I\/IAI—I—I_A@

IGNORANTIA NOCET

Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych
z atopowym zapaleniem skory

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia
Wersja 1.1

Wykonawca:

MAHTA Sp. z o.0.

ul. Modra 90/111

02 - 661 Warszawa

Tel. biuro: +48 533 399 146
E-mail:biuro@mahta.pl

Przygotowano dla:
AbbVie Polska sp. z 0.0.

Warszawa, 22.12.2021 r.

MAHTA Sp. z 0.0.

Osoby do kontaktu:

Warszawa 02-661
ul. Modra 90/111

Cezary Pruszko zarejestrowana w Sgdzie
Rejonowym dla m.st. Warszawy,
XIIl Wydziat G d

tel.: +48 602 10 44 55 Krajov{e;:)aRej%Ss%% gra;:dzgwego

cezary.pruszko@mahta.pl KRS: 0000331173

NIP: 521-352-90-98
REGON: 141874221

Michat Jachimowicz _ _
Kapitat zaktadowy:

5 000,00 PLN
tel_: +48 608 555 595 optacony w petnej wysokosci
miChaI.jaChimOWiCZ@mahta. pl nr rachunku bankowego:
mBank

351140 2017 0000 4702 1008 6223



N AHTA@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym 2

zapaleniem skory — analiza wplywu na system ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

Autorzy Wykonywane zadania

Zdefiniowanie populaciji;
Oszacowanie wielko$ci populacji doceloweyj;
Opracowanie mozliwych scenariuszy;
Aspekty etyczne i spoteczne;

Ocena kosztow;

Whioski koricowe

@ Koncepcja analizy;
@ Kontrola jakosci;

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o0.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko
i Michata Jachimowicza.

Konflikt interesow:
Raport wykonano na zlecenie firmy AbbVie Polska sp. z o. o., ktéra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu intereséw.




MAHTA@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym 3

zapaleniem skory — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

Spis tre sci

INOEKS SKIOTOW .....ciiiiiiiiiii it ettt e e e e e e e e e 5
SITESZCZENIE ...ttt ettt e e e e 6
1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia......  ...cceeeiiieeiiieeiiciie e 13
2. Analiza wplyWu Na DU ZEL........cccoiiiiiiee e 14
2.1, MetodyKa @NAliZY .....ccooeeeieeeeiiee e ——————— 14
2.2, HOIYZONT CZASOWY ...evvuiiiieiiieeeeeii e ettt e e e et e e e e et s e e e et s e e e e et e e e e et s e e eetan s e e eataneeeeesnns 15
2.3, PEISPEKLYWAE ....cooviiiiiii e ————————— 16
2.4. SCENAIUSZE POIrOWNYWEANE ...uuuuiiieeeiieeeiiiiie e e e e e e e e eeeat s e e e e e e e e e e et s e e e e e e eeeeaaran e eeeas 16
P T o] o1 | = o - N 18

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych technologia

wnioskowana moze ZoStac ZASIOSOWEANA. .........cccevvviiiiiiiiiieiieeeeeee e 18
2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we WNIOSKU ............ccoooiiiiiiiiiiiiie 22
2.5.3. Populacja, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana............ 25

2.5.4. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu

(1] 10 o F= Toy - ST 25

2.5.5. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu

(=110 o F= Uo7 = TS 26

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji zdefiniowanych w

minimalnych wymaganiaCh ..., 27
2.6, ANAIZA KOSZIOW ....cooviiiiiiiiiiiiiiiiiie et 28

2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej.........ccccccceeeveeeienennnnn. 29




MAHTA@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym 4

zapaleniem skory — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

2.6.2. Pozostate kategorie KOSZIOWE ..........ccooeeiieiieieiee e 30
2.6.3. MOdeloWwani@ KOSZEOW ..........c..uuuiiiiiiaiiiiiiiiiiee ettt 32
2.7. Podsumowanie danyCh WEJSCIOWYCH...........cuviuiiiiiiiiiiiiiiiiieiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeees 35
2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy................eeeeeveeeiieiiiiiieeiiiiiiieeeieeeeeeeeeeeeeee 44
2.8.1. Aktualne wydatki DUAZEIOWE .........ccooii s 44
2.8.2. Prognozowane wydatki DBUJZEIOWE ..........cccooiiiiiiii e 44
ANANIZA WA ZIIWO SCl...vveiiiiieiiiiiee et e 49
Wplyw na organizacj € udzielania $WiadCze N.............ccovvvviiiiiiiiiieiiicieeee e, 56
Aspekty etyCzZne i SPOIECZNE ......ccciiiiiiiiies e 57
& (oF 2= a1 T WK oo | = 1[04~ o1 PPN 59
Podsumowanie i WNioSKi KO ACOWE ..........ccciiiiiiiiiiiiiiiiccceeeiiiies e 61
W - o34 011 (SR 64

8.1. Uzasadnienie finansowania technologii wnioskowanej w ramach nowej grupy

T gL 0 T 64

8.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi wymaganiami opisanymi w

Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan...........cccoooeevvveeiiiiiiinieeeeeee. 65

8.3. Liczba opakowan technologii WNIOSKOWANE]..............eevviiiiiiiiiiiiiiiiieiieeeeeeeeeeeeeeeeeee 67
8.4. Wyniki analizy podstawowej w subpopulacjach.............cooeveiiiiiiiiiiiiiiice e 68

9. SPISTADEI ... 80
10. SPIS MYSUNKOW ...ceeiiiiiiiiiiiiiit e e e e e iiibiie ettt et e e e e e e e bbbt e e e e e e e e e e bbb e e et e e e e e e s e aannnbaneeeeeeeeaans 83

11, BIBHOGIafia. ... e 84




NMAHTA

IGNORANTIA NOCET

@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym 5

zapaleniem skory — analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Indeks skrotow

Skrot
AOTMIT
AZS
BSC
ChPL
CYK
DUPI
EAN
EASI
GUS
HTA

ICD-10

JAK
tzs
m.c.

Mz

PL
PLN

POEM

PO-SCORAD

RSS

RZS

UPA
ZZSK

Rozwini ecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w Polsce

atopowe zapalenie skory

ang. best supportive care — najlepsze leczenie wspomagajgce

Charakterystyka Produktu Leczniczego

cyklosporyna

dupilumab

ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

ang. Eczema Area and Severity Index — wskaznik obszaru i nasilenia wyprysku

Giéwny Urzad Statystyczny

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
— Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych

ang. Janus kinase — kinaza janusowa

tuszczycowe zapalenie stawow

masa ciata

Minister Zdrowia

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

program lekowy

polski ztoty

ang. Patient-Oriented Eczema Measure — pomiar wyprysku ukierunkowany na
pacjenta

ang. Patient-Oriented SCORIing Atopic Dermatitis — punktacja atopowego zapalenia
skary ukierunkowana na pacjenta

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

reumatoidalne zapalenie stawéw

upadacytynib

zesztywniajgce zapalenie stawdw kregostupa
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Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkoéw ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych

leku Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych na atopowe zapalenie skory.

Dokument skiada sie z analizy wplywu na budzet, analizy wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektow etycznych i spotecznych.
METODYKA

Zgodnie z ChPL Rinvoq upadacytynib jest wskazany w leczeniu os6b w wieku od 12 r.z.
chorych na atopowe zapalenie skory o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, ktére kwalifikujg
sie do leczenia ogdélnego. Rozpatrywana populacja docelowa dla leku Rinvog™ jest
ograniczona wzgledem wskazania z Charakterystyki Produktu Leczniczego zawezajacymi

zapisami Projektu programu lekowego AZS.

Liczebno$¢ populaciji docelowej oszacowano na podstawie danych z badania Economedica
AZS, publikacji Barbarot 2018 i Chiesa Fuxench 2019 oraz danych NFZ z dokumentow AWA
Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021.

W analizie wplywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Wynikiem
analizy wplywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami wyrazona

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.

Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej upadacytynib nie jest refundowany z
budzetu pfatnika publicznego. W scenariuszu tym w leczeniu wnioskowanej populacji
stosowany jest dupilumab (tylko u dorostych chorych z ciezkg postacig AZS) lub najlepsze
leczenie wspomagajgce. W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w
ktorej upadacytynib stosowany w leczeniu populacji docelowej bedzie finansowany ze sSrodkéw
publicznych. Dla kazdego ze scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej

prawdopodobny, minimalny oraz maksymalny.

Caltkowite koszty (wynikajgce z kosztow rdznigcych leczenia) sg tozsame z kategoriami
kosztowymi analizowanymi w Analizie ekonomicznej, ktéra stanowi integralng czes¢ raportu

oceny technologii medycznej. Sg to nastepujgce kategorie kosztowe:
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koszty upadacytynibu;
koszty pozostatych lekow stosowanych w programie lekowym (dupilumabu);
koszty podania lekéw;
koszty najlepszego leczenia wspomagajgcego;
© Kkoszty leczenia zaostrzeh choroby;
© Kkoszty monitorowania leczenia,

© koszty kwalifikacji do leczenia w programie lekowym.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy bezpfatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w nowej grupie

limitowe;.

W obliczeniach uwzgledniono zatozenia proponowanej przez Podmiot odpowiedzialny umowy
podziatu ryzyka. W zwigzku z tym wydatki ptatnika publicznego (i taczne wydatki ptatnika
publicznego i pacjentéw) zaprezentowano w wariancie uwzgledniajgcym i nieuwzgledniajgcym

proponowang umowe podziatu ryzyka.

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy
wspolnej (obejmujacej ptatnika publicznego i pacjenta). Przyjeto 2-letni horyzont czasowy. Dla

kluczowych danych wejsciowych przeprowadzono analize wrazliwos$ci.

WY NIKI
Oszacowanie populacji

Prognozowana wielko$s¢ populacji docelowej wynosi w wariancie prawdopodobnym
(minimalnym; maksymalnym) 25 153 (16 343; 33 964) chorych, w ktérej zawiera sie
odpowiednio:

© 5949 (3 592; 8 306) dorostych chorych z ciezka postacig AZS;
© 16 346 (11 536; 21 155) dorostych chorych z umiarkowang postacig AZS;
© 2859 (1215; 4502) dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS o nasileniu

umiarkowanym do ciezkiego.

Wskazane powyzej liczebnosci chorych sa takie samie dla 1. roku oraz 2. roku refundaciji.
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PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji
o dopuszczeniu do stosowania leku Rinvog™ w leczeniu chorych na atopowe zapalenie skory.
Bezposrednig konsekwencjg pozytywnej decyzji refundacyjnej dla leku Rinvog™ bedzie
uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki klinicznej leczenia chorych na AZS. Rozszerzone
zostanie spektrum terapeutyczne, w zwigzku z czym lekarze, ktdrzy w przypadku dorostych
chorych z ciezkg postacig choroby mogli dotychczas stosowac terapie z wykorzystaniem
dupilumabu, a w przypadku pozostatej czesci populacji docelowej nie mieli dostepu do

aktywnej terapii, bedg mogli zastosowac leczenie upadacytynibem.

Wyniki poréwnan przeprowadzonych w ramach Analizy klinicznej wskazujg na istotne
statystycznie przewagi terapii UPA wzgledem DUPI oraz BSC w zakresie punktow koncowych
uwzglednionych w ocenie skutecznosci leczenia. Upadacytynib stanowi zatem
najskuteczniejszg metode wykorzystywang w leczeniu wnioskowanej populacji chorych, a
zarazem odpowiedz na niezaspokojong potrzebe medyczng u chorych na atopowe zapalenie

skory o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego.

Zgodnie z przedstawionymi szacunkami w pierwszym roku refundacji z terapii upadacytynibem

skorzysta tacznie prawdopodobnie |G
I

Majgc na uwadze racjonalizacje $rodkéw w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekéw, Wnioskodawca proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka.

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji leku Rinvogq™
nalezy oczekiwac¢ duzej korzysci zdrowotnej dla chorych, dlatego tez finansowanie technologii
jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja refundacyjna nie spowoduje nowych

konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.
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1. Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wplywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych

upadacytynibu (Rinvog™) w leczeniu chorych na atopowe zapalenie skory.

Zgodnie z ChPL Rinvog upadacytynib jest wskazany w leczeniu os6b w wieku od 12 r.z.
chorych na atopowe zapalenie skory o nasileniu umiarkowanym do cigzkiego, ktore kwalifikujg
sie do leczenia ogdlnego. Rozpatrywana populacja docelowa dla leku Rinvogq™ jest
ograniczona wzgledem wskazania z Charakterystyki Produktu Leczniczego zawezajgcymi
zapisami Projektu programu lekowego AZS. Zgodnie z kryteriami kwalifikacji do programu

lekowego majg by¢ wigczeni chorzy spelniajgcy wszystkie ponizsze kryteria:

wiek 12 lat i powyzej;

umiarkowana i ciezka posta¢ atopowego zapalenia skory u pacjentow, ktérzy stosuja

miejscowo emolienty i kortykosteroidy i spelniajg jedno z ponizszych kryteriéw:
niepowodzenie leczenia cyklosporyng stosowang w ciggu ostatnich 12 miesiecy
przed kwalifikacjg do programu,
przeciwwskazania do stosowania cyklosporyny, ktore uniemozliwiajg jej
zastosowanie,

© wystgpienie dziatan niepozadanych, ktore uniemozliwiajg kontynuowanie

leczenia cyklosporyna.

dyskwalifikacja z fototerapii albo innej terapii systemowej, w tym do leczenia

azatiopryng metotreksatem i mykofenolanem mofetilu;

niepowodzenie fototerapii lub innej terapii ogoinej;

atopowe zapalenie skory ze wskaznikiem EASI 216.

Ponadto w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych leku Rinvog™ we wnioskowanym

wskazaniu.

Analiza wplywu na system ochrony zdrowia sklada sie z dwoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2016,
umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych

zalozen.
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2. Analiza wptywu na bud zet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu 0 Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,

Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.

2. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu czasowego
poczgwszy od maja 2022 roku. Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie
danych z badania Economedica AZS, publikacji Barbarot 2018 i Chiesa Fuxench 2019
oraz danych NFZ z dokumentéw AWA Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021.

3. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacji
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenciji.

4. Na podstawie wynikow przeprowadzonej Analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych.

5. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tagczne wydatki ptatnika i pacjentéw w
latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza istniejgcego, czyli

w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

6. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki pfatnika i pacjentow
w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza nowego, czyli
w przypadku podjecia przez platnika pozytywnej decyzji o finansowaniu technologii

wnioskowanej ze srodkéw publicznych.

7. Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu
nowym a wydatkami w scenariuszu istniejgcym. W przypadku gdy wydatki inkrementalne
przyjmujg wartosci wyzsze od zera, oznacza to dodatkowe obcigzenia finansowe

zwigzane z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjnej.

8. W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartosci parametrébw podawano najczesciej
z doktadnoscia do dwoéch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano

na wartosciach bez zaokraglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikéw).
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9. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania kluczowych parametrow

uwzglednianych w niniejszej analizie.
2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagarn oraz Wytycznymi AOTMIT
horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia
sie stanu réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz
liczby leczonych pacjentéw) oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia

finansowania danej technologii medycznej ze srodkow publicznych.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy obejmujgcy okres od maja 2022 roku do konca
kwietnia 2024 roku (przy czym pierwszy rok obejmuje okres od maja 2022 roku do kwietnia
2023 roku, zas drugi rok okres od maja 2023 roku do kwietnia 2024 roku). Uzasadnieniem
przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, Zze wnioskowana technologia bylaby
finansowana w ramach programu lekowego, ktory w sposob precyzyjny okresla standard
terapeutyczny oraz ogranicza stosowanie technologii medycznej do wybranych osrodkow
kontraktujgcych program lekowy. W tej sytuacji stabilizacja rynku powinna nastgpi¢ w okresie

2 lat od wydania pozytywnej decyzji refundacyjne;j.

Ponadto, zgodnie z Ustawg o refundacji decyzje o objeciu refundacjg wydaje sie na okres 2
lat ,dla lekéw, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow
medycznych, dla ktérych nieprzerwanie obowigzywala decyzja administracyjna o objeciu
refundacjg lub w stosunku do ktérych decyzja dla odpowiednika refundowanego w ramach tej
samej kategorii dostepnosci refundacyjnej i w tym samym wskazaniu obowigzywata
nieprzerwanie, przez okres krétszy niz 3 lata, albo dla ktérych wydawana jest pierwsza

decyzja administracyjna o obj eciu refundacj a.”
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2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan, dotyczgcym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona

w dwoch wariantach:

© z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych (ptatnik publiczny?)
© oraz dodatkowo z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze srodkow publicznych oraz swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta).
2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Scenariusz
istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktorej technologia wnioskowana zgodnie z Wykazem
lekow refundowanych nie jest refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu ptatnika
publicznego. W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktorej technologia wnioskowana jest
refundowana zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego AZS. W scenariuszu tym lek
Rinvoq™ bedzie dostepny w programie lekowym i wydawany bedzie $wiadczeniobiorcy
bezptatnie. W analizie uwzgledniono finansowanie wnioskowanej technologii medycznej w

nowej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w zatgczniku (rozdziat 8.1.).

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata wielkosci populacji. Wplyw na budzet ptatnika wyznaczony zostat jako réznica pomiedzy

tymi scenariuszami.

Wyniki analizy przedstawiono w dwdéch wersjach: bez wprowadzenia instrumentéw dzielenia

ryzyka oraz po wprowadzeniu proponowanych instrumentéw dzielenia ryzyka (RSS).

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy), wersje (z RSS, bez RSS) oraz ich warianty

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.

1 Zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotne;.
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Rysunek 1.
Mozliwe scenariusze brane pod uwag € w analizie wptywu na bud zet

Scenariusz istniej acy Scenariusz nowy
brak refundacji technologii refundacja technologii

wnioskowanej w wnioskowanej w
analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

brak RSS
brak RSS - wariant minimalny
- wariant minimalny - wariant prawdopodobny

- wariant prawdopodobny - wariant maksymalny

- wariant maksymalny

RSS

|__ - wariant minimalny
- wariant prawdopodobny

- wariant maksymalny
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2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmuj gca wszystkich chorych, u ktorych

technologia wnioskowana mo ze zosta € zastosowana

Populacje badang w analizie wplywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu o ChPL wnioskowanej

technologii. Zgodnie z ChPL Rinvoq™ preparat ten moze by¢ stosowany w leczeniu:

© czynnego reumatoidalnego zapalenia stawow o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego
u dorostych pacjentow, u ktérych odpowiedz na jeden lub wiecej lekéw modyfikujgcych
przebieg choroby jest niewystarczajgca lub ktorzy nie tolerujg takiego leczenia;

® czynnego tuszczycowego zapalenia stawow u dorostych pacjentow, u ktérych
odpowiedz na jeden lub wiecej lekow modyfikujgcych przebieg choroby jest
niewystarczajgca lub ktérzy nie tolerujg takiego leczenia;
czynnego zesztywniajgcego zapalenia stawOw kregostupa u dorostych pacjentow, u
ktorych odpowiedz na leczenie konwencjonalne jest niewystarczajgca,;
umiarkowanego do ciezkiego atopowego zapalenia skéry u dorostych i mtodziezy w

wieku 12 lat i starszych, ktorzy kwalifikujg sie do leczenia ogolnego.

Populacje chorych na RZS, ZZSK oraz £ZS oszacowano w oparciu 0 najbardziej aktualny
Protokot z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach
Reumatycznych. W dokumencie wskazano igczng liczbe chorych aktywnie leczonych w
ramach poszczegodlnych programéw lekowych, a takze w remisji, ze statusem zawieszonego
pacjenta oraz tych, ktérzy zakonczyli leczenie w programie (a zatem chorych kiedykolwiek
zakwalifikowanych do programu lekowego). Liczbe chorych w poszczegoélnych wskazaniach

przedstawiono w tabeli (Tabela 2.) w dalszej czesci rozdziatu.

Wielkos¢ populacji chorych na AZS przyjeto na poziomie oszacowania liczby chorych w wieku
> 12 lat z umiarkowang do ciezkiej postacig atopowego zapalenia skory, ktorzy kwalifikujg sie
do leczenia cyklosporyng (kwalifikacje do leczenia cyklosporyng przyjeto jako odpowiednik
kwalifikacji do leczenia og6lnego). Liczebnos¢ populacji obliczono na podstawie kilku zrodet
danych: badania Economedica AZS, publikacji Barbarot 2018 i Chiesa Fuxench 2019 oraz
danych NFZ z dokumentéw AWA Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021.
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W pierwszej kolejnosci oszacowano liczbe dorostych oraz dzieci w wieku 12-17 lat z

odpowiednio umiarkowang i ciezkg postacig AZS. Dla kazdej z subpopulacji estymacije

wykonano na kilka sposobdw, ktére wymieniono w ponizszych podpunktach:

dorosli z ciezkg postacig AZS:

@

@

@

@

liczba chorych bezposrednio z badania Economedica AZS;

Srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z ciezkg
postacig AZS wg skali PO-SCORAD w populacji europejskiej [Barbarot 2018];
Srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z ciezkg
postacig AZS wg skali POEM w populacji europejskiej [Barbarot 2018];

Srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z ciezkg
postacig AZS wg skali POEM w populacji amerykanskiej [Chiesa Fuxench 2019];

dorosli z umiarkowang postacig AZS:

liczba chorych bezposrednio z badania Economedica AZS;

srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z umiarkowang
postacig AZS wg skali PO-SCORAD w populacji europejskiej [Barbarot 2018];
srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z umiarkowanag
postacig AZS wg skali POEM w populacji europejskiej [Barbarot 2018];

Srednia liczba dorostych chorych na AZS w Polsce w latach 2014-2018 z danych
NFZ [AWA Dupixent 2020] przemnozona przez odsetek chorych z umiarkowang

postacig AZS wg skali POEM w populacji amerykanskiej [Chiesa Fuxench 2019];

© dzieci w wieku 12-17 lat z ciezkg postacig AZS:

@

liczba chorych bezposrednio z opinii eksperckiej przedstawionej w dokumencie
AWA Dupixent 2021

2 Whniosek dotyczyt umiarkowanej i ciezkiej postaci atopowego zapalenia skéry u mtodziezy w wieku od
12 do 17 lat, a liczbe chorych o tych stopniach nasilenia eksperci oszacowali na poziomie 10 000 oraz
3 000. Co prawda informacja o przyporzadkowaniu tych liczebnosci do poszczeg6lnych postaci choroby
nie zostata upubliczniona, ale biorgc pod uwage rozkfad liczebnosci chorych w populacji dorostych,
przyjeto, ze warto$¢ wieksza (10 000) dotyczy umiarkowanej, a mniejsza (3 000) ciezkiej postaci AZS.
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stosunek liczby dzieci w wieku 12-17 lat oraz dorostych chorych na AZS w Polsce
w 2018 r. z danych NFZ [AWA Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021]
przemnozony przez liczbe dorostych chorych z ciezkg postacig AZS z badania
Economedica AZS;

® oszacowanie eksperckie liczby dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce
[AWA Dupixent 2021] przemnozony przez odsetek chorych z ciezkg postacig
AZS z badania Economedica AZS;

© $rednia liczba dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce w latach 2018-
2020 z danych NFZ [AWA Dupixent 2021] przemnozona przez odsetek chorych
z ciezkg postacig AZS z badania Economedica AZS;

© $rednia liczba dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce w latach 2018-
2020 z danych NFZ [AWA Dupixent 2021] przemnozona przez $redni odsetek
chorych z ciezka postacig AZS z publikacji Barbarot 2018 i Chiesa Fuxench 2019;

dzieci w wieku 12-17 lat z umiarkowang postacig AZS:

liczba chorych bezposrednio z opinii eksperckiej przedstawionej w dokumencie
AWA Dupixent 2021,
stosunek liczby dzieci w wieku 12-17 lat oraz dorostych chorych na AZS w Polsce
w 2018 r. z danych NFZ [AWA Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021]
przemnozony przez liczbe dorostych chorych z umiarkowang postacig AZS z
badania Economedica AZS;
oszacowanie eksperckie liczby dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce
[AWA Dupixent 2021] przemnozony przez odsetek chorych z umiarkowang
postacig AZS z badania Economedica AZS;

© $rednia liczba dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce w latach 2018-
2020 z danych NFZ [AWA Dupixent 2021] przemnozona przez odsetek chorych
z umiarkowang postacig AZS z badania Economedica AZS;

© $rednia liczba dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS w Polsce w latach 2018-
2020 z danych NFZ [AWA Dupixent 2021] przemnozona przez Sredni odsetek
chorych z umiarkowang postacig AZS z publikacji Barbarot 2018 i Chiesa
Fuxench 2019.

W kolejnym kroku sposrod opisanych i oszacowanych wyzej wielkosci poszczegoélnych
subpopulacji wybierano wariant minimalny oraz maksymalny, a na ich podstawie obliczano
usredniony wariant prawdopodobny. Wartosci te przemnazano nastepnie przez odsetek
chorych kwalifikujgcych sie do leczenia cyklosporyng (leczenia og6lnego). Wspotczynnik ten

przyjety dla wszystkich subpopulacji na poziomie ok. 63% oszacowano na podstawie danych




N AHTA@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym 21

zapaleniem skory — analiza wplywu na system ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

Z badania Economedica AZS jako sume odsetka chorych leczonych cyklosporyng w ciggu
ostatnich 12 miesiecy (ok. 20%) oraz odsetka chorych nieleczonych cyklosporyng, ale ze
wskazaniem do zastosowania tego typu terapii (ok. 54% sposréd 80% nieleczonych).
Szczegotowe obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do raportu,

natomiast podsumowanie uzyskanych wartosci w ponizszej tabeli.

Tabela 1.
Populacja chorych na AZS, u ktérych technologia wni oskowana mo ze zostaé
zastosowana

Liczba chorych - wariant

Populacja

minimalny prawdopodobny ECS e

doro $li i dzieci w wieku 12-17 lat

posta € ciezka

37 884

53722

posta ¢ umiarkowana

69 271

102 661

136 051

posta ¢ umiarkowana lub ci ezka

91 317

140 545

189 773

posta ¢ umiarkowana lub ci ezka;
kwalifikuj acy si e do leczenia ogolnego

posta € ciezka

doro sli

89 009

33241

120 186

46 410

posta ¢ umiarkowana

64 456

91331

118 207

posta ¢ umiarkowana lub ci ezka

84 529

124 573

164 617

posta € umiarkowana lub ci ezka;
kwalifikuj acy si e do leczenia ogoélnego

dzieci w wieku 12-17 lat

posta € ciezka

78 893

104 254

posta ¢ umiarkowana

posta ¢ umiarkowana lub ci ezka

posta € umiarkowana lub ci ezka;
kwalifikuj acy si e do leczenia ogolnego

Uwzgledniajgc oszacowanie z wariantu prawdopodobnego dla AZS oraz wartosci uzyskane
dla RZS, ZZSK oraz £ZS z Protokotu z posiedzer Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia
Biologicznego w Chorobach Reumatycznych, liczebnos¢ populaciji obejmujgcej wszystkich
chorych, u ktérych technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana, ksztattuje sie na

poziomie jak w ponizszej tabeli.

Tabela 2.
Populacja obejmuj agca wszystkich chorych, u ktérych technologia wniosk
zosta € zastosowana

owana mo ze

Wskazanie Liczba chorych

RZS
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Wskazanie Liczba chorych
£zs 3670
ZZSK 5 965
JAVAS 89 009
Suma 111 836

Podsumowuijac, lek Rinvog™ moze by¢ w praktyce klinicznej zastosowany u maksymalnie
111 836 chorych na RZS, ZZSK, LZS oraz AZS.

2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Zgodnie z ChPL Rinvoq upadacytynib jest wskazany w leczeniu oséb w wieku od 12 r.z.
chorych na atopowe zapalenie skéry o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, ktore kwalifikujg
sie do leczenia ogdélnego. Rozpatrywana populacja docelowa dla leku Rinvog™ jest
ograniczona wzgledem wskazania z Charakterystyki Produktu Leczniczego zawezajacymi
zapisami Projektu programu lekowego AZS. Zgodnie z kryteriami kwalifikacji do programu

lekowego majg by¢ wigczeni chorzy spelniajgcy wszystkie ponizsze kryteria:

(]

wiek 12 lat i powyze;j;

@

umiarkowana i ciezka posta¢ atopowego zapalenia skory u pacjentéw, ktérzy stosujg
miejscowo emolienty i kortykosteroidy i spetniajg jedno z ponizszych kryteriow:
® niepowodzenie leczenia cyklosporyng stosowang w ciggu ostatnich 12 miesiecy
przed kwalifikacjg do programu,
© przeciwwskazania do stosowania cyklosporyny, ktére uniemozliwiajg jej
zastosowanie,
© wystgpienie dziatlan niepozadanych, ktore uniemozliwiajg kontynuowanie
leczenia cyklosporyna.
¢ dyskwalifikacja z fototerapii albo innej terapii systemowej, w tym do leczenia
azatiopryng metotreksatem i mykofenolanem mofetilu;
© niepowodzenie fototerapii lub innej terapii ogoéinej;

© atopowe zapalenie skéry ze wskaznikiem EASI 216.

W pierwszej kolejnosci wyznaczono odsetek chorych z niepowodzeniem leczenia lub z
dziataniami niepozadanymi wsréd leczonych CYK (ok. 38,5% na podstawie danych z badania
Economedica AZS). Nalezy podkresli¢, ze wartos¢ ta zostatla oszacowana na podstawie
danych dla dorostych z ciezkg postacig AZS i obejmowata wszystkich chorych

dyskontynuujgcych terapie cyklosporyng z jakiegokolwiek powodu (w tym braku skutecznosci
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leczenia czy dziatan niepozgdanych), niemniej z powodu braku innych danych przyjeto ten
odsetek takze dla pozostatych subpopulacji rozpatrywanych w analizie. lloczyn 38,5% oraz
20% (leczonych cyklosporyng w ciggu ostatnich 12 miesiecy) pozwolit oszacowa¢ udziat
pacjentdw z niepowodzeniem leczenia lub dziataniami niepozgdanymi zwigzanymi z terapig

CYK w calej populacji chorych na AZS (ok. 7,7%).

W kolejnym kroku wyznaczono odsetek pacjentéw z przeciwwskazaniami do zastosowania
cyklosporyny w catej populacji chorych na AZS (ok. 10,2%). Wartos¢ ta zostata oszacowana
na podstawie danych dla dorostych z ciezkg postacig AZS, jednakze z powodu braku innych
danych przyjeto ten odsetek takze dla pozostatych subpopulacji rozpatrywanych w analizie.

Suma udziatdbw chorych z niepowodzeniem leczenia, dziataniami niepozgdanymi oraz
przeciwwskazaniami do zastosowania cyklosporyny (ok. 17,9%) stanowi odsetek chorych z
umiarkowang i ciezkg postacig atopowego zapalenia skory spetniajgcych kryteria kwalifikacji
do leczenia w ramach programu lekowego. Nalezy podkresli¢, ze w zwigzku z brakiem
odpowiednich danych dla polskiej praktyki klinicznej, przyjeto, iz odsetek ten obejmuje réwniez
chorych z dyskwalifikacjg oraz niepowodzeniem fototerapii albo innej terapii systemowej /
0golnej. Zalozono przy tym, ze przeszacowanie udzialdbw chorych z brakiem skutecznosci
leczenia czy dziataniami niepozadanymi w populacji leczonej CYK (poprzez uwzglednienie
odsetka wszystkich chorych dyskontynuujgcych terapie cyklosporyng) jest rownowazone
nieuwzglednieniem w obliczeniach chorych z dyskwalifikacjg oraz niepowodzeniem fototerapii
albo innej terapii systemowej / ogdélnej. Wartos¢ 17,9% przemnozona przez liczby chorych z
umiarkowang i ciezkg postacig AZS przedstawione w rozdziale 2.5.1. (Tabela 1.) wyznacza

wielkos¢ populacji docelowej, ktéra ksztattuje sie na poziomie okreslonym w ponizszej tabeli.

Tabela 3.
Populacja docelowa wskazana we wniosku

Doro sli — Mitodzie z —
umiarkowana umiarkowana do
posta é AZS ciezkiej posta ¢ AZS

Doro sli — ci ezka
Wariant posta ¢ AZS

| rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok

minimalny

prawdopodobny

maksymalny

W ramach niniejszej analizy przyjeto, ze celem oszacowania wydatkéw inkrementalnych w
populacji docelowej wystarczy uwzgledni¢ populacje, ktéra w horyzoncie czasowym analizy

generuje koszty réznigce pomiedzy scenariuszami istniejgcym i nowym.
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Wielko$¢ populacji, w ramach ktérej wykonano oszacowania analizy wplywu na system
ochrony zdrowia, obliczono jako sume liczby chorych na AZS, ktérzy zakwalifikujg sie do
leczenia w ramach programu lekowego do konca horyzontu czasowego analizy. Oszacowania
wykonano oddzielnie dla subpopulacji dorostych oraz dzieci w wieku 12-17 lat z odpowiednio

umiarkowang i ciezkg postacig AZS w nastepujgcy sposob:

@ dorosli z ciezkag postacig AZS — na podstawie opinii ekspertoéw klinicznych dotyczacej
liczby dorostych chorych z ciezka postacig AZS, ktorzy mogliby by¢ leczeni DUPI w
ramach programu lekowego [AWA Dupixent 2020], obliczono wariant minimalny i
maksymalny oraz usredniony wariant prawdopodobny wielkosci tej populacji (przyjeto
przy tym, ze ze wzgledu na podobienstwa zapisow Projektu programu lekowego AZS i
Programu lekowego AZS wartosci te przedstawiajg tagczny potencjat populacyjny bez
wzgledu na typ zastosowanej terapii);

© dorosli z umiarkowang postacig AZS — na podstawie oszacowania liczby dorostych
chorych z ciezkg postacig AZS, ktorzy zakwalifikujg sie do leczenia w ramach programu
lekowego, wyznaczono wartos¢ proporcjonalnie wiekszg o stosunek liczby dorostych
chorych z postacig umiarkowang do liczby dorostych chorych z postacig ciezkg w
ramach populacji docelowej (obliczenia wykonano osobno dla kazdego z wariantow);
dzieci w wieku 12-17 lat z ciezkg postacia AZS — na podstawie opinii ekspertow
klinicznych dotyczacej odsetka dzieci w wieku 12-17 lat z ciezkg postacig AZS, ktore
mogtyby by¢ leczone DUPI w ramach programu lekowego [AWA Dupixent 20213]
dzieci w wieku 12-17 lat z umiarkowang postacig AZS — na podstawie opinii ekspertéw
klinicznych dotyczacej odsetka dzieci w wieku 12-17 lat z umiarkowang postacig AZS,

ktore mogtyby by¢ leczone DUPI w ramach programu lekowego [AWA Dupixent 2021].

Doktadne oszacowania przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszego
raportu, natomiast estymowang liczebnos$¢ populacji, w ramach ktérej wykonano oszacowania

analizy, w ponizszej tabeli.

3 Whniosek dotyczyt umiarkowanej i ciezkiej postaci atopowego zapalenia skéry u mtodziezy w wieku od
12 do 17 lat, a odsetki chorych o tych stopniach nasilenia, u ktérych dupilumab mogtby by¢ zastosowany,
eksperci oszacowali na poziomie 1% oraz 3%. Co prawda informacja o przyporzadkowaniu tych
odsetkow do poszczegodlnych postaci choroby nie zostata upubliczniona, ale biorgc pod diugosc
informacji zaz6tconych, pod ktorymi kryly sie postaci umiarkowana i ciezka, przyjeto, ze wartos¢ 3%
dotyczy ciezkiej, a 1% umiarkowanej postaci AZS.
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Tabela 4.
Populacja, w ramach ktorej wykonano oszacowania ana  lizy wptywu na system ochrony
zdrowia

Doro sli — Mitodzie z —
umiarkowana umiarkowana do
posta ¢ AZS ciezkiej posta ¢ AZS

Doro sli — ci ezka
Wariant posta é AZS

I rok Il rok I rok Il rok I rok Il rok

1160 250 250 803 803 107 107
prawdopodobny 1658 1658 375 375 1030 1030 253 253
maksymalny 2171 2171 500 500 1274 1274 398 398

minimalny 1160

2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana
Obecnie UPA nie jest w Polsce refundowany z budzetu ptatnika publicznego.

2.5.4. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalo zeniu, ze minister wia sciwy do

spraw zdrowia wyda decyzj € o objeciu refundacj a

Oszacowanie wielkosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana,
wykonano na podstawie obliczen opisanych w rozdziale 2.5.2. oraz zatozen zwigzanych z
ksztattowaniem sie udziatbw UPA w populacji chorych, ktorzy zakwalifikujg sie do leczenia w

ramach programu lekowego.

W analizie podstawowej przyjeto, ze w populacji dorostych chorych z ciezkg postacig AZS
UPA i DUPI osiggng swoje docelowe udziaty w scenariuszu nowym (oraz DUPI w scenariuszu
istniejgcym) w ostatnim miesigcu drugiego roku od wigczenia do refundacji dupilumabu. Biorgc
pod uwage fakt, ze dupilumab zostat objety refundacjg w listopadzie 2021 r., przyjeto, ze od
tego momentu DUPI zwieksza stale swoje udzialy we wskazanej subpopulacji (oszacowanej
w rozdziale 2.5.2. — Tabela 4.) o ok. 4,2% w skali miesigca. W scenariuszu istniejgcym przyrost
ten potrwa do pazdziernika 2023 r., kiedy to udziaty DUPI osiggng i ustabilizujg sie ha poziomie
100%. W scenariuszu nowym zalozono natomiast, ze od momentu objecia refundacjg
upadacytynibu (tfj. maja 2022 r.) terapia UPA bedzie przejmowac¢ potowe przyrostu liczby
chorych leczonych dupilumabem notowanego w analogicznych miesigcach scenariusza
istniejgcego. Innymi stowy, od poczatku horyzontu czasowego analizy udziaty zaréwno DUPI
jak i UPA w populacji dorostych chorych z ciezkg postacig AZS bedg rosng¢ po ok. 2,1% w
skali miesigca do pazdziernika 2023 r., kiedy to osiggng i ustabilizujg sie na poziomie
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odpowiednio 62,5% oraz 37,5%. W okresie do momentu ustabilizowania sie udziatow chorzy
nieleczeni aktywnie w ramach programu lekowego z wykorzystaniem UPA lub DUPI stosujg
terapie BSC.

W analizie podstawowej przyjeto takze, ze w populacji dorostych chorych z umiarkowang
postacig AZS oraz miodziezy w wieku 12-17 z AZS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego
UPA osiggnie swoje docelowe udziaty w scenariuszu nowym w ostatnim miesigcu drugiego
roku od wigczenia do refundacji. Od maja 2022 r. upadacytynib bedzie zwiekszac stale swoje
udzialy we wskazanych subpopulacjach (oszacowanych w rozdziale 2.5.2. — Tabela 4.) o ok.
4,2% w skali miesigca az do kwietnia 2024 r., kiedy to osiagng i ustabilizujg sie na poziomie
100%. W okresie do momentu ustabilizowania sie udziatow chorzy nieleczeni aktywnie w

ramach programu lekowego z wykorzystaniem UPA stosujg terapie BSC.

Biorgc pod uwage fakt, ze opisane wyzej oszacowania wigzg sie z zastosowaniem krzywych
wejscia, liczba chorych leczonych wnioskowang technologig zmienia sie stale w horyzoncie
czasowym analizy. Dokladne oszacowania tych wartosci przedstawiono w arkuszu
kalkulacyjnym dotgczonym do raportu, natomiast usrednione liczebnosci chorych stosujgcych

terapie UPA w | i Il roku analizy podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 5.
Liczba chorych stosuj acych wnioskowan g technologi e przy zato zeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj e o obj eciu refundacj a

2.5.5. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalo zeniu, ze minister wia sciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o obj eciu refundacj a

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej dla upadacytynibu, lek Rinvogq™
bedzie stosowany w populacji, w ktérej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana.
(rozdziat 2.5.3.).
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2.5.6. Podsumowanie oszacowa n liczebno sci  populacji

zdefiniowanych w minimalnych wymaganiach

W tabeli ponizej przedstawiono wartosci oszacowan populacyjnych wykonanych w niniejszej
analizie wptywu na system ochrony zdrowia.

Tabela 6.

Podsumowanie oszacowa n liczebno $ci populacji zdefiniowanych w  Rozporz gdzeniu
MZ w sprawie minimalnych wymaga n
Oszacowanie rocznej liczebno $ci

Populacja Podstawa prawna

populaciji
Populacja obejmuj gca wszystkich
EEET, J LEHE (EETETRE 111 836 art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. a
wnioskowana mo ze zostaé

zastosowana

I rok refundacji:

wariant prawdopodobny: 25 153
Populacja docelowa, wskazana we (minimalny: 16 343; maksymalny: 33 964)

whniosku Il rok refundaciji:

wariant prawdopodobny: 25 153
(minimalny: 16 343; maksymalny: 33 964)

art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. b

Populacja, w ktorej technologia
wnioskowana jest obecnie stosowana

art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. C

zalozeniu, ze minister wia sciwy do
spraw zdrowia wyda decyzj e o objeciu
refundacj a

art. 6 ust. 1 pkt 2

0
I
Populacja, w ktérej wnioskowana
technologia b edzie stosowana przy _
I

Populacja, w ktérej wnioskowana
technologia b edzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wia sciwy do 0 art. 6 ust. 1 pkt 4

spraw zdrowia nie wyda decyzji o

objeciu refundacj a
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2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow uwzglednione w analizie wplywu na budzet zaczerpnieto z Analizy
ekonomicznej. Wplyw na wynik koncowy, a wiec na warto$¢ wydatkow inkrementalnych
ptatnika publicznego, majg catkowite koszty roznigce. Catkowite koszty roznigce zdefiniowano
jako koszty wystepujgce w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec réznigce oceniane

technologie medyczne.

W niniejszej analizie uwzgledniono i oceniano nastepujgce kategorie kosztowe ponoszone z

perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej:

& koszty upadacytynibu;

© koszty pozostatych lekéw stosowanych w programie lekowym (dupilumabu);
® Kkoszty podania lekéw;

¢ koszty najlepszego leczenia wspomagajgcego;

& koszty leczenia zaostrzen choroby;

& koszty monitorowania leczenia;

© koszty kwalifikacji do leczenia w programie lekowym.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty r6znigce oceniane technologie

medyczne.

Pozostate kategorie kosztow bezposrednich uznano za nier6znigce, zaliczajac je do kategorii
kosztow wspélnych. Koszty te (jako koszty wspolne dla technologii wnioskowanej
i komparatora) nie majg wplywu na wyniki analizy. Nie byly zatem ostatecznie brane pod

uwage w obliczeniach.

Tabela 7.
Koszty nierd znigce oceniane technologie medyczne

Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikacji

W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania terapii w Analizie klinicznej nie
wykazano istotnych statystycznie r6znic pomiedzy technologig oceniang
Koszt leczenia ci ezkich a komparatorami w zakresie czestosci wystepowania ciezkich zdarzen
zdarze i niepo zadanych niepozgdanych ogétem. Ponadto odsetki chorych doswiadczajgcych takich
zdarzen na poziomie mniejszym niz 5% sugerujg, ze ich ewentualne
uwzglednienie nie mialoby znaczgcego wptywu na wynik analizy.

Poniewaz poszczegllne kategorie kosztowe zostaly scharakteryzowane i skalkulowane w

ramach Analizy ekonomicznej, w analizie wptywu na system ochrony zdrowia zaprezentowano
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jedynie koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej oraz modelowanie i

podsumowanie kosztow.
2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii me dycznej

Zgodnie z zapisami Projektu programu lekowego AZS zalecana dawka upadacytynibu u
miodziezy od 12 r.z. 0 masie ciata co najmniej 30 kg jest rowna 1 tabletce zawierajgcej 15 mg
UPA przyjmowanej raz na dobe, natomiast u dorostych 1 tabletce 15 mg lub 2 tabletkom
zawierajgcym po 15 mg UPA przyjmowanym raz na dobe w zaleznosci od zaawansowania

choroby.

Uzupetnieniem do zapiséw Projektu programu lekowego AZS jest treé¢ ChPL Rinvoq™,
zgodnie z ktorg zalecana dawka upadacytynibu wynosi 15 mg lub 30 mg raz na dobe, w

zaleznosci od stopnia zaawansowania choroby u danego pacjenta, przy czym:

dawka 30 mg raz na dobe moze by¢ odpowiednia dla pacjentéw z duzym obcigzeniem
chorobag;

dawka 30 mg raz na dobe moze by¢ odpowiednia u pacjentéw, u ktérych odpowiedz
na leczenie dawkg 15 mg raz na dobe jest niewystarczajgca;

nalezy rozwazy¢ zastosowanie najmniejszej skutecznej dawki podtrzymujgcej;

u pacjentow w wieku = 65 lat zalecana dawka wynosi 15 mg raz na dobe;

u mtodziezy (w wieku od 12 do 17 lat) o masie ciata co najmniej 30 kg zalecana dawka

wynosi 15 mg raz na dobe.

Biorgc pod uwage przedstawione wyzej dane, dawkowanie leku Rinvog™ nie jest
jednoznaczne i zalezy nie tylko od wieku, ale i od stopnia obcigzenia chorobg oraz
indywidualnej odpowiedzi na terapie. Uwzgledniajgc jednak charakterystyke populacji
docelowej, w analizie podstawowej zatozono, ze dobowa dawka 30 mg UPA jest stosowana u
dorostych chorych w wieku 18-64 lata z ciezkg postacig AZS (definiowang jako duze
obcigzenie choroby), natomiast u pozostatych chorych przyjmowana jest dawka 15 mg UPA

raz na dobe.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek Rinvog™ po wydaniu
pozytywnej decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w ramach programu lekowego i wydawany
bedzie swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w nowej

grupie limitowej zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. Przyjeto, ze
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opakowanie leku Rinvog™ 15 mg tabletki o przediuzonym uwalnianiu (28 tabletek o

przedluzonym uwalnianiu) bedzie wyznaczato podstawe limitu w grupie.

Cene zbytu netto leku Rinvogq™ otrzymano od Zamawiajacego, wynosi ona || Gzl za
opakowanie zawierajgce 28 tabletek o przedtuzonym uwalnianiu (kazda tabletka zawiera
15 mg UPA) [dane dostarczone przez Zamawiajgcego]. Zgodnie z zapisami Ustawy o

refundacji wyznaczono urzedowg cene zbytu, cene hurtowg brutto oraz wysoko$¢ limitu

finansowania. |

I\ - tosci poszczegdinych cen leku prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 8.
Charakterystyka kosztowa leku Rinvog ™

2.6.2. Pozostate kategorie kosztowe

W obliczeniach analizy wptywu na budzet uwzgledniono dokfadnie te same kategorie kosztow
oraz wykorzystano doktadnie takie same oszacowania kosztow roznigcych jak w Analizie
ekonomicznej — doktadny opis sposobu oszacowania kosztéw znajduje sie w rozdziale 8.
Analizy ekonomicznej. W ponizszej tabeli zestawiono podsumowanie poszczegoélnych

kategorii kosztow réznigcych uwzglednionych w oszacowaniach analizy wptywu na budzet.
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Tabela 9.
Koszty r0 znigce — podsumowanie

Koszt (PLN)

Kategoria kosztowa i grupa chorych Perspektywa
ptatnika

publicznego

Perspektywa
wspolna

Koszty w przeliczeniu na 1-tygodniowy cykl modelu

| cykl podania
Koszt DUPI

kolejne cykle podania

nieodpowiadaj acy na leczenie w wieku < 75 lat

Najlepsze nieodpowiadaj acy na leczenie w wieku 2 75 lat
leczenie
wspomagaj ace odpowiadaj acy na leczenie w wieku < 75 lat

odpowiadaj acy na leczenie w wieku 2 75 lat

leczeni UPA/DUPI w wieku < 75 lat

Leczenie leczeni UPA/DUPI w wieku 2 75 lat
zaostrze n
choroby leczeni BSC w wieku < 75 lat

leczeni BSC w wieku 2 75 lat

Koszty jednostkowe

Koszt podskdrnego podania leku w ramach PL 108,16

Koszt monitorowania w programie lekowym - ryczait r oczny 358,00

Koszt monitorowania w programie lekowym po 8 tygodn iach 110.00
leczenia UPA* ’

Koszt bada n w ramach monitorowania chorego na AZS poza PL* * 163,00

Koszt kwalifikacji do leczenia w programie lekowym 271,00

* koszt jednorazowy ponoszony po 8 tygodniach leczenia upadacytynibem
** koszt ponoszony kazdorazowo w przypadku wykonania badan w ramach monitorowania leczenia
chorego poza programem lekowym
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2.6.3. Modelowanie kosztow

Wyniki analizy w scenariuszu istniejgcym oraz nowym zostaly oszacowane jako sumy
iloczynéw usrednionych liczb chorych stosujgcych dang terapie w | lub Il roku analizy (w
przypadku UPA liczebnosci te podsumowano w rozdziale 2.5.4. — Tabela5.) przez
odpowiadajgce im kategorie kosztowe (Tabela9.) z uwzglednieniem przeskalowania
poszczegdlnych kosztéw na skale roczng. W przypadku niektérych kategorii kosztowych
zaistniata koniecznos¢ uwzglednienia nie tylko sredniej liczby chorych leczonych dang
technologig, ale i rozpoczynajgcych terapie UPA i DUPI w | i Il roku analizy. Liczbe chorych
rozpoczynajgcych leczenie w danym roku obliczono jako réznice miedzy liczbami chorych
leczonych analizowang substancjg na koncu i poczatku tego samego roku. Wyzej opisane
oszacowania podsumowano w ponizszej tabeli w podziale na poszczegdlne subpopulacje, a
w przypadku UPA dodatkowo na stosowang dobowg dawke (15 mg lub 30 mg) zgodnie z

zalozeniami przedstawionymi w rozdziale 2.6.1.
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Tabela 10.
Srednie liczby chorych leczonych oraz rozpoczynaj acych leczenie poszczego6lnymi terapiami w i Il rok  u refundaciji
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Biorgc pod uwage wartosci przedstawione w powyzszej tabeli, oszacowania wykonano w

nastepujacy sposob:

koszt leczenia UPA obliczono jako iloczyn liczb chorych leczonych upadacytynibem w
danym roku analizy (Tabela 10.), kosztow tygodniowych UPA (Tabela 9.) oraz liczby
52 (tygodni w roku)?;

© koszt leczenia DUPI (tylko w populacji dorostych chorych z ciezkg postacig AZS)
obliczono jako iloczyn liczby chorych leczonych dupilumabem w danym roku analizy
(Tabela 10.), kosztu DUPI w kolejnych cyklach podania (Tabela 9.) oraz liczby 26
(liczba podan DUPI w ciggu roku) w sumie z iloczynem liczby chorych
rozpoczynajgcych leczenie dupilumabem w danym roku analizy (Tabela 10.) oraz
réznicy miedzy kosztem DUPI w pierwszym a kosztem DUPI w kolejnych cyklach
podania (Tabela 9.);

© Kkoszt podania leku (tylko w populacji dorostych chorych z ciezkg postacig AZS)
obliczono jako iloczyn liczby chorych leczonych dupilumabem w danym roku analizy
(Tabela 10.), jednostkowego kosztu podskérnego podania leku w ramach programu
lekowego (Tabela 9.) oraz liczby 26 (liczba podan DUPI w ciggu roku);
koszty najlepszego leczenia wspomagajgcego i zaostrzen choroby obliczono jako
sume iloczynéw liczb chorych leczonych poszczegolinymi terapiami (Tabela 10.) przez
odpowiadajgce im koszty najlepszego leczenia wspomagajgcego i leczenia zaostrzen
choroby (Tabela 9.)5;
koszty kwalifikacji do leczenia w programie lekowym obliczono jako iloczyn liczby
chorych rozpoczynajgcych leczenie UPA oraz DUPI w danym roku analizy (Tabela 10.)
oraz jednostkowego kosztu kwalifikacji do leczenia w programie lekowym (Tabela 9.);

© koszty monitorowania leczenia obliczono jako sume: iloczynu liczby chorych leczonych
UPA oraz DUPI w danym roku analizy (Tabela 10.) przez ryczalt roczny za

monitorowanie w programie lekowym (Tabela 9.), iloczynu liczby chorych leczonych

4 W obliczeniach uwzgledniono rézne koszty tygodniowe UPA dla réznych subpopulacji chorych
stosujgcych upadacytynib.

5 Zatozono, ze w przypadku leczenia UPA lub DUPI ponoszony jest koszt najlepszego leczenia
wspomagajgcego przypisany chorym odpowiadajacym, za$ w przypadku BSC koszt przypisany chorym
nieodpowiadajgcym na leczenie (pacjenci tracgcy odpowiedZz na aktywne leczenie w programie
lekowym trafiajg bowiem na terapie BSC, a chorzy leczeni UPA i DUPI powinni wykazywaé odpowiedz,
by moc kontynuowac terapie w programie lekowym). Dodatkowo w obliczeniach uwzgledniono fakt, ze
w przypadku chorych w wieku = 75 lat ponoszony jest inny koszt najlepszego leczenia wspomagajgcego
oraz leczenia zaostrzeh choroby w perspektywie platnika publicznego, poniewaz czes¢ lekow
wchodzgcych w sktad tych kategorii znajduje sie na liscie D Wykazu lekéw refundowanych.
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BSC w danym roku analizy (Tabela 10.) przez 4 jednostkowe koszty badan w ramach
monitorowania chorego na AZS poza PL (Tabela 9.) oraz iloczynu liczby chorych
rozpoczynajgcych leczenie upadacytynibem w danym roku analizy (Tabela 10.) przez
jednostkowy koszt monitorowania w programie lekowym po 8 tygodniach leczenia UPA
(Tabela 9.).

2.7. Podsumowanie danych wej s$ciowych

Podsumowanie danych wejsciowych oraz przyjetych zalozen, a takze scenariusze analizy

podstawowej i analizy wrazliwosci zebrano w ponizszych tabelach.
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Tabela 11.

Dane wej sciowe uwzgl edniane w analizie wptywu na bud zet i przyj ete zalo zenia

Warto §¢
parametru z
analizy
podstawowej

Parametr

Horyzont czasowy analizy 2-letni

Zakres zmienno $ci
warto $ci parametru
(warto $¢€
alternatywna — alter,
minimalna — min,
maksymalna — max)

Zrédia danych dla
warto sci parametru

Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci

Parametry analizy wplywu na bud  zet

Rozdziat 2.2. Zatozenie

Pocz gtek horyzontu czasowego analizy 1 maj 2022 n/d n/d Rozdziat 2.2. Zatozenie
Odsetek os6b w wieku 2 65 lat w 12 9% n/d n/d Obliczenia wtasne wykonane na podstawie danych o Dane GUS,
populacji dorostych chorych na AZS 70 wspotczynnikach chorobowosci z publikacji Raciborski 2019 Raciborski 2019

y _ (dane odczytane z wykresu za pomocg programu Engauge
Odsetek osob w wieku 275 lat w 3.8% n/d n/d Digitizer 4.1) oraz Danych GUS w zakresie liczebnosci Dane GUS,
populacji dorostych chorych na AZS ' populacji polskiej w poszczegélnych grupach wiekowych. Raciborski 2019
Objecie refundacj g DUPI 1 listopad 2021 | n/d n/d n/d Wykaz lekow
refundowanych
W analizie podstawowej przyjeto, ze w populacji dorostych
chorych z ciezkg postacig AZS liczba chorych leczonych w
programie lekowym ustabilizuje sie po 2 latach od
Stopie fh przej ecia przyrostu udziatéw rozpoczecia refundacji dupilumabu (analogicznie do "okresu
dupilumabu przez UPA w scenariuszu 50,0% min 33,3% po ktérym nastepuije stabilizacja udziatow w programach Zatozenie

nowym

lekowych AZS", ktérego dtugos¢ testowana jest w analizie
scenariuszy). W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze w
ciggu tychze 2 lat liczba chorych leczonych DUPI bedzie
rosna¢ liniowo, a zatem kazdego miesigca przyrost liczby
chorych leczonych DUPI bedzie staly. W scenariuszu
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Zakres zmienno S$ci
Warto $¢é warto sci parametru
parametru z (warto $¢

Zrodta danych dla

Parametr .
warto sci parametru

R e e Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno Sci

podstawowej minimalna — min,
maksymalna — max)

nowym zatozono, ze od momentu objecia refundacja (. od
poczatku horyzontu czasowego analizy) terapia UPA bedzie
przejmowaé potowe przyrostu liczby chorych leczonych
dupilumabem notowanego w analogicznych miesigcach
scenariusza istniejagcego
max 66,7% Wartosci min: wariant, w ktérym UPA bedzie przejmowac Zalozenie
1/3 przyrostu liczby chorych leczonych dupilumabem ze
scenariusza istniejgcego
Wartosci max: wariant, w ktorym UPA bedzie przejmowac
2/3 przyrostu liczby chorych leczonych dupilumabem ze
scenariusza istniejgcego

Warto$¢ oszacowana na podstawie danych dla populacji
dorostych z ciezka postacig AZS - przyjeto taki sam odsetek
dla pozostatych populacji rozpatrywanych w analizie.
Warto$¢ nietestowana w analizie wrazliwosci, poniewaz
stuzy do oszacowania wielkosci populacji docelowej i nie
wplywa na wynik inkrementalny analizy.

Odsetek chorych na AZS leczonych
cyklosporyn g w ciagu ostatnich 12 20,1% n/d n/d
miesi ecy

Economedica AZS

Warto$¢ oszacowana na podstawie danych dla populacji
dorostych z ciezkg postacig AZS - przyjeto taki sam odsetek
dla pozostatych populacji rozpatrywanych w analizie. W
badaniu Economedica AZS odsetek ten obejmowat
wszystkich chorych dyskontynuujacych terapie cyklosporyng
z jakiegokolwiek powodu (w tym braku skutecznosci
leczenia czy dziatan niepozgdanych).

Wartos¢ nietestowana w analizie wrazliwosci, poniewaz
stuzy do oszacowania wielkosci populacji docelowej i nie
wptywa na wynik inkrementalny analizy.

Odsetek chorych leczonych
cyklosporyn 3 z niepowodzeniem 38,5% n/d n/d
leczenia lub z dziataniami niepo  zadanymi

Economedica AZS
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Zakres zmienno $ci

Warto $¢é warto sci parametru :
parametru z (warto ¢ — : . L Zrodta danych dla
Parametr : Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci o
analizy alternatywna — alter, warto $ci parametru
podstawowej minimalna — min,
maksymalna — max)
Warto$¢ oszacowana na podstawie danych dla populacji
Odsetek chorychna AZS o et
przeciwwskazaniami do zastosowania 10,2% n/d n/d pozostatych popuiacy i patryws I'y . L Economedica AZS
cyklosporyny Wa}nosc nietestowana w analizie wrazliwosci, poniewaz
stuzy do oszacowania wielkosci populacji docelowej i nie
wpltywa na wynik inkrementalny analizy.
Wartosci okreslone przez ekspertdw klinicznych dla DUPI w
min 250 i
LA GO el GEN 2080 6 Warto$ci skrajne n'iAeV\éA tlig{)(;)\jve;r:: szgﬁalizie wrazliwosci
ciezka AZS kwalifikuj gcych si e do 375 SKrajne nie sa IR ! ' AWA Dupixent 2020
) ’ poniewaz stuzg do wyznaczenia minimalnego i
leczenia w programie lekowym oo . i’
max 500 maksymalnego oszacowania wielkosci populacji chorych
leczonych wnioskowang technologia.
_ Analiza podstawowa: warto$¢ okreslona przez ekspertow w
. min 0,5% dokumencie AWA Dupixent 2021
OREEIRR IEHE1 Z [FI55E] & Wartos¢ min: warto$¢ mniejsza o 50% niz w analizie
umiarkowan g AZS w wieku 12-17 lat 1,0% ) podsta vJv owej AWA Dupixent 2021
Eeaelell s alii ot ce et max 1,5% Wartos¢ max: wartosé wieksza o 50% niz w analizie
podstawowej
Analiza podstawowa: warto$¢ okreslona przez ekspertow w
. - min 1,5% dokumencie AWA Dupixent 2021
Odsetek chorych z postaci g ciezka AZS i i o i -
w wieku 12-17 lat leczonych UPA w 3,0% Wartos¢ min: Wartoi’%crjr;r:;?’{lsoz\;lecj) 50% niz w analizie AWA Dupixent 2021
scenanuszu nowym max 4,5% Wartos¢ max: wartos¢ wieksza o 50% niz w analizie
podstawowej
Pozostate parametry modelu
Tygodni w roku 52 n/d n/d n/d Zatozenie
Pi . . . Tylko w przypadku leczenia UPA zgodnie z zapisami Projekt programu
ierwsze monitorowanie w programie . .
lekowym (tygodnie) 8 n/d n/d Projektu programu lekowego AZS i Programu lekowego lekowego AZS,
AZS Program lekowy AZS
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Parametr

Czestotliwo $¢ kolejnych monitorowa nw
programie lekowym (tygodnie)

Warto §¢
parametru z

analizy
podstawowej

Zakres zmienno $ci
warto sci parametru
(warto ¢
alternatywna — alter,
minimalna — min,
maksymalna — max)

Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno Sci

Na podstawie wartosci tego parametru przyjeto, ze leczeni
UPA oraz DUPI sg monitorowani w programie lekowym

Zrodta danych dla
warto $ci parametru

Projekt programu

Dawka dobowa UPA dla chorych w wieku
18-64 lata z du zym obci gzeniem choroby

(mg)

Dawka dobowa UPA dla chorych w wieku
18-64 lata z innym ni z duze obci gzenie
choroby, w wieku 12-17 lat oraz 2 65 lat

(mg)

Odsetek stosuj gcych UPA w dawce
dobowej 30 mg w populacji dorostych
chorych w wieku 18-64 lata z ci ezka
postaci 9 AZS

13 n/d n/d Srednio 4-krotnie w ciggu roku (z wytaczeniem pierwszego lekowego AZS,
roku leczenia dla UPA, kiedy to dodatkowe monitorowanie | Program lekowy AZS

jest przeprowadzane po 8 tygodniach trwania terapii).
W analizie podstawowej wartos¢ przyjeta dla populaciji .

30,0 n/d n/d dorostych chorych w wieku 18-64 lata z ciezkg postacig AZS ChPL Rinvoq
W analizie podstawowej wartos¢ przyjeta dla populaciji
dorostych chorych w wieku 18-64 lata z umiarkowang .

15,0 n/d n/d postacig AZS, a takze w wieku 12-17 lat oraz = 65 lat ChPL Rinvog

niezaleznie od stopnia nasilenia choroby
100% n/d n/d Pozostali chorzy stosujg dawke 15 mg ChPL Rinvoq

Odsetek stosuj gcych UPA w dawce
dobowej 15 mg w populacji dorostych
chorych w wieku 18-64 lata z
umiarkowan g postaci g AZS

VAT

Parametry kosztowe

Pozostali chorzy stosujg dawke 30 mg

ChPL Rinvoq

Marza hurtowa

8% n/d n/d Ustawa o refundaciji Ustawa o refundaciji
5% n/d n/d Ustawa o refundaciji Ustawa o refundaciji
" = - "
= = - 1




NAHTS A@ (F){ér;\:gg;""z ((jl;g\;a\ll?aacytynib) w leczeniu chorych z atopowym zapaleniem skdry — analiza wplywu na system 40

IGNORANTIA NOCET

Zakres zmienno S$ci
Warto $¢é warto sci parametru
parametru z (warto ¢
analizy alternatywna — alter,
podstawowej minimalna — min,
maksymalna — max)

Zrodta danych dla

Parametr .
warto sci parametru

Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno Sci

Koszt za amputko-strzykawk e Wykaz lekéw
zawieraj acg 300 mg DUPI (PLN) 2564,59 n/d n/d n/d refundowanych
Koszt tygodniowy najlepszego leczenia min 1816
wspomagaj acego w perspektywie 18.17 '
ptatnika publicznego - nieodpowiadaj acy '
na leczenie w wieku poni zej 75 lat (PLN) max 18,17
Koszt tygodniowy najlepszego leczenia min 36.33
wspomagaj gcego w perspektywie '
platnikg pubﬁc;nqegc? . niert))dpc?wiazlaj acy 38,87 e 4520 Doktadny sposéb oszaglc()c\;\:%nri]e}cv;/ﬁgoéci opisano w Analizie
na leczenie w wieku lat 75+ (PLN J :
( ) Zatozono, ze w przypadku leczenia UPA lub DUPI
Koszt tygodniowy najlepszego leczenia min 7755 ponoszony jest koszt najlepszego leczenia
wspomagaj acego w perspektywie 117.63 ' wspomagajgcego przypisany chorym odpowiadajagcym, zas

wspolnej - nieodpowiadaj acy na leczenie w przypadku BSC koszt przypisany chorym

(PLN) max 180,79 nieodpowiadajgcym na leczenie (pacjenci tracacy Analiza ekonomiczna
. . . odpowiedz na aktywne leczenie w programie lekowym
Koszt tygodniowy najlepszego leczenia min 9,19 trafiajg bowiem na terapie BSC).
wspomagaj acego w perspektywie 919 . A
platnika publicznego - odpowiadaj acy na ; Przyjecie wartosci minimalnych lub maksymalnych
max 9,20 testowano tgcznie w ramach obszaru modelowanego jako

leczenie w wieku poni zej 75 lat (PLN)

"Koszt tygodniowy najlepszego leczenia wspomagajacego”

Koszt tygodniowy najlepszego leczenia min 18,39

wspomagaj acego w perspektywie 1967

ptatnika publicznego - odpowiadaj acy na '
leczenie w wieku lat 75+ (PLN)

max 22,92

54,98 min 35,73
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Parametr

Koszt tygodniowy najlepszego leczenia
wspomagaj acego w perspektywie
wspolnej - odpowiadaj acy na leczenie

(E\)}

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n
choroby w przypadku terapii UPA/DUPI
w perspektywie ptatnika publicznego -

chorzy w wieku poni zej 75 lat (PLN)

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n
choroby w przypadku terapii UPA/DUPI
w perspektywie ptatnika publicznego -

chorzy w wieku lat 75+ (PLN)

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n
choroby w przypadku terapii UPA/DUPI
w perspektywie wspoélnej (PLN)

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n
choroby w przypadku terapii BSC w
perspektywie ptatnika publicznego -
chorzy w wieku poni zej 75 lat (PLN)

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n

choroby w przypadku terapii BSC w

perspektywie ptatnika publicznego -
chorzy w wieku lat 75+ (PLN)

Koszt tygodniowy leczenia zaostrze n
choroby w przypadku terapii BSC w
perspektywie wspolnej (PLN)

Zakres zmienno $ci
warto sci parametru
(warto ¢
alternatywna — alter,
minimalna — min,
maksymalna — max)

Warto $¢
parametru z
analizy
podstawowej

Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno Sci

Zrodta danych dla
warto $ci parametru

max

Doktadny spos6b oszacowania wartosci opisano w Analizie
ekonomicznej.
Przyjecie wartosci minimalnych lub maksymalnych

Analiza ekonomiczna

min 0,28 testowano tgcznie w ramach obszaru modelowanego jako

0.28 "Koszt tygodniowy leczenia zaostrzen choroby”
max 0,28
min 0,72

0,72
max 0,73
min 2,18

2,42
max 2,63

271,00 min 177,00 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
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Zakres zmienno $ci

Warto $¢é warto sci parametru :
parametru z (warto $¢ — : . . . Zrédta danych dla
Parametr : Uzasadnienie przyj etego zakresu zmienno $ci .
analizy alternatywna — alter, warto $ci parametru
podstawowej minimalna — min,
maksymalna — max)
Koszt kwalifikacji do leczenia w 365.00
programie lekowym (PLN) ’
Koszt monitorowania w programie . . . .
lekowym - ryczaft roczny (PLN) 358,00 n/d n/d Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
Koszt monitorowania w programie min 44,00
lekowym - badania po 8 tygodniach 110,00 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
(PLN) max 176,00
Koszt bada n w ramach monitorowania min 119,00 . : : .
163,00 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
chorego na AZS poza PL (PLN) max 207,00
Koszt podskoérnego podania leku w . . . .
ramach PL (PLN) 108,16 alter 486,72 Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna




@ Rinvog™ (upadacytynib) w leczeniu chorych z atopowym zapaleniem skdry — analiza wplywu na system 43

NAHTA ochrony zdrowia

IGNORANTIA NOCET

Tabela 12.
Scenariusze analizy podstawowej i analizy wra  zliwo $ci

3 Scenariusz 5
Scenariusz Zrédta danych dla
. " rozpatrywany — . .
Obszar modelowania analizy 4 Uzasadnienie scenariuszy modelowania
w ramach analizy .
scenariuszy

podstawowej A
wrazliwo sci

W analizie podstawowej przyjeto, ze UPA i DUPI osiggna
docelowe udziaty w scenariuszu nowym w ostatnim miesigcu

O po kt_orym nast epuje drugiego roku od wigczenia do refundacii. -
stabilizacja udziatéw w 2 lata 1 rok . ; . : . Zatozenie
roaramach lekowvch AZS W analizie scenariuszy testowano hipotetyczny wariant, w ktérym
prog Wy UPA i DUPI osiggng docelowe udziaty w scenariuszu nowym w
ostatnim miesigcu pierwszego roku od wigczenia do refundaciji.
KOszt pOdSk%rGIeD?O peocyid wszystkie cykle I cykl Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
3 : ; wariant minimalny
o2t tyg_odnlowy naJIe_pszego wariant Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
leczenia wspomagaj acego podstawowy wariant maksymalny
; 3 ; wariant minimalny
e wariant Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna

zaostrze n choroby podstawowy wariant maksymalny
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2.8. Woydatki bud zetowe w horyzoncie analizy

Na podstawie oszacowania wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc szacunkowe
udziaty w rynku lekow oraz catkowite koszty rdznigce leczenia, wyznaczono roczne wydatki
budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego oraz perspektywy wspoélnej. Wydatki te bedg

sie rozni¢ w zaleznosci od przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.
2.8.1. Aktualne wydatki bud zetowe

W obliczeniach uwzgledniono liczbe chorych na poziomie wariantu prawdopodobnego
wielkosci populaciji, w ramach ktérej wykonano oszacowania analizy wpltywu na system
ochrony zdrowia (Tabela 4.) i przyjeto, ze wszyscy pacjenci przyjmujg terapie BSC.
Oszacowane w ten sposéb aktualne wydatki budzetowe wynosza okoto || G0 v skali

roku.

Obecnie lek Rinvog™ nie jest refundowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest

zatem zerowy.
2.8.2. Prognozowane wydatki bud zetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym z perspektywy ptatnika
publicznego oraz z perspektywy wspdlnej, z uwzglednieniem lub nie instrumentéw dzielenia
ryzyka (wersja z RSS, wersja bez RSS) oraz w 3 wariantach (minimalny, prawdopodobny,

maksymalny).

Ze wzgledu na znaczne rozmiary tabel wynikowych ponizej przedstawiono wytgcznie wyniki
analizy w populacji catkowitej, natomiast rezultaty w podziale na poszczegdélne subpopulacje

zaprezentowano w zalgczniku (rozdziat 8.4.)
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Tabela 13.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji catkowitej —
perspektywa ptatnika publicznego z RSS
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Tabela 14.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji catkowitej —
perspektywa wspolna z RSS
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Tabela 15.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji catkowitej —
perspektywa ptatnika publicznego bez RSS
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Tabela 16.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji catkowitej
perspektywa wspolna bez RSS
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3. Analiza wra zliwo sci

Analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone
Sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla wiekszosci parametrow
przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis), ktora ocenia wptyw

na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

W ramach analizy wrazliwosci wykonano réwniez analize scenariuszy, w przypadku ktorej
testowano alternatywne zatozenia dla modelowania kosztoéw lub tez testowano przyjmowanie

alternatywnych wartosci przez wiele parametréw jednoczesnie.

Parametry uzyte w analizie wrazliwo$ci oraz warianty testowane w analizie scenariuszy, wraz
Zz zakresem zmiennosci, zrédiem danych oraz uzasadnieniem zakresOw zmiennosci,

wskazano w rozdziale 2.7.

Wyniki analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy w populacji catkowitej przedstawiono w
ponizszych tabelach, natomiast rezultaty w podziale na poszczegdllne subpopulacje sg

dostepne do wygenerowania w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszego raportu.
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Tabela 17.
Wyniki analizy wra zliwo $ci oraz analizy scenariuszy w populacji catkowitej — perspektywa ptatnika publicznego z RSS
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Tabela 18.
Wyniki analizy wra zliwo $ci oraz analizy scenariuszy w populacji catkowitej — perspektywa wspolna z RSS
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Tabela 19.
Wyniki analizy wra zliwo $ci oraz analizy scenariuszy w populacji catkowitej — perspektywa ptatnika publicznego bez RSS
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Tabela 20.
Wyniki analizy wra zliwo $ci oraz analizy scenariuszy w populacji catkowitej — perspektywa wspoélna bez RSS
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4. Wplyw na organizac] € udzielania swiadcze h

Decyzja dotyczacg refundacji leku Rinvoq™ (upadacytynib) w leczeniu wnioskowanej
populacji w ramach programu lekowego nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji
udzielania swiadczen. Inhibitory JAK sg aktualnie refundowane w programie lekowym leczenia

reumatoidalnego zapalenia stawow, w zwigzku z czym ta klasa lekéw jest juz znana lekarzom.

W zwigzku z powyzszym w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii medycznej
nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego czy tez tworzenia
nowych wytycznych okreslajgcych sposob podawania leku. Objecie refundacjg technologii
wnioskowanej nie bedzie zatem mie¢ istotnego wplywu na organizacje udzielania $wiadczen

zdrowotnych.
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5. Aspekty etyczne i spoteczne

Opisane w Analizie klinicznej wyniki randomizowanych badan klinicznych Heads Up oraz Ad
Up wskazujg jednoznacznie na statystycznie istotne przewagi terapii UPA wzgledem DUPI
oraz BSC w zakresie wszystkich pierwszorzedowych i drugorzedowych punktéw koncowych
uwzglednionych w ocenie skutecznosci leczenia. Upadacytynib stanowi zatem odpowiedz na

niezaspokojong potrzebe medyczng u chorych z AZS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego.

Wyniki badan klinicznych wskazujg rowniez na akceptowalny profil bezpieczenstwa UPA, ktory
nie rézni sie pod wzgledem rodzaju wystepujgcych zdarzen niepozadanych od tego
obserwowanego w innych wskazaniach. Na podstawie dostepnych danych mozna takze

wnioskowag, ze ogoélny stosunek korzysci do ryzyka dla produktu leczniczego Rinvog™ jest

pozytywny.

Biorgc pod uwage powyzsze informacje o skutecznosci i bezpieczenstwie stosowania
technologii wnioskowanej oraz aspekty etyczne i spoteczne zwigzane z wystepujaca
niezaspokojong potrzebe medyczng w rozpatrywanej populacji docelowej, zasadnym jest

stosowanie leku Rinvog™ w praktyce kliniczne;.

Decyzja dotyczgca objecia refundacjg produktu Rinvoq™ dotyczy wytgcznie chorych
kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a zatem pacjentdw spetniajgcych wszystkie kryteria
wigczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana w populacji chorych, u ktérych

spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej nie stoi w sprzecznosci
z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego dodatkowych

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektow spotecznych i etycznych dotyczacej stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 21.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Warto $¢

Czy i ktére grupy pacjentéw mogg by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;

Czy niekwestionowany jest réowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych Tak
potrzebach;
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Warunek Warto $¢

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzy$¢ mata, ale
powszechna;

Duza korzy $¢ dla
znacznej grupy
chorych

Czy technologia stanowi odpowiedz dla os6b o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla
ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia.

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej te

Nie

chnologii mo ze powodowa ¢ problemy spoteczne,

w tym:

wplywac na poziom satysfakcji pacjentdw z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegdlnych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacije; Nie
wywotywac¢ ponadprzecietny lek; Nie
powodowac dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace ptci lub rodzinne. Nie

Czy decyzja dotycz gca rozwa zanej technologii:

Czy stosowanie technologii naktada szczegélne wymog

i, takie jak:

stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddzialuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.

koniecznosé¢ szczegdblnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Nie
potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz Nie
tajemnicy informacji z nim zwigzanych;

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta Nie
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6. Zatlozenia i ograniczenia

W niniejszej analizie w oszacowaniach wielkosci populacji docelowej oraz populacji leczonej
technologig wnioskowang uwzgledniono m.in. realne dane z polskiej praktyki klinicznej, tj.
dane z badania Economedica AZS oraz dokumentow AWA Dupixent 2020 i AWA Dupixent
2021. Tak jak kazde oszacowanie, rOwniez to przedstawione w niniejszej analizie jest
obarczone niepewnoscig. Wykorzystano jednak najlepsze dostepne zrédia danych celem

uzyskania najbardziej wiarygodnych wynikow.

Oszacowania wydatkow inkrementalnych analizy wykonano w populacji chorych na AZS,
ktérzy do konca horyzontu czasowego zakwalifikujg sie do programu lekowego (wg szacunkow
ze scenariusza nowego). W scenariuszu istniejgcym chorzy ci bedag leczeni BSC (poza
populacjg dorostych chorych z ciezkg postacig AZS, w ktorej miejsce BSC bedzie stopniowo
zastepowane przez dupilumab). W scenariuszu nhowym w populacji dorostych z umiarkowang
postacig AZS oraz miodziezy upadacytynib bedzie stopniowo zwiekszaé swoje udziaty
kosztem BSC, natomiast w przypadku dorostych z ciezkim nasileniem AZS UPA bedzie
zdobywa¢ swoje udzialy takze kosztem zmniejszonej liczby chorych leczonych DUPI
(wzgledem szacunkdw ze scenariusza istniejgcego). To rozwigzanie nie stanowi ograniczenia
analizy, poniewaz obliczenia wykonywane sg w populacji, ktéra w horyzoncie czasowym
generuje koszty réznigce pomiedzy scenariuszami istniejgcym i nowym. Co wiecej, takie
podejscie eliminuje problem zwigzany z faktem, ze nie wszyscy chorzy z populacji docelowe]
poddajg sie jakiemukolwiek leczeniu, a ich odsetek jest trudny do oszacowania. W zwigzku z
tym oszacowania przedtozone przez Wnioskodawce dajg pewnos¢, ze sg wykonywane w

populaciji, ktéra jest sktlonna poddac sie leczeniu AZS.

W analizie uwzgledniono ponadto, Zze technologia wnioskowana finansowana bedzie
w ramach nowej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1.
Podstawe limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie opakowanie leku Rinvog™ 15 mg
tabletki o przediuzonym uwalnianiu (28 tabletek), poniewaz bedzie to jedyny lek (jedyne
opakowanie leku z przyporzadkowanym kodem EAN) w tej grupie. Przyjeto, ze cena hurtowa
za DDD wskazanego wyzej opakowania leku Rinvog™ bedzie najwyzszg sposréd najnizszych
cen hurtowych za DDD w grupie lekéw dopetiajgcych 110% obrotu ilosciowego, liczonego
wedtug DDD, zrealizowanego w tej grupie limitowej w roku poprzedzajgcym rok ustalenia

podstawy. Podejscie takie jest zgodne z zapisami Ustawy o refundaciji.

Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa doktadnie 52 tygodnie.
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Dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone sg niepewnoscia i majg potencjalnie

najwiekszy wptyw na wyniki, przeprowadzono analize wrazliwosci oraz analize scenariuszy.
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7. Podsumowanie i wnioski ko nAcowe

Celem niniejszej analizy bylo oszacowanie wydatkow pfatnika publicznego w przypadku
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych leku Rinvog™

(upadacytynib) w leczeniu chorych na atopowe zapalenie skory.

Zgodnie z ChPL Rinvog upadacytynib jest wskazany w leczeniu os6b w wieku od 12 r.z.
chorych na atopowe zapalenie skory o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, ktore kwalifikujg
sie do leczenia ogdlnego. Rozpatrywana populacja docelowa dla leku Rinvogq™ jest
ograniczona wzgledem wskazania z Charakterystyki Produktu Leczniczego zawezajgcymi
zapisami Projektu programu lekowego AZS. Zgodnie z kryteriami kwalifikacji do programu

lekowego majg by¢ wigczeni chorzy spelniajgcy wszystkie ponizsze kryteria:

wiek 12 lat i powyzej;
umiarkowana i ciezka posta¢ atopowego zapalenia skory u pacjentow, ktérzy stosuja
miejscowo emolienty i kortykosteroidy i spelniajg jedno z ponizszych kryteriéw:
niepowodzenie leczenia cyklosporyng stosowang w ciggu ostatnich 12 miesiecy
przed kwalifikacjg do programu,
przeciwwskazania do stosowania cyklosporyny, ktére uniemozliwiajg jej
zastosowanie,
wystgpienie dziatan niepozgdanych, ktére uniemozliwiajg kontynuowanie
leczenia cyklosporyna.
dyskwalifikacja z fototerapii albo innej terapii systemowej, w tym do leczenia
azatiopryng metotreksatem i mykofenolanem mofetilu;
niepowodzenie fototerapii lub innej terapii ogoinej;

atopowe zapalenie skory ze wskaznikiem EASI 216.
Whplyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszarow:

populacyjnych (oszacowanie potencjatu rynkowego leku oraz prognoza liczebnosci
populacji, ktéra prawdopodobnie skorzysta z leku w sytuacji jego sfinansowania);
finansowych (analiza wptywu na budzet);

organizacji udzielania swiadczen;

etycznych i spotecznych;
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Liczebno$¢ populaciji docelowej oszacowano na podstawie danych z badania Economedica
AZS, publikacji Barbarot 2018 i Chiesa Fuxench 2019 oraz danych NFZ z dokumentow AWA
Dupixent 2020 i AWA Dupixent 2021.

Konstrukcja analizy wptywu na budzet objeta zestawienie ze sobg dwoch scenariuszy, w
ktorym pierwszy zaktada brak refundacji, a drugi wprowadzenie do refundacji technologii
wnioskowanej. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest réznica pomiedzy tymi scenariuszami
wyrazona inkrementalnymi wydatkami pfatnika publicznego oraz inkrementalnymi wydatkami
tacznymi ptatnika publicznego i pacjenta. Analize wykonano dla okresu maj 2022 r. — kwiecieh
2024 r., ktory stanowi horyzont czasowy analizy. Elementy analizy wptywu na budzet objety:
estymacje populacji docelowej i udziatow rynkowych technologii wnioskowanej oraz analize

kosztows.
Uwzgledniono i oceniano nastepujgce kategorie kosztéw bezposrednich medycznych:

© koszty upadacytynibu;
koszty pozostatych lekéw stosowanych w programie lekowym (dupilumabu);
koszty podania lekéw;
koszty najlepszego leczenia wspomagajgcego;
koszty leczenia zaostrzen choroby;
koszty monitorowania leczenia;

koszty kwallifikacji do leczenia w programie lekowym.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w nowej grupie

limitowe;.

Wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaty okreslone zgodnie z metodykag zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Prognozowana wielkos¢ populacji docelowej wynosi w wariancie prawdopodobnym
(minimalnym; maksymalnym) 25 153 (16 343; 33 964) chorych, w ktérej zawiera sie

odpowiednio:

© 5949 (3 592; 8 306) dorostych chorych z ciezka postacig AZS;
© 16 346 (11 536; 21 155) dorostych chorych z umiarkowang postacig AZS;
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2859 (1215; 4502) dzieci w wieku 12-17 lat chorych na AZS o nasileniu

umiarkowanym do ciezkiego.

Bezposrednig konsekwencjg pozytywnej decyzji refundacyjnej dla leku Rinvoqg™ bedzie
uksztaltowanie sie w Polsce nowej praktyki klinicznej leczenia chorych na AZS. Rozszerzone
zostanie spektrum terapeutyczne, w zwigzku z czym lekarze, ktérzy w przypadku dorostych
chorych z ciezkg postacig choroby mogli dotychczas stosowac terapie z wykorzystaniem
dupilumabu, a w przypadku pozostatej czesci populacji docelowej nie mieli dostepu do

aktywnej terapii, bedg mogli zastosowac leczenie upadacytynibem.

Majgc na uwadze racjonalizacje srodkow w ochronie zdrowia oraz wychodzac naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie
refundacji lekéw, Wnioskodawca w ramach niniejszego wniosku proponuje réwniez instrument

dzielenia ryzyka (RSS).

Dodatkowo w analizie wykazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundaciji
leku Rinvog™ nalezy oczekiwa¢ korzysci zdrowotnej dla wnioskowanej populacji chorych,
dlatego tez finansowanie technologii jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie finansowania technologii

wnioskowanej w ramach nowej grupy limitowej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze leku Rinvog™ nie mozna
zakwalifikowac¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriow
kwalifikacji do wspolnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundaciji
ze wzgledu na brak: tej samej nazwy miedzynarodowej, brak tych samych mechanizmow
dziatania i podobnych dziatan terapeutycznych, zgodnosci wskazan i przeznaczen, tej samej

skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego preparatu.

Ponadto w przypadku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej zasadnym bytoby
umieszczenie leku Rinvoq™ w Wykazie lekéw refundowanych w kategorii dostepnosci
refundacyjnej: lek stosowany w ramach programu lekowego. Technologie medyczne
zawierajgce w swym skfadzie upadacytynib nie sg obecnie refundowane z budzetu ptatnika
publicznego. W zwigzku z tym objecie refundacjg leku Rinvog™ moze nastapi¢ tylko w drodze
utworzenie nowej grupy limitowej ze wzgledu na fakt, ze wszystkie substancje czynne
stosowane w ramach programu lekowego sg refundowane w ramach oddzielnych grup

limitowych.

Zgodnie z zapisami art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji: ,po zasiegnieciu opinii Rady
Przejrzystosci, opierajgcej sie w szczegdlnosci na porownaniu wielkosci kosztéw uzyskania
podobnego efektu zdrowotnego lub dodatkowego efektu zdrowotnego, dopuszcza sie
tworzenie: odrebnej grupy limitowej, w przypadku gdy droga podania leku lub jego postac
farmaceutyczna w istotny sposéb ma wptyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny
[...] odrebnej grupy Ilimitowej dla srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego, jezeli zawarto$¢ sktadnikow odzywczych w istotny sposéb wptywa na efekt
zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny”. W zwigzku z tym, ze wnioskowany produkt jest
lekiem, nie zachodzg zapisy art. 15 ust. 3 pkt 3 dotyczgce $rodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego. Zapisy art. 15 ust. 3 pkt 1 zachodzg, poniewaz droga podania
leku Rinvoq™ oraz jego posta¢ farmaceutyczna (tabletki doustne) réznig sie od drogi podania
oraz postaci farmaceutycznej pozostatych lekéw stosowanych aktualnie w ramach Programu

lekowego AZS.
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Zatozono, ze podstawe limitu w nowoutworzonej grupie limitowej stanowic¢ bedzie opakowanie
leku Rinvog™ 15 mg tabletki o przedtuzonym uwalnianiu (28 tabletek), poniewaz bedzie to

jedyny lek (jedyne opakowanie leku z przyporzgdkowanym kodem EAN) w tej grupie.

8.2. Sprawdzenie zgodno sci analizy z minimalnymi

wymaganiami opisanymi w Rozporz adzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymaga n

Tabela 22.
Check-lista zgodno $ci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minim alnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporz gdzeniu MZ w sprawie minimalnych

wymaga n

Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji n/d

11 obeijJaqej ws.zystkllch pacjentéw, u ktérych wnioskowana TAK, rozdziat 2.5.1.
technologia moze by¢ zastosowana

1.2. | docelowej, wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3. | w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana TAK, rozdziat 2.5.3.
w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy

1.4. | zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje TAK, rozdziat 2.5.4.
o objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny
Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do

5 flnansowanla smgdc;en ze srodkow qullcznych, ponoszonych TAK, rozdziat 2.8.
na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we
wniosku

2.1. Aktualnych TAK, rozdziat 2.8.1.

0o | Z Wysz.czegolnlenllem sk+aQoweJ wy?atkpw stanowlqcej TAK, rozdziat 2.8.1.
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje
llosciowa  prognoza  rocznych  wydatkébw  podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow

3. publlcz_nyc_h,_ jakie bedg ponoszone na leczenie p::iqgnto_w TAK, rozdziat 2.8.2.
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

31 |Z wyszpzegolnlen]em sk’faglowej wyglatkow stanowigcej TAK, rozdziat 2.8.2.
refundacje ceny wnioskowanej technologii
llosciowa  prognoza  rocznych  wydatkbw  podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw

4. publlcz_nyc_h,_ jakie bedg ponoszone na leczenie pz_iCJe_nto_w TAK, rozdziat 2.8.2.
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

41 |2 wyszpzegolnlen]em sk’faglowej wyglatkow stanowigcej TAK, rozdziat 2.8.2.
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

5 Oszacpwanie dod_atkowych _ yvydatkévy ppdmiqtu TAK, rozdziat 2.8.2.
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
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publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku

5.1.

z wyszczegolnieniem skladowej wydatkéw
refundacje ceny wnioskowanej technologii

stanowigcej

TAK, rozdziat 2.8.2.

Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkébw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

TAK, rozdziat 2.8.2.

Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 2.7.

Wyszczegdlnienie zalozen, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 6.

9.1.

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

TAK, rozdziat 8.1.

10.

Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz

TAK

11.

Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie
czasowym wtasciwym dla analizy wptywu na budzet

TAK

12.

Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w szczegoélnosci
na podstawie rocznej liczebnosci populacji

TAK

12.1.

w analizie wplywu na budzet przedstawiono dodatkowy wariant,
w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu o inne
dane

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan
liczebnosci populaciji)

rocznej

n/d, obliczenia w analizie
przeprowadzono na podstawie
oszacowania liczebnosci populacji

13.

Oszacowania analizy oraz
w nastepujgcych wariantach

prognozy  przedstawiono

¢z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

¢ bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

TAK

13.1.

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e wart. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej)

e wart. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspdlnej, istniejgcej grupy limitowej)

TAK, rozdziat 8.1.
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8.3. Liczba opakowa n technologii wnioskowanej

Tabela 23.
Okreslenie wielko sci dostaw technologii wnioskowanej w przypadku obj ecia
refundacj g, wyrazonej w liczbie opakowa n leku (w miesi ecznych okresach)
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8.4. Wyniki analizy podstawowej w subpopulacjach

Tabela 24.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
ciezkg postaci g AZS — perspektywa ptatnika publicznego z RSS
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Tabela 25.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
ciezkg postaci g AZS — perspektywa wspoélna z RSS
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Tabela 26.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
ciezkg postaci g AZS — perspektywa ptatnika publicznego bez RSS
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Tabela 27.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
ciezkg postaci g AZS — perspektywa wspoélna bez RSS
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Tabela 28.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
umiarkowan g postaci g AZS — perspektywa ptatnika publicznego z RSS
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Tabela 29.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
umiarkowan g postaci g AZS — perspektywa wspdlna z RSS
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Tabela 30.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
umiarkowan g postaci g AZS — perspektywa ptatnika publicznego bez RSS
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Tabela 31.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dorostych chorych z
umiarkowan g postaci g AZS — perspektywa wspdlna bez RSS
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Tabela 32.

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dzieci w wieku 12-17 lat
chorych na AZS o nasileniu umiarkowanym do ci  ezkiego — perspektywa ptatnika
publicznego z RSS
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Tabela 33.
Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dzieci w wieku 12-17 lat
chorych na AZS o nasileniu umiarkowanym do ci  ezkiego — perspektywa wspoélna z RSS
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Tabela 34.

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dzieci w wieku 12-17 lat
chorych na AZS o nasileniu umiarkowanym do ci  ezkiego — perspektywa ptatnika
publicznego bez RSS
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Tabela 35.

Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia w p opulacji dzieci w wieku 12-17 lat
chorych na AZS o nasileniu umiarkowanym do ci  ezkiego — perspektywa wspodlna bez
RSS
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10. Spis rysunkow
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