariantach skraj-
nych (minimalnym i maksymalnym), a takze wyniki przeprowadzonej deterministycznej analizy wrazli-
wosci. Dla czytelnosci prezentacji, wydzielono podrozdziaty, w ktorych odrebnie przedstawiono wyniki

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu ryzyka oraz bez jego uwzglednienia w analizie.

8.1 Wariant podstawowy

8.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 13 przedstawia wyniki analizy podstawowej w wariancie z uwzglednieniem proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 13. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowej [zi]

Scenariusz istniejacy I I D

Scenariusz nowy

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki inkrementalne I [ I e

(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy _

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

I N
I N
W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Talzenna w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng w stosunku

do scenariusza istniejacego, kolejno o |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji talazoparybu (Talzenna), wynosi kolejno_

I 1+ s cenariuszu nowym oraz 0 zt w sce-

nariuszu istniejgcym.

Ponizszy wykres graficznie przedstawia wyniki analizy w kolejnych latach.

Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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w

8.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

W kolejnej tabeli przedstawiono wyniki analizy z pominieciem proponowanego instrumentu dzielenia

ryzyka dla leku Talzenna.

Tabela 14. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowej [zi]
Scenariusz istniejgcy
Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]
Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Talzenna w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, wydatki pfatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng w stosunku

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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do scenariusza istniejacego, kolejno o |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji talazoparybu (Talzenna), wynosi kolejno _

I 1 s cenariiszu nowym oraz O zt

W scenariuszu istniejgcym.

Ponizszy wykres graficznie przedstawia wyniki analizy w kolejnych latach.

Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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8.1.3 Prognoza liczby leczonych oraz zapotrzebowania na lek Talzenna
W scenariuszu nowym

W ponizszej tabeli zebrano dane dotyczgce liczby pacjentek objetych programem lekowym z zastoso-

waniem talazoparybu oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opakowan produktu Talzenna.
Tabela 15. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan tala-

zoparybu w kolejnych latach analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy.

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Liczba pacjentek rozpoczynajgcych terapie tala- - - . .

zoparybem

Liczba petnych zrefundowanych terapii talazopa-
rybem?)

| | H H

Liczba zrefundowanych opakowan jednostko-
wych leku Talzenna, 30 kaps. a 1 mg? - - - -
I | I I

Liczba zrefundowanych opakowan jednostko-
wych leku Talzenna, 30 kaps. a 0,25 mg?

8.2 Warianty skrajne — minimalny i maksymalny

Zatozenia wariantéw skrajnych podsumowano w Rozdziale 4 (str. 29), natomiast w kolejnych podroz-

dziatach przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet po przyjeciu tych alternatywnych zatozen.

8.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, z uwzglednieniem propo-

nowanego instrumentu dzielenia ryzyka, przedstawia kolejno Tabela 16 i Tabela 17.

Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowej [zi]
Scenariusz istniejgcy
Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno _

I 1 dattci te <2 [

- w kolejnych latach horyzontu, w stosunku do wyznaczonych w analizie podstawowe;.

Tabela 17. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowej [zi]
Scenariusz istniejgcy
Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]
Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Inkrementalne wydatki pfatnika publicznego w wariancie maksymalnym wynoszg kolejno _

e gy =

- w kolejnych latach horyzontu, w stosunku do wyznaczonych w analizie podstawowe;j.

8.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, bez uwzglednienia instru-

mentu dzielenia ryzyka dla leku Talzenna, przedstawia kolejno Tabela 18 i Tabela 19.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Tabela 18. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowej [zi]
Scenariusz istniejgcy
Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno _

58 [

wyznaczonych w analizie podstawowej w kolejnych latach horyzontu czasowego.

Tabela 19. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Catkowite wydatki w populacji docelowe;j [z1]
Scenariusz istniejgcy
Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Talzenna [zi]

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

Inkrementalne wydatki pfatnika publicznego w wariancie maksymalnym wynoszg kolejno _

I - N

wyznaczonych w analizie podstawowej w kolejnych latach horyzontu czasowego.

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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8.3 Analiza wrazliwosci

Zatozenia wariantow testowanych w ramach analizy wrazliwosci przedstawia Tabela 20.

Tabela 20. Zatozenia wariantow analizy wrazliwosci.

Lp. Wariant AW Wartosé w analizie podstawowej  Wartos¢ w analizie wrazliwosci  Komentarz / zrodto oszacowania w AW
1 Cena leku Talzenna +10% * Zgodnie z zaleceniem testowania zmiany
° . ceny w AOTMIT 2016
5 Cena leku Talzenna-10% * Zgodnie z zaleceniem testowania zmiany
° . ceny w AOTMIT 2016
Alternatywna dopasowana linia trendu
3 Trend wyktadniczy wzrostu zachorowalnosci raka piersi Trend liniowy Trend wyktadniczy do danych KRN z lat 1999-2017 (KRN
2021)
] ) ] ] Minimalne oszacowanie eksperckie w
4 Odsetek pacjentek z potwierdzong mutacjg BRCA1/2 — min. ] .
przeprowadzonym badaniu ankietowym
5 Odsetek pacjentek z potwierdzong mutacjg BRCA1/2- max - Malsymaine oszacowsiie eksperckic w
paq P 3 1 ’ przeprowadzonym badaniu ankietowym

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Lp. Wartos¢ w analizie podstawowej  Wartos¢ w analizie wrazliwosci  Komentarz / zrodto oszacowania w AW
1 cykl: 621 zt
6 Koszty kolejnej linii leczenia — Talazoparyb (cykliczne) — min. ]CY . i
1 cykl: 1242 zt Kolejne: 572z Warto$é érednia +/- 50%
Kolejne: 1 144 zt . (Szczegoty opisano w AE Talzenna 2021)
7 Koszty kolejnej linii leczenia — Talazoparyb (cykliczne) — max Loykl: 1863 A
ty kolejne] paryb icy ’ Kolejne: 1 716 zt
1 cykl: 546 zt
8 Koszty kolejnej linii leczenia — CTH (cykliczne) — min. ]cY i 5182 t
1 cykl: 1091 zt Kolejne: 518 Warto$¢ érednia +/- 50%
0 oszty koleine] linii leczenia — CTH (cykliczne) — max Kolejne: 1 036 zt 1 cykl: 1637 2t (Szczegoty opisano w AE Talzenna 2021)
ty ines Y ’ Kolejne: 1 554 zt
Krzywe OS Krzywe OS Wykorzystanie kompletnych krzywych z
10 Brak ekstrapolacji krzywych przezycia catkowitego TALA: Log-normalna TALA: Kaplan-Meier badania EMBRACA (Szczegoty opisano w
CTH: Weibulla CTH: Kaplan-Meier AE Talzenna 2021)
Krzywe ToT
Krzywe ToT TALA: Wyktadnicza Alternatywne podejscie do modelowa-
11 Ekstrapolacja krzywej czasu trwania leczenia TALA: Kaplan-Meier (mediana = - nia czasu trwania leczenia (Szczegoty

CTH: Kaplan-Meier

CTH: Wyktadnicza

opisano w AE Talzenna 2021)

(mediana =

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w kolejnych rozdziatach, kolejno w wariantach z uwzglednieniem (Rozdziat 8.3.1) i bez uwzglednienia RSS (Roz-

dziat 8.3.2).

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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8.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Kolejna tabela prezentuje wyniki poszczegolnych wariantéw analizy wrazliwosci.

Tabela 21. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS.

Wariant Wydatki ptatnika [z1] Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wariant podstawowy

Cena leku Talzenna +10%

Cena leku Talzenna-10%

Trend wykfadniczy wzrostu za-
chorowalnosci raka piersi

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Wariant

Odsetek pacjentek z potwier-
dzong mutacjg BRCA1/2 — min.

Odsetek pacjentek z potwier-
dzong mutacjg BRCA1/2 — max.

Koszt kolejnej linii leczenia — Ta-
lazoparyb (cykliczne) — min.

Koszt kolejnej linii leczenia — Ta-
lazoparyb (cykliczne) — max.

Koszt kolejnej linii leczenia —
CTH (cykliczne) — min.

Talzenna® (talazoparyb
pary

Wydatki ptatnika [z]

Rok 1

Rok 2

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2

Rok 3

A=STIMO

Rok 4



44

Wariant

Koszt kolejnej linii leczenia —
CTH (cykliczne) — max.

Brak ekstrapolacji krzywych
przezycia catkowitego

Ekstrapolacja krzywej czasu
trwania leczenia

Wydatki ptatnika [z] Rok 1

Uzyskane wyniki zobrazowano réwniez w formie graficzne;.

Talzenna® (talazoparyb)

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka

piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2

Rok 2

Rok 3

A=STIMO

Rok 4
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Wykres 6. Srednia zmiana wynikéw analizy wrazliwoéci wzgledem wariantu podstawowego (z RSS).
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w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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8.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 22 przedstawia wyniku analizy w przypadku nieuwzgledniania proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 22. Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS.

Wariant Wydatki ptatnika [z] | rok Il rok 11l rok IV rok

Wariant podstawowy

Cena leku Talzenna +10%

Cena leku Talzenna-10%

Trend wykfadniczy wzrostu za-
chorowalnosci raka piersi

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Wariant

Odsetek pacjentek z potwier-
dzong mutacjg BRCA1/2 — min.

Odsetek pacjentek z potwier-
dzong mutacjg BRCA1/2 — max.

Koszt kolejnej linii leczenia — Ta-
lazoparyb (cykliczne) — min.

Koszt kolejnej linii leczenia — Ta-
lazoparyb (cykliczne) — max.

Koszt kolejnej linii leczenia —
CTH (cykliczne) — min.

Talzenna® (talazoparyb
pary

Wydatki ptatnika [zf] | rok

Il rok

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2

1l rok

A=STIMO

IV rok
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Wariant

Koszt kolejnej linii leczenia —
CTH (cykliczne) — max.

Brak ekstrapolacji krzywych
przezycia catkowitego

Ekstrapolacja krzywej czasu
trwania leczenia

Wydatki ptatnika [zf]

| rok

Uzyskane wyniki zobrazowano réwniez w formie graficzne;.

Talzenna® (talazoparyb)

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2

Il rok

1l rok

A=STIMO

IV rok



50 AESTIMO

Wykres 7. Srednia zmiana wynikéw analizy wrazliwosci wzgledem wariantu podstawowego (bez RSS).

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka

®
Talzenna® (talazoparyb) piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2



51 A=STIMO

9 Whptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczgcg finansowania talazoparybu (lek Talzenna) w ramach programu lekowego
leczenia chorych na zaawansowanego HER2-ujemnego raka piersi z obecnoscig mutacji BRCA1/2 nie
bedzie skutkowac¢ dodatkowymi naktadami, zwigzanymi z np. potrzebg przeszkolenia personelu, opra-
cowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd. Wdrozenie terapii odbywac
sie bedzie w oparciu o zasady stosowania leczenia raka piersi zdefiniowane w opisie programu przed-

stawionego w ramach analizy problemu decyzyjnego (APD Talzenna 2021).

10 Aspekty etyczne i spoteczne

Finansowanie produktu leczniczego Talzenna ze srodkéw publicznych nie wymaga dodatkowych nakfa-
dow, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekunéw, opracowaniem

nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.

Decyzja dotyczaca finansowania preparatu Talzenna ze srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden
sposob na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegélnymi wymogami

w stosunku do pacjenta.

Podsumowujgc wplyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfiko-
wano zadnych potencjalnych problemow zwigzanych z finansowaniem ze srodkéw publicznych rozwa-

zanej technologii (Tabela 23).

Tabela 23. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Talzenna.

Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentow moga byc¢ faworyzowane na skutek zatozen Nie
przyjetych w analizie ekonomicznej
czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy Nie
jednakowych potrzebach
Istotna korzys¢ dla populacji chorych na zaawanso-
wanego HER2-ujemnego raka piersi
z wystepowaniem mutacji BRCA1/2.

czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy osob, czy korzysé
mata, ale powszechna

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas po-

. Ni
trzeby grup spotecznie uposledzonych '€
czy technologia stanowi odpowiedz dla osob o najwigkszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktorych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody le- Nie

czenia

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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Kryterium Ocena

czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze Ni

, ie
powodowac problemy spoteczne
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z Nie
aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi,
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza koniecznosc do- Nie
konania zmian w prawie/przepisach;

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pa- Ni

ie
cjenta lub prawa cztowieka
czy stosowanie technologii naktada koniecznosc szczegolnego informo- Nie
wania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody;

czy stosowanie technologii nakfada potrzebe zapewnienia pacjentowi Ni

ie

poufnosci postepowania;

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidual-
nych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu Nie
decyzji o wyborze metody postepowania

11 Dyskusja i ograniczenia analizy

Celem przeprowadzonej analizy byfa prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkoéw publicznych w przypadku podjecia decyzji o refundacji produktu leczniczego Tal-
zenna (talazoparyb) w ramach proponowanego programu lekowego we wskazaniu leczenia miejscowo
zaawansowanego lub przerzutowego HER2-ujemnego raka piersi z obecnoscig mutacji germinalnych w
genach BRCAL lub BRCA2, w przyjetym 4-letnim horyzoncie czasowym obejmujgcym okres obowigzy-

wania pierwszych dwoch decyzji refundacyjnych.

Dane dotyczace wptywu mutacji BRCA1/2 na przezycie sg niejednoznaczne, istniejg doniesienia o nega-
tywnym wplywie obecnosci mutacji BRCA1 w odniesieniu do przezycia catkowitego, zas dla mutacji
BRCAZ2 wykazano zwiekszong czestos¢ zgonow zwigzanych z rakiem piersi, lecz nie wykazano réznic dla
przezycia catkowitego. U pacjentek ze stwierdzong mutacjag BRCA1/2 czesto wystepujg przerzuty do
osrodkowego uktadu nerwowego. Dodatkowo dla mutacji BRCA1 charakterystyczne sg czeste przerzuty
trzewne, a dla mutacji BRCA2 przerzuty do kosci oraz watroby, cho¢ moze to by¢ powigzane z charakte-
rystykg podtypow raka typowych dla tych mutacji. Ponadto u nosicielek mutacji BRCA1/2 rak piersi wy-
stepuje w mtodszym wieku oraz wystepuje u nich podwyzszone ryzyko pozniejszego rozwiniecia raka w
drugiej piersi (APD Talzenna 2021). Dodatkowo nalezy rowniez zwrdci¢ uwage, ze aktualnie pacjenci z
rozpoznaniem zaawansowanego raka piersi HER2-ujemnego z obecng mutacjg BRCA1/2 leczeni uprzed-

nio chemioterapig w Polsce majg ograniczone mozliwosci finansowanego leczenia - w leczeniu tych

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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chorych mozliwe jest wdrozenie jedynie standardowej chemioterapii. Nalezy wiec uznac, ze u pacjentek
wchodzacych w sktad populacji docelowej istnieje niezaspokojona potrzeba zdrowotna, intensyfiko-
wana brakiem refundowanych, dedykowanych specjalnie dla tej grupy pacjentek technologii medycz-
nych. Na podstawie dostepnych danych epidemiologicznych oraz wynikdw przeprowadzonego badania
ankietowego oszacowano, ze liczebnos¢ tej grupy pacjentek (réwnowaznie populacji docelowej dla ta-
lazoparybu, zgodnej z proponowanym programem lekowym) wynosi okoto - pacjentek rocznie (no-

wych zachorowan).

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii spowoduje

warost wydatkow platnie I
N = -

talne wydatki NFZ w wariantach skrajnych, minimalnym i maksymalnym, skonstruowanych w oparciu o
tempo przejmowania udziatéw rynkowych przez talazoparyb wynoszg odpowiednio _
oraz _ rocznie w wariancie z uwzglednieniem RSS.

Gtownymi aspektami analizy wptywu na budzet sg oszacowanie liczebnosci populacji docelowej
oraz prognoza wydatkdéw ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentek z rozwazanej populacji do-
celowej w sytuacji braku dostepnosci wnioskowanej technologii (scenariusz istniejgcy) oraz po wprowa-

dzeniu wnioskowanego programu lekowego z udziatem talazoparybu (scenariusz nowy).

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowe] nalezy uzna¢ za silng strone analizy. Oparte jest ono w
wiekszosci o dane dotyczgce polskiego systemu ochrony zdrowia, pochodzgce z rejestru KRN (zachoro-
walnos¢ na raka piersi) oraz przeprowadzonego na potrzeby analizy badania ankietowego, w ktérym
udziat wzieto czterech ekspertéw klinicznych. Schemat oszacowania zaprojektowano w taki sposdb, aby
w petni wykorzystaé¢ dostepne dane. Za punkt wyjscia przyjeto prognozowang liczbe nowych zachoro-
wan na raka piersi w Polsce, zas nastepnie w toku oszacowania uwzgledniano kolejno najistotniejsze (z

punktu widzenia wptywu na zawezenie populacji) kryteria kwalifikacji do programu lekowego. -

_ Otrzymana prognozowana liczebnos¢ populacji docelowej

na pierwszy rok horyzontu czasowego analizy wynosi - pacjentéw i jest zgodna z niezaleznymi osza-

cowaniami ekspertow klinicznych, wedtug ktérych wynosi ono okoto - pacjentow (zakres -—-).

Oszacowanie kosztéw ponoszonych przez ptatnika oraz ilosci zuzywanych w trakcie leczenia zasobdéw

(lekéw, Swiadczen opieki zdrowotnej) oparto na wartosciach wyznaczonych w ramach przeprowadzone;j
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réwnolegle analizy ekonomicznej (AE Talzenna 2021), co zapewnia spéjno$¢ pomiedzy obliczeniami

przeprowadzonymi w analizie wptywu na budzet oraz w analizie ekonomicznej.
Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych punktach:

e Zajedno z ograniczen nalezy niewatpliwie uzna¢ prognoze liczebnos¢ populacji docelowej. Po-
mimo korzystania w ramach oszacowania populacji docelowej ze zrédet o wysokiej wiarygod-
nosci (dane KRN i MZ, badanie ankietowe), prognozowana liczebnos¢, ze wzgledu na specyfike
populacji docelowej - w szczegdlnosci jej istotne zawezenie wzgledem ogdlnej populacji pacjen-
tek z rakiem piersi (ICD-10: C.50), z ktérej jedynie okoto - pacjentek spetnia kryteria wtgcze-

nia do programu lekowego dla talazoparybu, moze rdzni¢ sie wzgledem rzeczywistej wartosci.

Co wiecej,

I - ik pockresii, ze
prognozowana wartos¢ miesci sie w zakresie niezaleznych oszacowan eksperckich (--- pa-
cjentek), co podwyzsza jej wiarygodnosc.

e Duzym ograniczeniem analizy jest oszacowanie tempa penetracji rynkowej przez produkt lecz-
niczy Talzenna oraz jego udziat docelowy. Jest to istotny parametr analizy, ktérego oszacowanie
a priori (przed faktyczng refundacjg leku) jest bardzo trudne, ze wzgledu na mnogos$¢ czynnikéw,
ktore mogg mie¢ wptyw na udziat rynkowy danego leku Celem ograniczenia wptywu niepewno-
$ci zwigzanej z tempem przejmowania udziatéw przez talazoparyb po jego refundacji w scena-
riuszu nowym, analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech réwnolegtych wariantach:
podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), w ktorym wykorzystano $rednig z prognoz eks-
perckich, minimalnym, w ktérym skorzystano z prognozy eksperta, ktéry oczekiwat najwolniej-
szego tempa przejmowania udziatéw oraz maksymalnym, w ktérym wykorzystano prognoze

eksperta zaktadajgcego najszybsze tempo przejmowania udziatéw.
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12 Whnioski koncowe

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze srodkow publicznych produktu leczniczego Talzenna spo-

woduje wzrost wydatkéw pratnika o okoto |

_ przy uwzglednieniu proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka. Prognozowane

zwiekszenie wydatkéw budzetowych jest zwigzane przede wszystkim z wyzszym kosztem leku w sto-
sunku do alternatywnych schematéw leczenia z wykorzystaniem standardowej w rozwazanym wskaza-
niu chemioterapii (monoterapia kapecytabing, karboplatyna, winorelbing badz gemcytabing). Nalezy
przy tym zwrdci¢ uwage, ze wyzszy koszt terapii z wykorzystaniem leku Talzenna jest przynajmniej cze-
Sciowo uzasadniony jego wyzszg skutecznoscig w stosunku do standardowej chemioterapii (AKL Tal-

zenna 2021).

Nalezy mie¢ rowniez na uwadze, ze populacje docelowg stanowig chore z zaawansowanym rakiem
piersi, ktory ze wzgledu na wystepowanie mutacji germinalnych BRCA1/2 charakteryzujgcym sie agre-
sywnym przebiegiem klinicznym i wzglednie ztym rokowaniem w poréwnaniu do nowotworu bez wspo-
mnianych mutacji genetycznych (APD Talzenna 2021). Oprécz specyfiki samej choroby, wynika to tez z
faktu, iz obecnie w tym wskazaniu nie sg dostepne nowoczesne, dedykowane bezposrednio pacjentkom
wchodzacym w sktad populacji docelowej, skuteczne i jednoczes$nie bezpieczne terapie, a wytgcznie che-
mioterapia o ograniczonej skutecznosci i wysokiej toksycznosci (AKL Talzenna 2021). W zwigzku z tym,
we wnioskowane] populacji chorych na zaawansowanego HER2-ujemnego raka piersi wystepuje nieza-
spokojona potrzeba kliniczna, a Talzenna jest pierwszym lekiem, ktéry w przypadku jego refundowania

przez ptatnika publicznego w Polsce, mégtby sytuacje tych chorych istotnie poprawic.

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkow
publicznych rozwazanej technologii. Refundacja z budzetu ptatnika wnioskowanej technologii nie bedzie
naktadata dodatkowych wymogdw zwigzanych z organizacjg udzielania $wiadczen zdrowotnych. W pew-
nym stopniu zaspokoi ona rdéwniez potrzeby zdrowotne w rozwazanej populacji chorych,

gdyz bedzie to pierwszy nowoczesny lek refundowany w rozwazanym wskazaniu w Polsce.
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13 Zatgczniki

A=STIMO

13.1 Wktad autoréw w opracowanie raportu

Udziat w opracowaniu raportu

biezgce konsultacje

przygotowanie modelu obliczeniowego
oszacowanie populacji
opis metodyki analizy
przeprowadzenie obliczen i opis wynikow
przygotowanie oraz przeprowadzenie analizy wrazliwosci

opis ograniczen analizy, dyskusja

biezace konsultacje

biezgce konsultacje

ocena jakosci raportu i ostateczna weryfikacja raportu
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13.2 Badanie ankietowe wsrod polskich ekspertéw klinicznych

13.2.1 Cel i metodyka badania

Na potrzeby analizy przeprowadzono badanie ankietowe, w ktorym udziat wzieto czterech polskich eks-
pertow klinicznych (lekarzy onkologdw), majgcych doswiadczanie w leczeniu pacjentek z rakiem piersi

w roznych stadiach zaawansowania. Podstawowe dane ekspertow zebrano w ponizszej tabeli.

Ekspert 1 Ekspert 2 Ekspert 3 Ekspert 4

Specilizaca - mamms =muss R
Reprezentowany osro-
dek

Liczba chorych z rakiem
piersi (we wszystkich
stadiach) leczonych _ - .
przez Eksperta w ostat-
nim roku

Celem badania ankietowego byto okreslenie obecnej praktyki klinicznej — zaréowno w zakresie diagno-
styki, jak i stosowanych obecnie strategii leczenia oraz ustalenie wiarygodnej prognozy dotyczgcej sytu-

acji po ewentualnym wprowadzeniu refundacji talazoparybu we wnioskowanym wskazaniu.

Ekspertow poproszono o wypetnienie kwestionariusza (petny kwestionariusz przedstawiono w Zatgcz-
niku 13.2.3, str. 61), ktory podzielony byt na dwie sekcje: pytania dotyczgce obecnej praktyki klinicznej

oraz pytania dotyczgce scenariusza uwzgledniajgcego ewentualng refundacje talazoparybu.

13.2.2 Wyniki badania ankietowego

W Tabela 24 przedstawiono odpowiedzi ekspertéw na pytania o odsetki, udziaty oraz inne wartosci licz-

bowe, dla ktérych mozliwe byto wyliczenie wartosci srednie;j. _
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Tabela 24. Wyniki przeprowadzonego badania ankietowego wsrod ekspertow klinicznych.

Nr Pytanie Ekspert 1 Ekspert 2 Ekspert 3 Ekspert 4 $rednia

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2
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W analizie — na etapach oszacowania populacji, prognozy udziatow rynkowych czy tez ustalenia obecnej

praktyki klinicznej — korzystano z obliczonych srednich z odpowiedzi udzielonych przez ekspertow.
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13.2.3 Arkusz badania ankietowego

Na kolejnych stronach przedstawiono arkusz badania ankietowego, ktory wypetniali wybrani eksperci

kliniczni.
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13.3 Zestawienie oszacowan kosztéw w kolejnych 21-dniowych cy-

klach leczenia

Na podstawie analizy ekonomicznej (AE Talzenna 2021) przygotowano zestawienie oszacowan kosztow

pfatnika ponoszonych na leczenie pojedynczej pacjentki w kolejnych cyklach (21 dniowych) od momentu

rozpoczecia leczenia. W skiad kosztéow uwzgledniono wszystkie istotne kategorie kosztow bezposred-

nich, zaréwno ponoszonych w trakcie leczenia pierwszej linii (nabycie i podanie lekow, diagnostyka i

monitorowanie leczenia, leczenie AEs), jak i po progresji choroby (dalsze aktywne leczenie, opieka ter-

minalna).

Tabela 25. Zestawienie tabelaryczne oszacowan kosztow w kolejnych cyklach terapii.

Cykl
(21 dniowy)

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

21

22

Talzenna® (talazoparyb)

Ref. Talzenna

Talazoparyb (z RSS)

Pozostate

881 zt
278 zt
360 zt
444 7t
524 zt
596 zt
669 zt
740 zt
795 zt
823 zt
848 zt
869 zt
885 zt
912 zt
916 zt
900 zt
882 zt
861 zt
842 zt
830zt
816 zt

798 zt

Razem

Talazoparyb (bez RSS)

Ref. Talzenna

Pozostate

881 zt
278 zt
360 zt
444 7t
524 zt
596 zt
669 zt
740 zt
795 zt
823 zt
848 zt
869 zt
885 zt
912 zt
916 zt
900 zt
882 zt
861 zt
842 zt
830 zt
816 zt

798 zt

Razem

Standardowa CTH

Razem

1430zt
963 zt

1015zt
1023zt
1037 zt
1055 zt
1039zt
1031zt
1053 zt
1075zt
1057 zt
1036 zt
1035zt
1034 zt
1028 zt
1016zt
1015zt
1014zt
983 zt

950 zt

919 zt

893 zt

w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego, HER2-ujemnego raka
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23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
53
55
56

57

58

Talzenna® (talazoparyb)

781zt
761zt
741 74
727 7t
705 zt
681 zt
657 zt
634 zt
612 zt
597 zt
589 zt
583zt
571zt
561zt
557 zt
548 7t
533zt
521zt
520 zt
512zt
494 zt
477 74
461 zt
444 7t
429 zt
414 7t
399 7t
385zt
372zt
359 z¢
346 7t
334 74
377 7t
420 zt
409 zt
398 zt

781zt
761 zt
741 74
727 zt
705 zt
681 zt
657 zt
634 zt
612 zt
597 zt
589 zt
583zt
571zt
561zt
557 zt
548 7t
533zt
521 zt
520 zt
512 zt
494 74
477 74
461 74
444 zt
429 74
414 7t
399 7t
385zt
372z
359 74
346 7t
334 74
377 4
420 zt
409 z4
398 zt

AESTIMO

864 zt
849 zt
837 zt
825 zt
825 zt
811zt
799 zt
783 zt
766 zt
756 zt
730zt
706 zt
681 zt
657 zt
648 7t
640 zt
617 zt
609 zt
602 zt
581 zt
560 zt
540 zt
520 zt
501 zt
482 74
464 zt
446 zt
429 zt
412 zt
396 7t
378zt
360 zt
345 74
331zt
317 zt

304 zt
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59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70

71

72

Talzenna® (talazoparyb)

388 zt
378 zt
368 zt
359zt
350 zt
34174
3321zt
324 74
316 zt
308 zt
301 zt
293 zt
286 zt

279 zt

388 zt
378 zt
368 zt
359zt
350zt
34174
3321zt
324 74
316 zt
308 zt
301 zt
293 zt
286 zt

279 zt

AESTIMO

291zt
278 zt
266 zt
255zt
243 7t
233zt
2227t
212 74
203 zt
193 zt
184 zt
176 zt
168 zt

160 zt
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Spis Tabel

Tabela 1. Proponowane warunki refundacji leku Talzenna........c.oov oo 14
Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Talzenna 840 mg (talazoparyb). ........ 15
Tabela 3. Prognoza liczby nowych zachorowan na raka piersi W POISCE. ....oiiiiiiiiiiieciecece e 19
Tabela 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb). .......... 24
Tabela 5. Oszacowana liczebnos¢ populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb). ............ 25

Tabela 6. Oszacowana liczebnos¢ populacji docelowej dla produktu leczniczego Talzenna (talazoparyb) — lata
PrZYJEtEE0 NOIMYZONTU CZASOWEEZO. ..cuviiviiii ittt ettt ettt ettt ettt e te b et eete b e et e ebeesbeesseebe e b e etsesbeesbeatsesbeasees 25

Tabela 7. Udziaty poszczegdlnych chemioterapeutykdw w polskiej praktyce klinicznej — odpowiedzi ekspertow w

ramach Dadania @nKIBTOWEEO.........cvi oottt 26
Tabela 8. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu istniejgCym. .....ccovveiriririniinieieeeieeeeeeeeanas 27
Tabela 9. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu nowym (wariant podstawowy). ...........c.ccveueane. 28

Tabela 10. Udziaty docelowe talazoparybu w kolejnych lata horyzontu czasowego w poszczegdlnych wariantach

ANALIZY ettt b ettt bt eete b a1t e et e he st e e te e be st e ete e be st e eteebe et ere e 30
Tabela 11. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametrow przyjetych w wariancie podstawowym. ...........cc........ 31
Tabela 12. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen. .......cccccooovveeveeieennenne. 33
Tabela 13. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.........c.cccooveiveeieenne. 33
Tabela 14. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS. ..........cccoovviiiiriinanns 35

Tabela 15. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan talazoparybu w

kolejnych latach analizy wptywu na budzet; wariant pOASTaWOWY. .....c.ooviiiiieiieee e 37
Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.........cccccceevviviiieeiceneenne. 37
Tabela 17. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS. ......cccccooviiiiiiiiiiiniinnnns 38
Tabela 18. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS........cc.cccoovivviioeeieeee. 39
Tabela 19. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS. .......c..cccoviioeeieenne. 39
Tabela 20. Zatozenia wariantdw analizy WrazliWOSCi. ........coviiuiiiiiiiii et 40
Tabela 21. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS. ... ... 42
Tabela 22. Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS. . ...t 47
Tabela 23. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Talzenna. .......cc.ccooeevieiennnnn. 51
Tabela 24. Wyniki przeprowadzonego badania ankietowego wsrdd ekspertéw klinicznych.......ccooooviiiiiieiinn. 58
Tabela 25. Zestawienie tabelaryczne oszacowan kosztow w kolejnych cyklach terapii.......cocoeviiiiiiiiiiiiiiii, 67
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Spis Wykresow

Wykres 1. Diagram oszacowania liczebnosci populacji docelowej dla talazoparybu w ramach leczenia

zaawansowanego, HER2-ujemnego raka piersi z obecnoscig mutacji BRCA. .........cc.oovviiioieieieeeee e, 18
Wykres 2. Zachorowalnos¢ na raka piersi w Polsce (dane historyczne KRN oraz prognoza. ........cccccvevveveviaeaneannan, 19
Wykres 3. Odpowiedzi ekspertow dotyczgce udziatdw rynkowych talazoparybu........ccccoooveiiiiiiiiiciiiicecee 28
Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS. ..........ccccooviiiiieeiennn. 34
Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS..........cccoovveiiiieeieenn. 36
Wykres 6. Srednia zmiana wynikéw analizy wrazliwoéci wzgledem wariantu podstawowego (z RSS). .....ccccv......... 45
Wykres 7. Srednia zmiana wynikéw analizy wrazliwoéci wzgledem wariantu podstawowego (bez RSS). ............... 50
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PisSmiennictwo

AE Talzenna
2021

AKL Talzenna
2021

AOTMIT 2016
APD  Talzenna
2021

ChPL Talzenna

Fasching 2018

1022017

KRN 2021

Litton 2018

MPZ 2015

MPZ 2018

MZ 02/04/2012

MZ 20/08/2021

Talzenna® (talazoparyb)

I 2zenna (talazoparyb) w leczeniu miejscowo za-

awansowanego lub przerzutowego HER2-ujemnego raka piersi z mutacjami germinalnymi w
genach BRCA1/2. Analiza ekonomiczna. Wersja 1.1, Krakéw 2021.

Talzenna (talazoparyb) w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego HER2-
ujemnego raka piersi z mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2. Analiza kliniczna. Krakéw
2020.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016.

N 72!z (talazopa-

ryb) w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego HER2-ujemnego raka piersi z
mutacjami germinalnymi w genach BRCA1/2. Analiza problemu decyzyjnego. Krakow 2020.

Charakterystyka produktow leczniczych Talzenna 0,25 mg kapsutki twarde oraz Talzenna 1 mg
kapsutki twarde.

Fasching PA, Loibl S, Hu C, Hart SN, Shimelis H, Moore R, Schem C, Tesch H, Untch M, Hilfrich
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