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Indeks skrotow

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ATZ Alemtuzumab
AWA  Analiza weryfikacyjna
BIA  Analiza wptywu na budzet
Budget Impact Analysis
ChPL Charakterystyka produktu leczniczego
DMF Fumaran dimetylu
Dimethyl fumarate
DMT Leki modyfikujace przebieg choroby
Disease-Modifying Therapies
EDSS Rozszerzona skala niewydolnosci ruchowej
Expanded Disability Status Scale
GA Octan glatirameru
Glatiramer acetate
GUS Giéwny Urzad Statystyczny
HTA Ocena technologii medycznych
Health Technology Assesment
IFNB-1a-IM Interferon beta 1a podawany domiesniowo
Intramuscular interferon beta 1a
IFNB-1a-SC Interferon beta 1a podawany podskérnie
Subcutaneous interferon beta 1a
IFNB-1b-SC Interferon beta 1b podawany podskérnie
Subcutaneous interferon beta 1b
MS Stwardnienie rozsiane
Multiple Sclerosis
V4 Ministerstwo Zdrowia
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
Peg-IFNB-1a Pegylowany interferon beta 1a
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PON

PPMS

RejSM

RRMS

SPMS

TERI

Ponesimod

Pierwotnie postepujgca posta¢ stwardnienia rozsianego
Primary Progressive Multiple Sclerosis

Rejestr Chorych ze Stwardnieniem Rozsianym

Rzutowo-remisyjna posta¢ stwardnienia rozsianego
Relapsing-Remitting Multiple Sclerosis

Wtdrnie postepujgca posta¢ stwardnienia rozsianego
Secondary Progressive Multiple Sclerosis

Teryflunomid
Teriflunomide
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Streszczenie

e Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okre$lenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentow w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkow
publicznych ponesimodu (Ponvory) stosowanego u dorostych pacjentdw z rzutowo-remisyjng postacia
stwardnienia rozsianego (RRMS, ang. relapsing-remitting mutliple sclerosis) spetniajgcych kryteria rozpoczecia
leczenia lub zamiany leczenia w ramach programu lekowego B.29 ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G
35)".

e Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy pfatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentow.
Dodatkowo przeprowadzono obliczenia z perspektywy spotecznej. Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy,
poczgwszy od 1 lipca 2023 roku. W analizie zatozono, ze ponesimod (Ponvory®) bedzie finansowany w ramach
programu lekowego B.29 Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G35).

Populacje docelowg analizy stanowig doro$li pacjenci z rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego
(RRMS), spetniajgcy kryteria wigczenia do programu lekowego B.29 lub ktérzy kwalifikujg sie do zmiany leczenia

w ramach tego programu.

Liczebno$¢ populacji docelowej wyznaczono na podstawie danych NFZ dotyczgcych liczby pacjentéw leczonych
w ramach programu lekowego B.29 z podziatem na poszczegdlne substancje za okres 2017-2020. Uwzgledniono
przy tym przerywanie leczenie w programie lekowym B.29 (tj. zmiane leczenia w obrebie programu oraz

wylgczanie z programu).

W analizie uwzgledniono nastepujace kategorie kosztowe: koszt lekéw i ich podania, koszt monitorowania terapii,

koszt niepetnosprawnosci i leczenia rzutéw choroby oraz koszt leczenia zdarzen niepozadanych. | EGzNG

W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze preparat Ponvory® nie bedzie finansowany ze $rodkéw publicznych w
analizowanym wskazaniu. W scenariuszu nowym zatozono, ze preparat Ponvory® bedzie finansowany ze
Srodkow publicznych w ramach programu lekowego B.29, poczgwszy od 1 lipca 2023. Rozpowszechnienie terapii
w scenariuszu istniejgcym okreslono w oparciu o aktualne udzialy poszczegdlnych opcji terapeutycznych w
programie lekowym B.29. Udziaty Ponvory® w scenariuszu nowym okreslono w oparciu o dane historyczne NFZ

dotyczace refundac;ji teryflunomidu w pierwszych latach jego refundagciji (tj. okres 2017-2019).

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine
kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. réznice miedzy wydatkami w
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e rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych terapie w PL wynosi 6 200 oséb w 1. roku oraz 6 552 osoby w 2. roku

analizy.
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Whnioski koncowe
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1.1.

1.2.

Analiza wptywu na budzet. Ponesimod (Ponvory®) w leczeniu rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
(NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o
finansowaniu ze srodkéw publicznych ponesimodu (Ponvory®) stosowanego u dorostych pacjentow z
rzutowo-remisyjng postacig stwardnienia rozsianego (RRMS, ang. relapsing-remitting mutliple
sclerosis) spetniajgcych kryteria rozpoczecia leczenia lub zamiany leczenia w ramach programu

lekowego B.29 ,Leczenie stwardnienia rozsianego (ICD-10 G 35)".

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 20 sierpnia 2021 roku w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych na dzien 1 listopada 2021 roku [2] polscy pacjenci z RRMS majg dostep do
dwéch programow lekowych (PL):
e PL B.29 ,Leczenie stwardnienia rozsianego” (ICD-10, G35),
e PL B.46 ,Leczenie stwardnienia rozsianego po niepowodzeniu terapii lekami pierwszego rzutu
lub szybko rozwijajgcej sie ciezkiej postaci stwardnienia rozsianego lub pierwotnie postepujgcej

postaci stwardnienia rozsianego” (ICD-10, G35).

Zgodnie z zapisami programoéw, terapie pierwszego rzutu dla chorych z RRMS stanowig terapie
finansowane ze $rodkéw publicznych w Polsce w ramach PL B.29 ,Leczenie stwardnienia rozsianego”
(ICD-10, G35), w ramach ktérego finansowane sg nastepujgce leki modyfikujgce przebieg choroby
(DMT, ang. disease modifying therapies):

e fumaran dimetylu (DMF),

¢ interferon beta-1a podawany podskoérnie (IFNB-1a-SC),

¢ interferon beta-1a podawany domiesniowo (IFNB-1a-IM),

¢ interferon beta-1b podawany podskornie (IFNB-1b-SC),

HTA Consulting 2021 (www hta pl) Strona 10
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e pegylowany interferon beta-1a (Peg-IFNB-1a),
e octan glatirameru (GA),
o teryflunomid (TERI).

W Polsce pacjenci z RRMS moga korzystaé takze z leczenia DMT refundowanego przez Ministerstwo
Zdrowia w ramach PL B.46 ,Leczenie stwardnienia rozsianego po niepowodzeniu terapii lekami
pierwszego rzutu lub szybko rozwijajgcej sie ciezkiej postaci stwardnienia rozsianego lub pierwotnie
postepujgcej postaci stwardnienia rozsianego” (ICD-10, G35), ktéry obejmuje finansowanie
fingolimodu, natalizumabu, alemtuzumabu, kladyrybiny oraz okrelizumabu. Do PL B.46 wigczenie sg
pacjenci z RRMS uprzednio nieskutecznie leczeni w PL B.29, a takze chorzy z szybko rozwijajgca sie
ciezkg postacig MS lub pierwotnie postepujaca postacig MS (PPMS, ang. primary progressive multiple

sclerosis).

W przypadku rozpoczecia refundacji ze $rodkéw publicznych ponesimodu (PON), zgodnie z
wnioskiem refundacyjnym bedzie on finansowany w ramach programu lekowego B.29 i bedzie mégt

by¢ stosowany w miejsce lekéw aktualnie finansowanych w tym programie.

W dniu 14.06.2021 Prezes Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) wydat
negatywng / warunkowg rekomendacje (jezeli finansowanie ocenianej technologii bedzie nie bedzie
wigza¢ sie z dodatkowym wplywem na budzet ptatnika) dotyczaca finansowania leku Zeposia
(ozanimod) [3], zas w dniu 18.06.2021 wydat pozytywna rekomendacje dotyczaca finansowania leku
Ocrevus (okrelizumab) [4]. Obie rekomendacje dotyczyly stosowania lekéw w populacji
odpowiadajgcej populacji z PL B.29, jednakze w momencie przygotowania niniejszej analizy zaden z

tych lekéw nie zostat witgczony do programu.

Zgodnie z opublikowanym w dniu 14 grudnia 2021 r. projektem obwieszczenia Ministra Zdrowia w
sprawie wykazu refundowanych lekéw, $rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych, ktory wejdzie w zycie 1 stycznia 2022 r. [5], zakres dostepu
do leczenia dla chorych z RRMS w ramach PL B.29 i PL B.46 nie ulegnie zmianie.

1.2.2. Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie aktualnej liczebnosci
populacji docelowe]j przeprowadzono dla roku 2021 na podstawie tych samych zrédet danych, ktére
wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnosci populacji docelowej w horyzoncie czasowym
analizy. Dodatkowo przedstawiono dane i oszacowania na rok 2020 (ostatni rok dla ktérego dostepne

sg petne dane) na podstawie portalu statystyka NFZ [6].

Szczegotowe obliczenia dotyczace liczebnosci populacji docelowej zaprezentowano w rozdziale 2.5
oraz w aneksie (rozdz. A.2 ). Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen liczba wszystkich

pacjentow w PL B.29 w 2021 roku wynosi 16,5 tys. oséb, z czego 5,5 tys. to pacjenci rozpoczynajgcy
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lub zmieniajgcy leczenie, a wiec ci, ktérzy mogliby w biezgcym roku rozpoczgé terapie PON

(szczegoty w pliku obliczeniowym analizy na arkuszu ‘Stan aktualny’).

Zgodnie z danymi z portalu statystyka NFZ [6] tgczna liczba pacjentow w PL B.29 w roku 2020
wyniosta 15,1 tys. pacjentéw, zas liczba pacjentéw rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie
wyniosta 2 811. Nalezy pamieta¢, ze do konca sierpnia 2020 r. obowigzywaly bardziej restrykcyjne
zasady w zakresie mozliwosci zmiany leczenia w ramach programu, stad znacznie nizsza liczba

pacjentow zmieniajgcych leczenie niz w roku 2021.

Tabela 1.
Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej (w latach 2020-2021)
Parametr 2020 2021
Liczba wszystkich pacjentéw w PL B.29, w tym: 15109 16 502
Liczba nowych pacjentéw w PL B.29 1633 21942
Liczba pacjentow zmieniajacych leczenie w PL B.29 1178 3 300°

a) regresji na podstawie prognozy na lata 2022-24 (rozdz.2.5, Tabela 9)
b) po uwzglednieniu opinii ekspertéw, ze odsetek zmieniajacych leczenie w programie jest rowny 20%

1.2.3. Aktualne roczne wydatki w populacji docelowe]

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnosci tej populacji w 2021 roku (Tabela 2). Pozostate dane populacyjne i
kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest
analogiczna, jak w przypadku szacowania wydatkédw w scenariuszu istniejgcym analizy BIA

(szczegotowe dane sg przedstawione w rozdziale 2).

Oszacowane wydatki ptatnika publicznego w 2021 r. ponoszone na leczenie chorych z populacji
docelowej (wszyscy chorzy w PL B.29) wynoszg okoto | I rocznie, z czego wydatki na
realizacje PL B.29 wyniosag _ Poniewaz PON nie jest finansowany ze $rodkéw
publicznych, aktualnie nie sg ponoszone przez pfatnika publicznego wydatki zwigzane z

finansowaniem tego leku.

TWa)?deeI:kiz.platnika publicznego w populacji docelowej w 2021 roku [miIn zi]
Parametr Kategoria Wartos¢
Aktualne wydatki ptatnika w populacji docelowej, w tym:
Leki
Koszt w PL B.29 Podanie

Monitorowanie

Koszt niepetnosprawnosci i rzutéw MS

Pozostate koszty

Leczenie zdarzen niepozadanych
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Dodatkowo przedstawiono wydatki ptatnika publicznego w programie lekowym B.29, ktdre okreslono
na podstawie danych ze sprawozdan z dziatalnosci NFZ za posrednictwem serwisu IKARPro [7]
(Tabela 3).

TWa)?deeI:k:i,’.platnika publicznego w PL B.29 w 2020 roku i | pot. 2021 [mIn zi] — dane NFZ
Parametr | pot. 2020 2020 (caty rok) | pot. 2021
Wydatki ptatnika na realizacje PL B.29, w tym: 135,45 335,66 169,28
Leki 123,52 305,08 153,37
Podanie 6,80 16,05 8,80
Monitorowanie 5,13 14,53 7,10

Jak wynika z powyzszej tabeli, w roku 2020 na realizacje PL B.29 przeznaczono wiecej srodkéw w

drugiej potowie roku (nieco ponad 200 min zt w poréwnaniu z 135 min zt w pierwszej potowie roku).
1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Aktualnie preparat Ponvory® nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych. Tym samym przyjmuje sie,

ze liczba pacjentow stosujgcych ten lek wynosi 0.

Tabela 4.
Aktualna liczba pacjentéw w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowania
Parametr Wartos¢
Aktualna liczba pacjentéw otrzymujaca leczenie ponesimodem 0

1.2.5. Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u ktorych

whnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego (ChPL Ponvory [8]), PON jest wskazany do
stosowania w leczeniu dorostych pacjentdéw z nawracajgcymi postaciami stwardnienia rozsianego w
okresie aktywnosci choroby, co okreslono na podstawie cech klinicznych lub stwierdzono w badaniach

obrazowych.

Liczebnos¢ tej populacji (ktéra jest szersza niz populacja docelowa niniejszej analizy) wyznaczono
szacujac kolejno liczbe chorych ze stwardnieniem rozsianym (MS) oraz liczbe chorych z jej aktywnag

forma (w postaci RRMS). Oszacowania oparto na polskich danych epidemiologicznych odnalezionych
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w wyniku przeprowadzonego przeszukania (szczegoéty w rozdz. A.3), na podstawie badania Biernacki

2020 [9], dotyczgcego chorobowosci MS na Wegrzech oraz danych z portalu Statystyki NFZ [6].

LICZBA CHORYCH Z MS

Zgodnie z najnowszymi danymi z polskiego rejestru chorych ze stwardnieniem rozsianym (RejSM)
opublikowanymi w publikacji Brola 2017a [10] na temat chorobowos$ci MS w Polsce, wskaznik
chorobowosci MS w Polsce wynosi 121,3/100000. Uwzgledniajgc liczebnos$é populacji Polski w 2020
roku na podstawie danych Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS) [11] liczbe chorych z MS w
Polsce szacuje sie na okoto 46,4 tys. oséb. Wedtug danych z analiz Ministerstwa Zdrowia (MZ) liczba

chorych z MS w Polsce jest wyzsza i wynosi 51,5 tys. osob.

RZUTOWE POSTACIE MS (RRMS)

Odsetek pacjentéw z RRMS wséréd MS okreslono na podstawie danych raportowanych w publikacji
Brola 2019 [12]. Z racji tego, ze stanowi najnowszg i najwiekszg pod wzgledem liczebnosci pacjentéw
baze danych sposréd odnalezionych, wydaje sie, ze odsetki osob z RRMS w populacji ogoélnej
pacjentéw z MS najlepiej przyblizajg wyniki z tej wtasnie publikacji — tj. 66,51% populacji z MS to
pacjenci z RRMS.

AKTYWNE RRMS

Nie zidentyfikowano polskich badan epidemiologicznych raportujacych dane odnosnie aktywnosci
choroby. Dane takie odnaleziono natomiast w publikacji Biernacki 2020 [9]. W ponizszej tabeli

przedstawiono dane z odnalezionego badania dotyczgce aktywnosci RRMS.

Tabela 5.
Chorobowos$¢ RRMS z uwzglednieniem aktywnosci choroby
Grupa Liczba Udziat
Aktywny RRMS, leczony 28 10,1%
Aktywny RRMS, nieleczony 15 5,4%
Nieaktywny RRMS, leczony 202 73,2%
Nieaktywny RRMS, nieleczony 31 11,2%

Wedtug danych z odnalezionego badania odsetek chorych z aktywnym RRMS wynosi 15,5%. Z
drugiej strony nalezy mie¢ na uwadze, ze 73,2% pacjentow stanowig chorzy z nieaktywnym RRMS,
ktérzy stosujg leki z grupy DMT, a zatem sg to pacjenci, u ktérych wystgpit w przesziosci aktywny
RRMS, natomiast dzieki skutecznemu leczeniu choroba pozostawata nieaktywna w okresie badania.
W tym konteks$cie nalezy zauwazyé, ze zgodnie z kryteriami wigczenia do PL B.29 lub B.46 leczenie
modyfikujgce przebieg choroby jest w Polsce finansowane jedynie u pacjentéw z aktywnym RRMS. W

konsekwencji mozna przyjaé, ze jedynymi pacjentami, ktérzy nie spetniajg kryterium aktywnej postaci
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RRMS, stanowi grupa okreslona jako ,nieaktywny RRMS, nieleczony”, stanowigca 11,2% populaciji
badania Biernacki 2020.

DOROSLI Z AKTYWNYM RRMS

Zgodnie z danymi z portalu Statystyki NFZ [6] sposrdd 15 109 leczonych w PL B.29 w 2020 roku

jedynie 168 chorych to pacjenci pediatryczni, co stanowi 1,1% wszystkich chorych.

PODSUMOWANIE

W ponizszej tabeli (Tabela 6) przedstawiono kolejne kroki dla oszacowanej liczebnosci populacji, u
ktéorych moze by¢ stosowane leczenie ponesimodem. Obliczona finalnie liczebno$¢ populacji

pacjentow, u ktérych mozna stosowac leczenie PON miesci sie w zakresie ok. 27-30 tys. chorych.

Tabela 6.
Liczebnosé¢ populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Parametr Wartosé Zrédto

Liczba 0s6b z MS 46 415 — 51 540 Brola 2017a [13] | dane GUS [11]

Dane MZ [14]
Odsetek pacjentow z RRMS 66,5%
Brola 2019 [12]
Liczba os6b z RRMS 30870 - 34 278
Odsetek z aktywnym RRMS 88,8%
Biernacki 2020 [9]
Liczba oséb z aktywnym RRMS 27 403 - 30 428
Odsetek dorostych wsréd aktywnych RRMS 98,9%
Statystyka NFZ [6]
Liczba dorostych os6b z aktywnym RRMS 27 098 — 30 090

Obliczona liczebno$é populacji, w ktérej wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana ma
charakter maksymalny. W polskiej praktyce klinicznej liczba pacjentéw otrzymujacych aktywne
leczenie z powodu SM jest réwna liczbie pacjentéw leczonych w PL B.29 i B.46 (w 2020 r. byto to ok.
17 tys. chorych [6]). Dodatkowo znaczna czes$¢ pacjentdw otrzymujgca leczenie w ramach PL jest

leczona na tyle skutecznie, ze nie bedzie zmienia¢ aktualnie stosowanej terapii.

Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z wustawg o refundacji lekéw, s$rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych z 12 maja 2011 roku [15] do grupy limitowej kwalifikuje sie
lek posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne
dziatanie terapeutyczne | zblizony mechanizm dziatania oraz Srodek spozywczy specjalnego

przeznaczenia zywieniowego, wyréb medyczny, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriow:

1. tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane;
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2. podobnej skutecznoSci.

W obowigzujgcym obwieszczeniu Ministra Zdrowia [2] kazda substancja czynna finansowana w
ramach PL B.29 refundowana jest w odrebnej grupie limitowej (kazdy z lekow jest jedyng substancjg
czynng w swojej grupie limitowej, w tym istniejg dwie grupy limitowe dla IFNB-1a ze wzgledu na r6zng

mozliwg droge podania leku).

Biorgc pod uwage istniejgce przestanki kliniczne pozwalajgce na utworzenie nowej grupy limitowej dla
PON (wyzsza skutecznos¢ w redukcji rocznej czestosci rzutdéw) oraz dotychczasowg praktyke w
zakresie tworzenia grup limitowych dla lekéw finansowanych w ramach PL B.29, proponuje sie

utworzenie odrebnej grupy limitowej dla preparatu Ponvory®.

Zatozenia analizy

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu,
ze refundacja ponesimodu (Ponvory®) w populacji docelowej w ramach programu lekowego bedzie

mie¢ miejsce poczawszy od 1 lipca 2023 r.

W ramach analizy wyznaczono wydatki w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego,
czyli braku finansowania PON ze s$rodkéw publicznych (scenariusz istniejgcy) oraz w przypadku
rozpoczecia jego finansowania ze $rodkéw publicznych w ramach programu lekowego w
analizowanym horyzoncie czasowym, fj. od lipca 2023 do czerwca 2025 (scenariusz nowy).
Przedstawiono takze wydatki inkrementalne, tj. réznice w wydatkach miedzy scenariuszem nowym a
istniejgcym. Wydatki obliczono dla trzech perspektyw: ptatnika publicznego, ptatnika publicznego i

pacjentow oraz przy uwzglednieniu perspektywy spotecznej.

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z RRMS, ktérzy spetniajg kryteria wtgczenia do
leczenia w PL B.29 lub ktérzy spetniajg kryteria zmiany leczenia w ramach tego programu.
Oszacowania populacji docelowej opierajg sie przede wszystkim na danych raportowanych przez NFZ

dotyczacych liczby wszystkich pacjentéw leczonych w ramach PL B.29.

W ramach analizy wptywu na budzet wskazano przewidywang liczbe wszystkich pacjentow w PL B.29
w kolejnych latach oraz wyrdzniono dwie podgrupy:
e nowi chorzy wigczani do programu lekowego w kolejnych latach,

e chorzy zmieniajacy leczenie w ramach programu lekowego w kolejnych latach.

Ze wzgledu na praktyke kliniczng oraz zgodnie z zapisami programu lekowego, w danym roku tylko
pacjenci z wymienionych wyzej podgrup bedg mogli rozpocza¢ terapie PON w sytuaciji jej dostepnosci.
Pozostali pacjenci leczeni w programie w danym roku, tj. kontynuujacy rozpoczete leczenie lub ktérzy
zostajg wylgczeni z programu z powodu nieskutecznosci, nie bedg kwalifikowac¢ sie do terapii PON.

Pomimo tego, biorgc pod uwage dane, na ktérych oparto oszacowania populacyjne (wszyscy chorzy
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w programie) w ramach analizy wskazano przewidywane wydatki dla wszystkich chorych leczonych w
PL B.29 w danym roku.

Po oszacowaniu prognozowanej liczby wszystkich pacjentow w PL B.29, okreslono odsetki pacjentéw
wytgczanych z programu oraz zmieniajgcych leczenie w ciggu roku. Nastepnie podzielono wszystkich
pacjentdw w programie w danym roku na: nowych wigczanych do leczenia, zmieniajgcych leczenie w
ramach programu, kontynuujgcych terapie przez caly rok oraz tych, ktérzy zostang wylgczeni z

programu.

Szczegotowe obliczenia przeprowadzono z wykorzystaniem danych z portalu Statystyki NFZ [6],
przeanalizowano réwniez dane zawarte w innych raportach HTA ocenionych przez AOTMIT oraz
dotyczacych analizowanego problemu zdrowotnego. Przeanalizowano réwniez tresci opublikowanych
do tych raportéw analiz weryfikacyjnych (AWA). Szczegbétowe dane, na podstawie ktérych
oszacowana jest liczebnosé populacji docelowej, zostaty przedstawione w rozdziale 2.5 oraz aneksie
(rozdz. A.2).

W analizie przyjeto, ze liczba pacjentéow kwalifikowanych do leczenia w PL B.29 nie zmieni sie w
sytuacji rozpoczecia finansowania PON jako kolejnej opcji terapeutycznej. Kryteria wigczenia do
programu lekowego sg takie same dla kazdej z finansowanych opcji terapeutycznych oraz zgodnie z
wnioskowanym wskazaniem refundacyjnym nie zmienig sie / bedg takie same po dotgczeniu do
programu lekowego PON. Liczba aktualnie dostepnych opcji terapeutycznych zapewnia mozliwos¢
rozpoczecia terapii dla kazdego chorego z RRMS, ktéry wymaga rozpoczecia leczenia wg kryteriow
programu lekowego. Przyjeto réwniez, ze dotgczenie do programu kolejnego leku nie wptynie na
czestos¢ zmian leczenia (zmienig sie natomiast udziaty lekdw stosowanych w programie). Przyjecie
takiego zatozenia réwniez jest zasadne w $wietle zapisow PL B.29. Dla kazdego z lekéw, w tym
zgodnie z wnioskowanym wskazaniem refundacyjnym dla PON, zapisy dotyczgce przerywania

leczenia sg takie same.

Zgodnie z obowigzujgcg praktykg kliniczng po przerwaniu leczenia w PL B.29 z powodu jego
nieskutecznoséci pacjenci mogg otrzymac leczenie w drugim programie dedykowanym dla chorych z
RRMS (B.46). Dane na ktérych opierajg sie oszacowania populacyjne niniejszej analizy, pozwalajg na
okreslenie $redniego odsetka pacjentéw wytgczanych z programu B.29 (przejscie do PL B.46 lub
zakonczenie terapii w PL B.29 bez dalszej kontynuacji leczenia w PL B.46). W niniejszej analizie
przyjeto upraszczajgce zatozenie, ze dla chorych ktérzy zostajg wytaczeni z PL B.29, nie sg naliczane
zadne koszty (fj. ani koszty leczenia niepetnosprawnosci i rzutéw choroby ani koszty ewentualnej
dalszej terapii w ramach PL B.46). W sSwietle wszystkich zatozen niniejszej analizy zatozenie to nie

wptywa to na obliczone wydatki inkrementalne.

Udzialy lekow stosowanych obecnie w programie lekowym okreslono na podstawie danych z portalu
Statystyki NFZ, ktérego szczegodtowe informacje pozwalajg na wskazanie liczby pacjentéw, ktérzy w
danym roku rozpoczeli terapie danym lekiem (po raz pierwszy w programie lub kolejny lek po zmianie

terapii). W scenariuszu istniejgcym przyjeto, ze udziatly w kolejnych latach bedg takie same, jak w
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2020 roku. Prognoze rozpowszechnienia PON w populacji docelowej oparto o historyczne dane o
liczbie pacjentéw leczonych TERI (ostatni lek, ktory zostat dotgczony do PL B.29) oraz odpowiednie
zatozenia. W wariancie podstawowym zatozono, ze PON bedzie zastgpowacC poszczegdlne leki

proporcjonalne do ich udziatdw w rynku w scenariuszu istniejgcym.

W analizie uwzgledniono koszty zwigzane z leczeniem pacjentéw w programie lekowym (leki,
podanie, monitorowanie), koszty leczenia zdarzeh niepozadanych dla terapii DMT oraz koszty
zwigzane z leczeniem MS (niepetnosprawnos¢, rzuty choroby). Cene PON otrzymano od
Zamawiajgcego. Roczny koszt terapii PON obliczono po uwzglednieniu schematu dawkowania tego
leku. Roczny koszt terapii pozostatymi DMT, koszt niepetnosprawnosci, leczenia rzutéw choroby oraz
leczenia zdarzeh niepozgdanych przyjeto na podstawie analizy ekonomicznej [16]. Koszt podania

lekéw i monitorowania leczenia okreslono na podstawie wyceny swiadczeh w programach lekowych.

W ponizszej tabeli (Tabela 7) znajduje sie zestawienie zrédet danych wykorzystanych w opracowanej

analizie.

Tabela 7.
Zestawienie zrédet danych wykorzystanych w niniejszej analizie

Parametr Zrédto Referencje

Statystyki NFZ, AWA

Liczebnos¢ populacji leczonej w programie B.29 Mavenclad, AWA Zeposia [6, 17, 18]
Dane populacyjne oy ohowose MS Brola 2017a [13]
Rozpowszechnienie postaci MS Brola 2019 [12]
Rozpowszechnienie Rozpowszechnienie w programie B.29 Statystyki NFZ [6]
Koszty PON Dane od Zamawiajacego -
Koszty pozostatych DMT Analiza ekonomiczna [16]
Koszty Koszty podania i monitorowania w programie Zarzadzenie Nr 190/2021/DGL  [19]
Koszty niepetnosprawnosci i koszty rzutéw choroby  Analiza ekonomiczna [16]
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych Analiza ekonomiczna [16]
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Metodyka | dane zrodtowe

Sposbb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowg dla preparatu Ponvory® jako dorostych pacjentéw z rzutowo-
remisyjng postacig stwardnienia rozsianego (RRMS) spetniajgcych kryteria rozpoczecia leczenia

lub zmiany leczenia w ramach programu lekowego B.29.

Na podstawie dostepnych zrédet danych przeprowadzono prognoze liczebnosci populacii

docelowej w kolejnych 2 latach, poczawszy od 1 lipca 2023 roku.

Na podstawie dostepnych danych oszacowano rozpowszechnienie PON oraz pozostatych
interwencji uwzglednionych w analizie w populacji docelowej w przypadku zachowania ich
aktualnego statusu refundacyjnego (scenariusz istniejacy) oraz w przypadku objecia PON

refundacjg w ramach programu lekowego poczawszy od 1 lipca 2023 roku (scenariusz nowy).

Okreslono schematy dawkowania, koszty lekéw i ich podania, koszty monitorowania leczenia,

koszty niepetnosprawnosci i leczenia rzutéw choroby oraz koszty leczenia zdarzen niepozadanych.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w analizowanym horyzoncie

czasowym (tj. od lipca 2023 do czerwca 2025):

a. dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego,
tji. w przypadku braku finansowania PON ze $rodkéw publicznych;

b. dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu PON ze

srodkow publicznych.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli réznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem nowym a
scenariuszem istniejgcym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza to
oszczednosci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkéw inkrementalnych,

oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe pfatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszg
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (A, B, ...). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrg 0 (np. wariant AQ) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1i 2
(np. wariant A1 i A2).
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Forma analizy

Analiza wplywu na budzet skiada sie z dwoch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza
kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Office 365, umozliwiajgcego obliczenie
prognozowanych wydatkow pfatnika w zaleznosci od przyjetych zatozen. Arkusz kalkulacyjny

umozliwia rowniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [20], analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika
publicznego oraz z perspektywy wspodlnej ptatnika publicznego i pacjentéw. Dodatkowo, analogicznie

jak w analizie ekonomicznej, uwzgledniono wydatki z perspektywy spoteczne;.

Ze wzgledu na zaktadany sposob finansowania PON w populacji docelowej oraz aktualny sposob
finansowania uwzglednionych komparatoréw (program lekowy), koszt terapii DMT (leki, podanie) oraz
monitorowanie przebiegu leczenia obcigzajg wytacznie pfatnika publicznego. Jak wynika z
przeprowadzonej analizy ekonomicznej [16] wspoiptacenie dotyczy kosztow zwigzanych z

niepetnosprawnoscig oraz leczeniem rzutéw choroby.

Wszystkie wydatki zwigzane bezposrednio z procesem leczenia choroby (koszty lekéw i ich podania,
koszty monitorowania terapii, koszty ponoszone na $wiadczenia zwigzane ze stanem niesprawnosci
lub rzutami choroby) w perspektywie spotecznej rozumiane sg jako koszt alternatywny [21]. W
zwigzku z tym w obliczeniach dla perspektywy spotecznej prezentowano wylgcznie sumaryczne
wydatki (bez podziatu na koszty alternatywne szacowane w poszczegolnych kategoriach i utracong

produktywnos$¢ chorego).

Horyzont czasowy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze Ponvory® bedzie
finansowany ze $rodkéw publicznych dla pacjentéw z populacji docelowej w ramach programu
lekowego poczgwszy od 1 lipca 2023 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [22] horyzont czasowy
analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia sie stanu rownowagi lub
co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z ustawag

refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [15], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata.
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2.5. Populacja docelowa

WPROWADZENIE

Populacje docelowg w analizie stanowig dorosli pacjenci z RRMS spetniajgcy kryteria rozpoczecia
leczenia lub zamiany leczenia w ramach programu lekowego B.29 {j.:

e chorzy z postacig rzutowg stwardnienia rozsianego rozpoznang w oparciu aktualne kryteria
diagnostyczne McDonalda, bedacy w stanie neurologicznym w skali EDSS od 0 do 4,5, u
ktérych w okresie ostatnich 12 miesiecy wystgpit minimum 1 rzut kliniczny albo co najmniej 1
nowe ognisko gadolino-zalezne (Gd+) lub

e chorzy leczeni IFNB, Peg-IFNB-1a, GA, DMF lub TERI w ramach programu lekowego B.29, w
przypadku:

o wystgpienia objawéw niepozgdanych, albo

o jezeli w opinii lekarza prowadzgcego terapie zamiana taka wykazuje korzy$¢ terapeutyczng
dla pacjenta, albo

o w przypadku czesciowej nieskutecznosci terapii definiowanej jako wystgpienie jednego z
kryteriow:
- 2 lub wiecej rzutéw umiarkowanych, lub
- 1 ciezkiego rzutu po pierwszych 6 miesigcach terapii, lub
- wiecej niz jednej nowej zmiany Gd+, lub

- wiecej niz dwdch nowych zmian w sekwenciji T2.

W ramach przeprowadzonych oszacowan populacyjnych wskazano tgczng liczbe pacjentéw, ktorzy
beda leczeni w PL B.29 z wyrdznieniem chorych rozpoczynajacych lub zmieniajgcych leczenie w
danym roku. Ze wzgledu na praktyke kliniczng oraz zgodnie z zapisami programu lekowego terapie
PON w danym roku bedg mogli rozpoczg¢ chorzy wigczani do programu lub zmieniajgcy leczenie na

inne.

Oszacowania populacyjne przeprowadzono na podstawie danych za lata kalendarzowe, tymczasem
kolejne lata niniejszej analizy (1. rok i 2. rok BIA) obejmujg okres od lipca do czerwca kolejnego roku.
Zdecydowano sie na przyjecie upraszczajgcego zatozenia, ze prognozowana liczba chorych w PL
B.29:
e od lipca 2023 r. do czerwca 2024 r. bedzie tozsama z prognozowang liczbg chorych w
programie w roku kalendarzowym 2023 oraz ze
e od lipca 2024 r. do czerwca 2025 r. bedzie tozsama z prognozowang liczbg chorych w

programie w roku kalendarzowym 2024.

Kazda prognoza zwigzana jest z potencjalnym btedem prognozowania, przyjete upraszczajgce

zatozenie wpisuje sie w mozliwy btgd prognozy.
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DANE | OBLICZENIA

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej oparto na historycznych danych NFZ dotyczacych
pacjentow leczonych w programie lekowym B.29. Dane te pozyskano z dwdch zrodet: portal Statystyki
NFZ [6] (dane za lata 2017-2020) oraz z analizy weryfikacyjnej do zlecenia 121/2018 (Mavenclad,
kladrybina) [17] (dane za lata 2015-2016). Prognozowang liczbe pacjentéw w latach 2021-2024
oszacowano, przy zatozeniu statego przyrostu pacjentow w kazdym roku, szczegoty w rozdz. A.2.2.1
(Tabela 8).

Tabela 8.

Liczba pacjentéw w PL B.29
2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024
8 691 9 858 11195 12795 14 263 15109 16 502 17 895 19 288 20 681

Srednioroczny przyrost pacjentéw w latach 2016-19 wyniost 1393 chorych; pominigto nizszy przyrost w roku 2020 ktéry najpewniej wynikat z
sytuacji epidemiologicznej COVID-19

Zgodnie ze szczegotowymi danymi z portalu Statystyki NFZ [6] w PL B.29 w latach 2017-2020
leczonych byto odpowiednio 122, 134, 154 i 168 chorych w wieku ponizej 18. r.z., co stanowi ok. 1%
wszystkich pacjentéw w catym programie. Biorgc pod uwage niski udziat pacjentéw pediatrycznych w
programie, do dalszych oszacowan przyjeto liczebno$¢ populacji bez zawezania do pacjentow

dorostych, co jest podejsciem konserwatywnym.

Zgodnie z zapisem PL B.29 w obrebie programu w momencie wigczenia do programu mozliwy jest
wybor dowolnego leku, a nastepnie mozliwa jest zmiana stosowanego leku w przypadku:
e wystgpienia objawdw niepozadanych, albo
e jezeli w opinii lekarza prowadzgcego terapie zamiana taka wykazuje korzysc¢ terapeutyczng dla
pacjenta, albo
e w przypadku czesciowej nieskutecznosci terapii definiowanej jako wystgpienie jednego z dwoéch
wymienionych w programie kryteriow oceny skutecznosci leczenia odnoszacych sie do

czestosci rzutdw lub zmian w badaniu rezonansu magnetycznego.

W zwigzku z powyzszym PON w praktyce moze by¢ zastosowany u pacjentéw wigczanych do PL
(nowi chorzy) lub u pacjentéw zmieniajgcych leczenie na inne w ramach PL (zmieniajgcy leczenie).
Nalezy zwrdci¢ uwage, ze czes¢ chorych leczonych w PL odpowiada na leczenie dotychczas
stosowanymi lekami i w ich przypadku rozpoczecie finansowania PON nie spowoduje zmiany
stosowanego leczenia. W konsekwencji grupa tych pacjentéw (kontynuujacy leczenie) nie bedzie
wptywaé na wyniki inkrementalne analizy, jednak zgodnie z przyjetg metodykg (rozdz. 1.4) w analizie
finalnie uwzgledniono wszystkich chorych leczonych w PL: B.29 w danym roku. W dalszej czesci

rozdziatu przedstawiono oszacowanie liczebno$ci tych dwdch grup pacjentow.

Prognozowang liczbe nowych pacjentow wigczanych do PL B.29 w danym roku oszacowano,

uwzgledniajgc ponizszg zaleznosc:
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Nowi w PL danym roku = wszyscy w PL danym roku — wszyscy w PL w roku poprzednim + wylqczeni

z PL w roku poprzednim

Jak wynika z powyzszej zaleznosci, na potrzeby obliczen konieczne jest takze wskazanie liczby
chorych wylgczanych z programu lekowego. Na podstawie danych ze Statystyk NFZ [6] obliczono, ze

odsetek pacjentow wytgczanych z PL B.29 w skali roku wynosi 5,30% (rozdz. A.2.2.2).

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie obliczen dla prognozowanej liczby nowych
pacjentow witgczanych do PL B.29 w latach 2021-2024 (Tabela 9).

-Igfgge:\aogbwana liczba nowych pacjentéw wiaczanych do PL B.29 w latach 2021-2024
Parametr 2021 2022 2023 2024
Liczba pacjentéw w programie B.29 16 502 17 895 19 288 20 681
Odsetek pacjentow wytgczanych z programu B.29 5,30% 5,30% 5,30% 5,30%
Liczba pacjentéw wytaczonych z programu B.29 875 949 1023 1097
Liczba nowych pacjentéw w programie B.29 - 2 268 2 342 2 416

W celu oszacowania liczby pacjentéw zmieniajgcych lek w ramach PL B.29 w danym roku
przeprowadzono analize danych ze Statystyk NFZ [6]. Na ich podstawie obliczono, ze odsetek
zmieniajgcych leczenie (w odniesieniu do wszystkich leczonych w danym roku) wyniést 10,16%
(rozdz. A.2.2.3).

Od 1 wrzes$nia 2020 roku zmodyfikowano tres¢ programu lekowego, ktoéra aktualnie zawiera
uproszczone kryteria kwalifikacji (usunieto system punktowy kwalifikacji i wymog uzyskania co
najmniej 10 punktéw w kategoriach: czas trwania choroby, liczba rzutdéw i stan neurologiczny) i
zliberalizowane kryteria zmiany terapii (dodajgc zapis umozliwiajgcy zmiane terapii, w przypadku gdy
w opinii lekarza prowadzacego terapie, zamiana taka wykazuje korzys$¢ terapeutyczng dla pacjenta).
Zmiany te mogly wplyng¢ na liczbe pacjentow z populacji docelowej (rozpoczynajgcych i

zmieniajgcych leczenie w programie).

W ramach prac nad niniejszg analizg przeanalizowano dane z innych raportow HTA dla
analizowanego problemu zdrowotnego, ktére zostaly ocenione w przesziosci przez AOTMIT oraz
opublikowanych do nich analiz weryfikacyjnych. Jak wynika z analizy wptywu na budzet do zlecenia
57/2021 (Zeposia, ozanimod) [23], w celu wyrazenia w kategoriach liczbowych wptywu opisanych
wyzej zmian w tresci PL B.29 na liczbe chorych wykorzystano zebrane opinie ekspertow klinicznych.
Nie sg one udostepnione bezposrednio w opublikowanej analizie, natomiast, jak wynika z tresci
opublikowanej do niej analizy weryfikacyjnej [18], w opinii ekspertow odsetek pacjentéw zmieniajgcych
leczenie po zmianie zapiséw programu lekowego wzrosnie do 15% i 20% w ciggu dwdch lat od
wprowadzenia zmian. W niniejszej analizie na potrzeby obliczeh uwzgledniono odsetek na poziomie
20% w kolejnych latach (Tabela 10).
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;?:;Laolg.wana liczba pacjentow zmieniajacych lek w ramach PL B.29 w latach 2021-2024
Parametr 2021 2022 2023 2024
Liczba pacjentéw w programie B.29 16 502 17 895 19 288 20 681
Odsetek pacjentéw zmieniajacych leczenie 20% 20% 20% 20%
Liczba pacjentow zmieniajacych leczenie 3 300 3579 3 858 4136

W ramach analizy wplywu na budzet dla ozanimodu, opublikowanej do niej analizy weryfikacyjnej oraz
w innych raportach HTA nie przedstawiono danych, ktére pozwalajg na wskazanie, o ile mogta
zmieni¢ sie liczba pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w PL B.29 od wrzesnia 2020 r. Z tego
wzgledu przyjeto, ze liczba takich pacjentéw obliczona na podstawie danych ze statystyk NFZ jest

wiasciwa do wykorzystania w dalszych obliczeniach.

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie oszacowan populacyjnych (Tabela 11). Nalezy
pamieta¢, ze do terapii PON mogg kwalifikowa¢ sie pacjenci rozpoczynajgcy (nowi) lub zmieniajgcy
leczenie w programie. Zgodnie z przyjetym zatozeniem, liczba pacjentdow w kolejnych latach analizy

odpowiada oszacowanej liczebnosci pacjentow w 2023 i 2024 roku.

Tabela 11.

Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza podstawowa
Parametr 1. rok? 2. rok®
Liczba pacjentéw w PL B.29, w tym: 19 288 20 681
Nowi pacjenci w programie 2342 2 416
Zmieniajacy leczenie w programie 3858 4136
Kontynuujacy leczenie przez caty rok 12 065 13 032
Wylaczani z programu w ciagu roku 1023 1097

a) od lipca 2023 r. do czerwca 2024 r.; b) od lipca 2024 r. do czerwca 2025 r.

W celu zbadania szerokiego wptywu ewentualnego niedoszacowania lub przeszacowania liczby
pacjentow w PL B.29 na koncowe wyniki analizy, przeprowadzono prognoze liczby pacjentéw w
programie lekowym B.29 przy zatozeniu, ze roczny przyrost liczby wszystkich pacjentéw w kazdym
roku bedzie mniejszy/wiekszy — odpowiednio wariant minimalny/maksymalny (wariant A), szczegoty w
rozdz. A.2.2.1.

W obliczeniach wykorzystano alternatywne dane dla odsetka pacjentéw zmieniajgcych leczenie w
obrebie PL B.29 (wariant B), przyjmujgc jako wariant minimalny — odsetek szacowany na podstawie
danych o liczbie pacjentow ze Statystyk NFZ [6] (rozdz. A.2.2.3) oraz wariant maksymalny —
maksymalny odsetek wskazany przez ekspertow cytowanych w analizie weryfikacyjnej dla ozanimodu
[18] (rozdz. A.1.1.1).
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Przetestowano rowniez wptyw odsetka pacjentéw wytgczanych z programu lekowego (wariant C) na
liczebnos¢ populacji docelowej, przyjmujgc jako alternatywny odsetek wskazany w analizie wptywu na

budzet dla ozanimodu [23] (rozdz. A.1.1.1).

Dane o liczbie pacjentéw w programie lekowym, w tym rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie,
dla kolejnych wariantéw analizy wrazliwosci zawarte sg w ponizej tabeli (Tabela 12). Dla uproszczenia
nie przedstawiono liczb pacjentéw kontynuujgcych leczenie przez caty rok i wytgczanych z programu
w ciggu roku — te sg dostepne w pliku obliczeniowym analizy dla kazdego scenariusza na arkuszu

‘Populacja’.

Tabela 12.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza wrazliwosci

Parametr 1. rok 2. rok

Wariant A1 (najmniejszy roczny przyrost pacjentéw (2020 rok))

Liczba pacjentow w PL B.29, w tym: 17 647 18 493
Nowi pacjenci w programie 1737 1782
Zmieniajacy leczenie w programie 3529 3699

Wariant A2 (najwiekszy roczny przyrost pacjentow (sSrednia z 2018 i 2019 roku))

Liczba pacjentow w PL B.29, w tym: 19711 21245
Nowi pacjenci w programie 2498 2 580
Zmieniajacy leczenie w programie 3942 4 249

Wariant B1 (odsetek zmieniajacych leczenie na podst. statystyk NFZ, 10,16%?)

Liczba pacjentéw w PL B.29, w tym: 19 288 20 681
Nowi pacjenci w programie 2342 2416
Zmieniajacy leczenie w programie 1960 2101

Wariant B2 (odsetek zmieniajacych leczenie maksymalny na podst. opinii ekspertéw, 30%)

Liczba pacjentow w PL B.29, w tym: 19 288 20 681
Nowi pacjenci w programie 2342 2416
Zmieniajacy leczenie w programie 5786 6 204

Wariant C1 (odsetek wytaczanych z programu na podst. analizy dla ozanimodu, 7,3%)

Liczba pacjentow w PL B.29, w tym: 19 288 20 681
Nowi pacjenci w programie 2698 2 800
Zmieniajacy leczenie w programie 3 858 4136

a) $rednia na podst. danych NFZ za lata 2018-2020
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2.6. Rozpowszechnienie opcji terapeutycznych w  populacji

docelowej

2.6.1. Scenariusz istniejgcy

W celu okreslenia aktualnych udziatéw lekéw w populacji docelowej przeanalizowano dane z portalu
Statystyki NFZ [6]. W zwigzku z tym, ze w praktyce klinicznej terapia PON bedzie rozpoczynana u
pacjentéw witgczanych do programu (nowi) lub zmieniajgcych leczenie w programie, okreslono srednie

udziaty lekéw w tak zdefiniowanej podgrupie chorych.

Na podstawie szczegdtowych danych NFZ obliczono, ze liczba rozpoczetych terapii (po raz pierwszy
lub po zmianie leczenia na inne) wyniosta 3 815 w roku 2018, 3 601 w roku 2019 oraz 2 811 w roku
2020. W tabeli ponizej przedstawiono szczegotowe dane z uwzglednieniem lekéw oraz obliczone na
tej podstawie ich udzialy w latach 2018-2020. Szczegdétowe dane oraz sposdéb oszacowania liczby
terapii przedstawiono w aneksie (aneks A.2.2).

Tabela 13.
Udziat lekéw w PL B.29 w latach 2018-2020 wsréd rozpoczynajacych lub zmieniajacych leczenie
Terapia stosowana Liczba nowych terapii Udziat
w ramach
[esnossaslaliiiee 2018 2019 2020 2018 2019 2020
zmianie leczenia
IFNB-1b-SC 274 239 188 7,2% 6,7% 6,7%
DMF 1948 1988 1540 51,5% 55,5% 54,8%
GA 451 384 315 11,9% 10,7% 11,2%
IFNB-1a-IM 162 127 90 4,3% 3,5% 3,2%
IFNB-1a-SC 229 151 149 6,1% 4,2% 5,3%
Peg-IFNB-1a 178 99 62 4,7% 2,8% 2,2%
TERI 538 592 465 14,2% 16,5% 16,6%

Obliczone udziaty dla roku 2018 i 2019 nieznacznie réznig sie. PL B.29 ostatni raz zostat poszerzony
0 nowgq terapie od maja 2017 r. (teryflunomid). Po przeanalizowaniu danych uznano, ze rozbieznosé
wynika z procesu ustalania sie rownowagi rynkowej. Zatozono, ze proces ten zakonczyt sie w 2019 r. i
po tym czasie udzialy bedg utrzymywac sie na takim samym poziomie w kolejnych latach. Jak wida¢ z
powyzszej tabeli udziaty lekéw w 2020 r. sg niemal na takim samym poziomie jak w 2019 r. W analizie
przyjeto udziaty lekow wsréd rozpoczynajgcych / zmieniajgcych leczenie w kolejnych latach jak w roku

2020, ktory jest ostatnim rokiem dla ktérego dostepne sg dane.

W ramach analizy danych nie okreslono osobnych udziatéw dla chorych, ktérzy w danym roku

kontynuujg leczenie rozpoczete w latach wczesniejszych. Biorac pod uwage przyjete wczesniej
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zatozenie, ze na rynku lekow w PL B.29 po 2019 r. istnieje rownowaga, to w dtugim okresie udziaty
lekow w takiej podgrupie, jak i w catym programie bedg takie same, jak s$rednie udziaty ws$rod
rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie. Nalezy réwniez podkreslic, ze zatozenia to nie ma

wptywu na wydatki inkrementalne niniejszej analizy.

Warto podkreslic, w kontek$cie wynikow analizy ekonomicznej [16], ze sposrod aktualnie
finansowanych lekéw, peg-IFNB-1a jest lekiem o najnizszych udziatach w populacji docelowe;j i

wynoszg one niewiele ponad 2%.

2.6.2. Scenariusz nowy

Prognoze rozpowszechnienia PON w populacji pacjentéw nowych i zmieniajgcych leczenie oparto o
historyczne dane o liczbie pacjentéw leczonych TERI - jest on, podobnie jak oceniana interwencja,
lekiem doustnym oraz dotgczyt do PL B.29 od maja 2017 r. jako ostatni ze wszystkich dostepnych

obecnie lekow.

Analizujgc dane ze Statystyk NFZ oszacowano, ze w 2018 i 2019 roku udziat TERI w podgrupie
rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie w programie wyniést odpowiednio 14,2% i 16,5% (zob.
Tabela 13). Dane za rok 2017 r. wskazuja, ze terapie TERI otrzymato 79 pacjentéw (i poniewaz jest to
pierwszy rok refundacji leku, sg to pacjenci rozpoczynajgcy lub zmieniajgcy leczenie w programie —
liczba ta nie uwzglednia pacjentéw kontynuujacych terapie). Poniewaz brak jest danych do okreslenia
liczby nowych terapii w programie lekowym w 2017 roku, przyréwnano liczbe pacjentéw TERI w 2017
roku do sredniej liczby pacjentdw rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie poszczegdlnymi
lekami w 2018 i 2019 r. W ten sposdb obliczono, ze udziat TERI w okresie od maja do grudnia 2017 r.

byt réwny 2,1% ws$rdd pacjentéw rozpoczynajgcych lub zmieniajacych terapie w programie).

Tabela 14.
Udziaty TERI w PL B.29 w latach 2017-2019 - wsrod pacjentéw nowych i zmieniajacych leczenie
Substancja 2017 2018 2019
TERI 2,1% 14,2% 16,5%

W celu okreslenia srednich udziatéw TERI w kolejnych latach refundacji, ktére nie sg zbiezne z latami
kalendarzowymi, przyjeto nastepujgcg metodyke:
e w 1. roku finansowania przyjeto udziat 2,1% przez 8 miesiecy (V-XIlI 2017) i 14,2% przez 4
miesigce (I-IV 2018), uzyskujac $redni udziat na poziomie 6,2%,
e w 2. roku finansowania przyjeto 14,2% przez 8 miesiecy (V-XIl 2018) i 16,5% przez 4 miesigce
(I-1V 2019) uzyskujac sredni udziat na poziomie 15,0%.

TERI byt 6 substancjg czynng refundowang w ramach PL B.29, natomiast traktujac IFNB-beta-1a jako
dwie opcje terapeutyczne ze wzgledu na dwie rézne drogi podania, TERI byt 7 opcjg terapeutyczng w

programie. W przypadku rozpoczecia finansowania PON bedzie on 8 opcjg terapeutyczng. Tak wiec
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oszacowane udzialy TERI w kolejnych latach refundacyjnych (6,2% i 15,0%) przeskalowano
proporcjonalnie przez wspétczynnik 7/8, uzyskujgc prognozowane udziaty dla 8. opcji terapeutyczne;j

w PL B.29 na poziomie 5,4% i 13,1% w kolejnych latach refundacyjnych.

Poniewaz oszacowanie udziatbw PON wigze sie¢ z przyjeciem pewnych zatozen, ktére wptywajg na
niepewnos¢ obliczen, w ramach analizy wrazliwosci (wariant D) przeprowadzono obliczenia przy
uwzglednieniu alternatywnych warto$ci (nazywanych dalej wariantem minimalnym i maksymalnym). W
wariancie minimalnym uwzgledniono arbitralnie o 10% nizsze udziaty niz w wariancie podstawowym,
natomiast w wariancie maksymalnym przyjeto, ze udziat PON bedzie taki sam jak udziat TERI, czyli
nie uwzgledniono wspotczynnika 7/8. W tabeli ponizej (Tabela 15) podsumowano dane dla
prognozowanych udziatéw PON w programie lekowym B.29 ws$rdd pacjentdw rozpoczynajgcych lub

zmieniajgcych leczenie w programie.

Tabela 15.
Udzialy PON w PL B.29 - wsrod pacjentow nowych i zmieniajacych leczenie
Wariant 1. rok 2. rok
Wariant podstawowy 5,4% 13,1%
Wariant minimalny 4,9% 11,8%
Wariant maksymainy 6,2% 15,0%

W wariancie podstawowym analizy zatozono proporcjonalne przejmowanie udziatéw przez PON od

pozostatych lekow.

Tabela 16.
Udzialy lekow w PL B.29 - scenariusz nowy, wariant podstawowy
roz;-g;i’;;as :zgﬁav;a:r:i:nl;:rreac(;:nia b [ 2 ek
PON 5,4% 13,1%
IFNB-1b-SC 6,3% 5,8%
DMF 51,9% 47,6%
GA 10,6% 9,7%
IFNB-1a-IM 3,0% 2,8%
IFNB-1a-SC 5,0% 4,6%
Peg-IFNB-1a 2,1% 1,9%
TERI 15,7% 14,4%

Na podstawie danych z Tabela 13 zaobserwowano, ze udziat lekéw podawanych we wstrzyknigciach
maleje na rzecz lekdw podawanych w formie doustnej (DMF, TERI). W zwigzku z tym w ramach
analizy wrazliwosci przetestowano sytuacje, w ktorej PON bedzie zastepowaé (w sposob

proporcjonalny) wylgcznie leki podawane pacjentom poprzez wstrzykniecie (wariant E). Nie
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zdecydowano sie na przyjecie tego zatozenia w analizie podstawowej, gdyz nie jest jasne, czy wynikta
obserwacja jest efektem preferenciji pacjentéw / lekarzy czy tez byla efektem dotgczenia do programu

kolejnego leku i ustalania sie nowej rownowagi rynkowe;.

Tabela 17.
Udzialy lekow w PL B.29 - scenariusz nowy, analiza wrazliwosci (wariant E)

Terapia stosowana w ramach

rozpoczecia lub po zmianie leczenia 1k 2 ek
PON 5,4% 13,1%

IFNB-1b-SC 5,4% 3,5%

DMF 54,8% 54,8%

GA 9,1% 6,1%

IFNB-1a-IM 2,6% 1,7%

IFNB-1a-SC 4,3% 2,9%
Peg-IFNB-1a 1,8% 1,2%

TERI 16,6% 16,6%

Koszty

2.7.1. Koszt lekow

2.7.1.1. KOSZT PONESIMODU
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2.7.1.2. KOSZTY KOMPARATOROW

W niniejszej analizie uwzgledniono roczny koszt pozostatych lekéw, ktéry zostat obliczony w
przeprowadzonej analizie ekonomicznej [16]. W analizie ekonomicznej uwzgledniono realne koszty
komparatoréw, ktore wyznaczono na podstawie danych z komunikatu DGL NFZ (GA) lub na
podstawie danych z odnalezionych przetargéw na zakup lekoéw (pozostate leki). W opublikowanym w
dniu 29.11.2021 r. komunikacie DGL dotyczacym $redniego kosztu rozliczenia wybranych substancji
czynnych stosowanych w programach lekowych i chemioterapii odnaleziono dane dla octanu
glatirameru. Natomiast koszty pozostatych lekéw okreslono na podstawie danych z odnalezionych

przetargow.

Wyznaczony w analizie ekonomicznej roczny koszt terapii poszczegdélnymi DMT finansowanymi w

PL B.29 zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 20).

Tabela 20.
Roczne koszty terapii — leki z PL B.29
Terapia Koszt roczny
IFNB-1b-SC 24 821,99 zt
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Terapia Koszt roczny
DMF 25 311,88 zt

GA 9 864,02 zi
IFNB-1a-IM 23 033,79 zt
IFNB-1a-SC 28 997,29 zt
Peg-IFNB-1a 24 800,47 zt
TERI 23 480,40 zt

2.7.2. Koszt podania lekéw

Leki uwzglednione w analizie podawane sg doustnie, podskornie lub domiesniowo, co oznacza, ze
pacjent stosuje je samodzielnie. Koszt podania leku zwigzany jest z koniecznoscig odbycia wizyt
ambulatoryjnych, w ramach ktérych pacjentowi zostaje wydany zapas leku. W analizie przyjeto, ze w
ciggu roku odbywac¢ sie bedg 4 wizyty ambulatoryjne. Koszt podania lekéw okreslono na podstawie
Zarzgdzenia Nr 190/2021/DGL Prezesa NFZ z 26 listopada 2021 roku [19] (Tabela 21).

Tabela 21.

Swiadczenie zwigzane z podaniem leku

Kod procedury Nazwa procedury Punkty Cena punktu e
jednostkowy

5.08.07.0000026 Przyjecie pacjenta raz na 3 miesigce w trybie 324 48 1,00 zt 324.48 7t

ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu

W ponizszej tabeli przedstawiono koszt podania lekdw uwzglednionych w analizie (Tabela 22). Na

potrzeby analizy obliczono roczny koszt podania lekdw.

Tabela 22.
Koszt podania lekéw uwzglednionych w analizie
Liczba swiadczen na rok Koszt jednorazowy Koszt roczny
4 wizyty ambulatoryjne 324,48 zt 1 297,92 zt

Koszt podania lekow jest taki sam dla kazdej z uwzglednionych terapii

2.7.3. Koszt monitorowania leczenia

Koszty monitorowania terapii okreslono na podstawie zarzadzenia Nr 190/2021/DGL Prezesa NFZ z
dnia 26 listopada 2021 roku [19]. Dane przyjete w analizie zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 23).

Na potrzeby analizy obliczono roczny koszt monitorowania leczenia.
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Tabela 23.
Koszty monitorowania terapii

Kod procedury Nazwa procedury Punkty Cena punktu Koszt roczny

Diagnostyka w programie leczenia stwardnienia

5.08.08.0000036 rozsianego

1671 1,00 zt 1671,00 zt

Koszt monitorowania jest taki sam dla kazdej z uwzglednionych terapii

2.7.4. Koszt niepetnosprawnosci i rzutow choroby

W niniejszej analizie uwzgledniono roczny koszt niepetnosprawnosci i roczny koszt leczenia rzutéw
choroby. Odpowiednie wartosci do obliczen przyjeto na podstawie modelu obliczeniowego analizy
ekonomicznej [16] — na potrzeby niniejszej analizy wygenerowano dodatkowe wyniki w 2-letnim
horyzoncie czasowym przy zerowych stopach dyskontowych (koszty w analizie wptywu na budzet nie
sg dyskontowane).

W wariancie podstawowym analizy ekonomicznej koszt niepetnosprawnosci oraz leczenia rzutéw
choroby okreslono na podstawie badania Selmaj 2017. Z kolei w analizie wrazliwosci analizy
ekonomicznej koszt niepetnosprawnosci okreslono na podstawie badania Szmurto 2014, za$ koszt
leczenia rzutéw choroby na podstawie danych ze statystyk JGP NFZ (dwie osobne analizy

wrazliwosci). Analogiczne podejscie zastosowano w niniejszej analizie.

Dodatkowo na potrzeby niniejszej analizy, w celu zachowania zgodnosci miedzy kluczowymi
zatozeniami analiz, w modelu ekonomicznym wygenerowano wyniki (w horyzoncie 2-letnim oraz bez
dyskontowania) przy zatozeniu takich samych skutecznosci dla progresji niepetnosprawnosci,
przerywania terapii oraz dla poréwnania PON vs DMF i PON vs Peg-IFNB-1a redukgji liczby rzutow.
Tak wyznaczone koszty stanowig dodatkowy wariant analizy wrazliwosci (zmienia sie jednoczesnie

koszt niepetnosprawnosci oraz leczenia rzutow).

Wartosci wykorzystane w obliczeniach (koszt roczny) przedstawiono w ponizszych tabelach (Tabela
24 i Tabela 25). Wartosci z wygenerowanych dodatkowych wynikéw analizy ekonomicznej sa

widoczne w pliku obliczeniowym niniejszej analizy na arkuszu ‘Koszty’.
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Tabela 24.
Koszt roczny niepetnosprawnosci —analiza podstawowa i wrazliwosci (F1)
Terapia NFz NFZ + pacjent Spoteczna
Analiza podstawowa (Selmaj 2017)
PON 8578 zt 9 093 zt 26 481 zt
IFNB-1b-SC 8 662 zt 9197 zt 27 477 zt
DMF 8622 zt 9147 zt 27 000 zt
GA 8 700 zt 9244 zt 27 926 zt
IFNB-1a-IM 8671zt 9208 zt 27 582 zt
IFNB-1a-SC 8612zt 9134 zt 26 874 zt
Peg-IFNB-1a 8 600 zt 9121 zt 26 740 zt
TERI 8 627 zt 9 153 zt 27 056 zt
Analiza wrazliwosci (Szmurio 2014, wariant F1)
PON 3641zt 3883 zt 33975zt
IFNB-1b-SC 3736 zt 3993 zt 35122 zt
DMF 3691zt 3940 zt 34 573 zt
GA 3779zt 4042 zt 35638 zt
IFNB-1a-IM 3746 zt 4 004 zt 35243 zt
IFNB-1a-SC 3679zt 3926 zt 34 428 zt
Peg-IFNB-1a 3 666 zt 3911zt 34 274 zt
TERI 3696 zt 3946 zt 34 637 zt
Tabela 25.
Koszt roczny leczenia rzutéw choroby — analiza podstawowa i wrazliwosci (F2)
Substancja NFZ NFZ + pacjent Spoteczna
Analiza podstawowa (Selmaj 2017)
PON 835 zt 904 zt 1931z
IFNB-1b-SC 1018 zt 1103 zt 2 355 zt
DMF 841 zt 911 zt 1945 zt
GA 1014 zt 1098 zt 2 344 zt
IFNB-1a-IM 1206 zt 1306 zt 2788 zt
IFNB-1a-SC 1015 zt 1100 zt 2348 zt
Peg-IFNB-1a 1024 zt 1109 zt 2369 zt
TERI 1038 zt 1124 zt 2400 zt
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Substancja NFZ NFZ + pacjent Spoteczna
Analiza wrazliwosci (statystyki NFZ, wariant F2)
PON 1587 zt 1587 zt 2614 zt
IFNB-1b-SC 1935 zt 1935 zt 3187 zt
DMF 1599 zt 1599 zt 2633 zt
GA 1927 zt 1927 zt 3173zt
IFNB-1a-IM 2292 zt 2292 zt 3774zt
IFNB-1a-SC 1930 zt 1930 zt 3178 zt
Peg-IFNB-1a 1947 zt 1947 zt 3206 zt
TERI 1972 zt 1972 z 3248 zt
Tabela 26.
Koszt roczny niepetnosprawnosci i leczenia rzutow choroby — analiza wrazliwosci (F3)
Substancja NFz NFZ + pacjent Spoteczna
Koszt niepetnosprawnosci
PON 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
IFNB-1b-SC 8575 zt 9089 zt 26 444 zt
DMF 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
GA 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
IFNB-1a-IM 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
IFNB-1a-SC 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
Peg-IFNB-1a 8 575 zt 9089 zt 26 444 zt
TERI 8575 zt 9089 zt 26 444 zt
Koszt leczenia rzutéw
PON 788 zt 853 zt 1821z
IFNB-1b-SC 1012 zt 1096 zt 2340 zt
DMF 788 zit 853 zt 1821z
GA 975 zt 1055 zt 2254 7t
IFNB-1a-IM 1199 zt 1298 zt 2772z
IFNB-1a-SC 975 zt 1055 zt 2254 7t
Peg-IFNB-1a 788 zit 853 zt 1821z
TERI 1012 zt 1096 zt 2340 zt

2.7.5. Koszt leczenia zdarzen niepozgdanych

W niniejszej analizie uwzgledniono roczny koszt leczenia zdarzeh niepozgdanych. Odpowiednie

wartosci do obliczen przyjeto na podstawie modelu obliczeniowego analizy ekonomicznej [16] — na
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potrzeby niniejszej analizy wygenerowano dodatkowe wyniki w 2-letnim horyzoncie czasowym przy

zerowych stopach dyskontowych (koszty w analizie wplywu na budzet nie sg dyskontowane).

Wartosci wykorzystane w obliczeniach przedstawiono w ponizszej tabeli. Zgodnie z metodykg analizy

ekonomicznej, koszt leczenia zdarzen niepozgdanych jest ponoszony w cafosci przez ptatnika

publicznego.
Tabela 27.
Koszt roczny leczenia zdarzen niepozgdanych
Substancja Koszt z analizy ekonomicznej® Roczny koszt (NFZ)
PON 49,52 zt 24,76 zt
IFNB-1b-SC 58,25 zt 29,13 zt
DMF 99,35 zt 49,68 zt
GA 59,37 zt 29,69 zt
IFNB-1a-IM 37,35 zt 18,67 zt
IFNB-1a-SC 48,08 zt 24,04 zt
Peg-IFNB-1a 83,76 zt 41,88 zt
TERI 139,16 zt 69,58 zt

a) w dwuletnim horyzoncie czasowym przy zerowych stopach dyskontowych

2.8. Obliczenia

W niniejszej analizie na podstawie oszacowanych dotychczas liczb pacjentéw, danych o udziatach
oraz po uwzglednieniu danych / zalozen dotyczacych przerywania leczenia (zmiana na inne lub

wyjscie z PL B.29) okreslany jest przeptyw pacjentéw w kolejnych latach analizy.

W ponizszej tabeli zestawiono prognozowane w analizie podstawowej liczby pacjentéw leczonych w
PL B.29, z wyszczegdlnieniem podgrup pacjentéw. Pacjenci leczeni aktualnie refundowanymi lekami

w PL B.29 sg skumulowani do jednej grupy nazwanej ,finansowane / pozostate DMT”.

Tabela 28.
Przeptyw pacjentéw w PL B.29 — scenariusz istniejgcy i nowy
Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
Pacjenci w programie lekowym
1. rok 2. rok 1. rok 2. rok
Leczeni PON, w tym: 0 0 335 1186
Rozpoczynajacy leczenie (po raz pierwszy)? 0 0 127 317
Zmieniajgcy leczenie na PON z finansowanych DMT? 0 0 208° 534>
Kontynuujacy leczenie PON z 1. roku (przez caty 2. rok) 0 0 0 250
Przerywajgcy leczenie PON z 1. roku - zmiana na pozostate DMT 0 0 0 67°
Przerywajgcy leczenie PON z 1. roku - wyjscie z programu 0 0 0 18
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Pacjenci w programie lekowym

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

1. rok 2. rok 1. rok 2. rok

Leczeni finansowanymi / pozostatymi DMT, w tym: 19 288 20 681 19 161 20 096
Rozpoczynajacy leczenie (po raz pierwszy)? 2342 2416 2216 2099

Zmieniajgcy leczenie - w ramach finansowanych DMT? 3858 4136 3 649 3535
Zmieniajgcy leczenie - z finansowanych DMT na PON?2 0 0 208° 534>
Zmieniajgcy leczenie - z PON na finansowane DMT 0 0 0 67°
Kontynuujacy leczenie DMT z 1. roku (przez caty 2. rok) 0 4631 0 4 381
Kontynuujacy leczenie DMT sprzed 1 VII 2023 r. (przez caty rok) 12 065 8 401 12 065 8 401
Przerywajacy leczenie finansowanymi DMT - wyjscie z programu 1023 1097 1023 1079

Razem PL B.29 19 288 20 681 19 288 20 681

Finansowane / pozostate DMT — leki aktualnie finansowane w programie lekowym B.29
a) pacjenci spetniajacy kryteria wigczenia do populacji docelowej w danym roku
b) w scenariuszu nowym cze$¢ pacjentéw w danym roku jest leczona PON i innymi finansowanymi DMT

Dla pozostatych DMT, do ktérych zaliczajg sie refundowane obecnie leki w PL B.29, dla kazdej z

uwzglednionych kategorii kosztowych obliczany jest sredni koszt wazony udziatami lekéw / liczbami

pacjentow otrzymujgcych poszczegdlny lek.

W oszacowaniach wydatkéow zatozono réwnomierne kwalifikowanie na leczenie pacjentéw nowo

wchodzgcych i zmieniajgcych lek w 1. i 2. roku analizy oraz zatozono réwnomierne przerywanie

leczenia. W rzeczywisto$ci przyjecie takiego zatozenia oznacza, ze kazdemu pacjentowi mozna

przypisa¢ srednio potroczny koszt dla kazdej kategorii kosztowej. W zwigzku z tym przyjeto

nastepujgce zatozenia w zakresie naliczania kosztow dla pacjentéw w danym roku, ktére opisano w

ponizszej tabeli.

Tabela 29.

Zalozenia dotyczace sposobu naliczania kosztéw w analizie

Grupa pacjentow

Sposob naliczania kosztow

Rozpoczynajacy leczenie

e pétroczny koszt leku PON (1-6 mies.) lub 1/2 rocznego kosztu leku pozostatymi DMT
® 1/2 rocznego kosztu dla pozostatych kategorii kosztowych PON lub DMT

Zmieniajacy leczenie na PON
z finansowanych DMT
/
z finansowanych DMT na PON

e potroczny koszt leku PON (1-6 mies.)
® 1/2 rocznego kosztu dla pozostatych kategorii kosztowych PON
® 1/2 rocznego kosztu DMT dla wszystkich kategorii kosztowych

Kontynuujacy leczenie PON

e roczny koszt leku PON (> 6 mies. terapii)
e roczny koszt dla pozostatych kategorii kosztowych PON

Kontynuujacy leczenie DMT
/

Zmieniajacy leczenie w
ramach finansowanych DMT

e roczny koszt DMT dla wszystkich kategorii kosztowych

Przerywajacy leczenie PON -
zmiana na pozostate DMT

® 1/2 rocznego kosztu leku PON (> 6 mies. terapii),
® 1/2 rocznego kosztu dla pozostatych kategorii kosztowych PON,
® 1/2 rocznego kosztu DMT dla wszystkich kategorii kosztowych

Przerywajacy leczenie PON —
wyjscie z programu

® 1/2 rocznego kosztu leku PON (> 6 mies. terapii),
® 1/2 rocznego kosztu dla pozostatych kategorii kosztowych PON
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Grupa pacjentow Sposob naliczania kosztéow

Przerywajacy leczenie DMT —

wyjscie z programu ® 1/2 rocznego kosztu DMT dla wszystkich kategorii kosztowych

2.9. Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢ zmianom w zaleznosci od rozrzutu i
niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwosci, zakfadajgce zmiennos¢ nastepujgcych parametréw:
e parametry populacyjne:
o wariant A: liczba pacjentéw leczonych w programie lekowym B.29,
o wariant B: odsetek pacjentéw zmieniajgcych leczenie w ramach programu lekowego B.29,
o wariant C: odsetek pacjentéw wytgczanych z programu lekowego B.29,
e parametry dotyczace udziatéw lekéw:
o wariant D: udziaty PON w scenariuszu nowym,
o wariant E: przejmowanie lekéw przez PON w scenariuszu nowym,
e parametry kosztowe:

o wariant F: koszt niepetnosprawnosci i leczenia rzutéw choroby.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki ptatnika w sytuaciji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac warto$¢ uwzgledniong w
analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaly wartosci uwzglednione w analizie
podstawowej. W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéow ptatnika moze mieé

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczace zakresu zmienno$ci poszczegdlnych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(rozdz. A.1). Ponadto, w zatgczonym arkuszu kalkulacyjnym istnienie mozliwos¢ wygenerowania

wynikéw analizy przy uwzglednieniu dowolnych wartosci uwzglednionych parametrow.
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Wyniki analizy

Zgodnie z przyjetg metodykg, w niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy przy uwzglednieniu
perspektywy ptatnika publicznego oraz perspektywy wspodlnej. Wyniki z perspektywy spotecznej,
zgodnie z przyjeta metodyka, przedstawiono wytgcznie jako sumaryczne wydatki ze wzgledu na to, ze
wszystkie wydatki zwigzane bezposrednio z procesem leczenia sg traktowane jako koszt alternatywny

w perspektywie spotecznej.

W ramach analizy wskazano przewidywane wydatki dla wszystkich chorych leczonych w PL B.29 w
kolejnych latach horyzontu czasowego analizy (1. rok analizy = lipiec 2023 r.—czerwiec 2024 r., 2. rok

analizy = lipiec 2024 r.—czerwiec 2025 r.).

Populacja docelowa

Prognozowana liczba pacjentéw w programie lekowym B.29. wynosi 19 288 oséb w 1. roku oraz
20 681 os6b w 2. roku analizy. Do terapii PON w danym roku mogg kwalifikowa¢ sie nowi pacjenci
rozpoczynajgcy terapie lub zmieniajgcy leczenie w programie (populacja docelowa). Prognozowana
liczba pacjentéw rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych terapie wynosi 6 200 osdb w 1. roku oraz 6 552

osoby w 2. roku analizy.

W scenariuszu istniejgcym zaden pacjent z populacji docelowej nie rozpoczyna terapii z
wykorzystaniem PON. W scenariuszu nowym liczba pacjentéw, ktérzy rozpoczng terapie PON

wyniesie 335 osob w 1. roku oraz 851 oséb w 2. roku analizy.

Wyniki dotyczgce liczby pacjentéw w PL B.29 w obu scenariuszach analizy przedstawiajg ponizsze

tabele.

Tabela 30.
Liczebnosé¢ populacji docelowej — wyniki

Liczba pacjentow 1. rok 2. rok

Scenariusz istniejagcy

Ogoétem w PL B.29, w tym: 19 288 20 681

rozpoczynajacy / zmieniajacy leczenie 6 200 6 552

Scenariusz nowy

Ogoétem w PL B.29, w tym: 19 288 20 681

rozpoczynajacy / zmieniajacy leczenie 6 200 6 552
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Tabela 31.
Liczba pacjentéw na terapii PON - wyniki

Liczba pacjentow 1. rok 2. rok

Rozpoczynajacy leczenie PON w danym roku

Scenariusz istniejgcy 0 0

Scenariusz nowy 335 851

Leczeni PON w danym roku (przez caty rok lub czes$¢ roku)

Scenariusz istniejacy 0 0

Scenariusz nowy 335 1186

I
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3.5.

Analiza wptywu na budzet. Ponesimod (Ponvory®) w leczeniu rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego

Podsumowanie

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono podsumowanie wynikow przeprowadzonej analizy

wptywu na budzet.

POPULACJA
Tabela 47.
Podsumowanie wynikéw analizy podstawowej — populacja, pacjenci ogétem w PL B.29
Liczba pacjentow 1. rok 2. rok
Scenariusz istniejagcy

Ogoétem w PL B.29, w tym: 19 288 20 681

rozpoczynajacy / zmieniajacy leczenie 6 200 6 552
Scenariusz nowy

Ogoétem w PL B.29, w tym: 19 288 20 681

rozpoczynajacy / zmieniajacy leczenie 6 200 6 552
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Tabela 48.
Podsumowanie wynikéw analizy podstawowej — populacja, pacjenci leczeni PON w PL B.29

Liczba pacjentow 1. rok 2. rok

Rozpoczynajacy leczenie PON w danym roku

Scenariusz istniejgcy 0 0

Scenariusz nowy 335 851

Leczeni PON w danym roku (przez caty rok lub czes$¢ roku)

Scenariusz istniejacy 0 0

Scenariusz nowy 335 1186

h
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4.1.

4.2.

Analiza wptywu na budzet. Ponesimod (Ponvory®) w leczeniu rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego

Analiza wptywu na system ochrony

zdrowia

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Ponvory® podawany jest pacjentom w formie doustnej. Podawanie ponesimodu nie wigze sie wiec z
dodatkowymi kosztami dotyczgcymi wyposazenia placéwek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne).

Podawanie ponesimodu nie generuje kosztéw (lek stosowany jest przez pacjenta samodzielnie).

Wymogi dotyczgce wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia dziatan niepozgdanych nie zmienig sie w
przypadku finansowania Ponvory® ze $rodkéw publicznych w stosunku do wymogéw stawianych
obecnie osrodkom prowadzacym terapie leczenia stwardnienia rozsianego. W zwigzku z tym osrodki
prowadzgce aktualnie leczenie stwardnienia rozsianego bedg w stanie prowadzi¢ réowniez terapie

lekiem Ponvory® u pacjentow z populacji docelowe;j.

Podjecie decyzji o finansowaniu Ponvory® ze $srodkéw publicznych moze spowodowaé konsekwencje
w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia. W tym celu w analizie

przedstawiono réwniez obliczenia przy uwzglednieniu perspektywy spoteczne;.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu Ponvory® zwiekszytoby spektrum terapeutyczne
pacjentom z populacji docelowej. Ze wzgledéw etycznych i spotecznych (poprawa réwnosci dostepu
do $wiadczen) nalezy rozwazy¢ finansowanie Ponvory® w terapii leczenia stwardnienia rozsianego w

ramach programu lekowego B.29.

Tabela 51.
Podsumowanie wynikéw analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu PON ze s$rodkow
publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikéw analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie w poszczegolnych W analizie ekonomicznej nie wyrézniano podgrup
podgrupach? pacjentow.

Grupy pacjentow, ktére moga by¢ faworyzowane na skutek

zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej Nie zidentyfikowano takich grup.
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Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Finansowanie PON pozwoli zapewnié rowny dostep do

Zapewnienie réownosci dostepu pacjentéw o zblizonych skutecznego leczenia dla wszystkich potrzebujacych

potrzebach do badanej technologii

pacjentow.
Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup
spolecznie uposledzonych Rozszerzenie zakresu opcji terapeutycznych dostepnych dla
pacjentéw w ramach terapii | rzutu jest krokiem w celu
Odpowiedz na potrzeby oséb o najwiekszych potrzebach zaspokojenia potrzeb pacjentéw, z mozliwoscig
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej indywidualnego doboru terapii.
metody leczenia
Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujgcym
prawnymi prawem.
Wplyw na prawa pacjenta lub prawa czlowieka Zblizona do alternatywnych technologii.

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Ze wzgledu na poszerzenie spektrum terapeutycznego
wprowadzenie produktu moze zwiekszy¢ satysfakcje
pacjentéw z otrzymywanej opieki medyczne;.

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej
opieki medycznej

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegoinych Zblizona do alternatywnych technologii.

chorych
Mozliwos$¢ stygmatyzacji chorych Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwo$¢ wywolywania leku Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢é powodowania dylematéw moralnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Mozliwos¢ stwarzania probleméw dotyczacych ptci lub

rodzinnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Koniecznos$¢ szczegdélnego informowania lub uzyskiwania

zgody pacjenta na podanie leku Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych warunkow

lub poufnosci przy podaniu leku Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

decyzji o wyborze terapii Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

. . Zblizona do alternatywnych technologii.
pacjenta przy wyborze terapii
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5. Podsumowanie

POPULACJA

Prognozowana liczba pacjentéw w PL B.29 w obu scenariuszach:
e 0go6tem leczonych w PL wynosi 19 288 oséb w 1. roku oraz 20 681 os6b w 2. roku analizy.
e rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych terapie w PL wynosi 6 200 oséb w 1. roku oraz 6 552

osoby w 2. roku analizy.

Prognozowana liczba pacjentéw, ktérzy rozpoczng terapie PON:
e W scenariuszu istniejgcym wynosi 0 w obu latach analizy,

e w scenariuszu nowym wynosi 335 oséb w 1. roku oraz 851 os6b w 2. roku analizy.
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6. Whioski
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Ograniczenia

Prognozowang liczbe pacjentéw z populacji docelowej (rozpoczynajgcy lub zmieniajgcy leczenie w
programie lekowym B.29) oraz wszystkich chorych w programie w kolejnych latach obliczono na
podstawie historycznych danych NFZ oraz na podstawie odnalezionej opinii ekspertéw. Kazda
prognoza oparta na danych historycznych, podobnie jak wykorzystanie opinii ekspertow, sg
obarczone ryzykiem btedu (btad prognozy lub rozbiezno$¢ opinii wzgledem przysziej praktyki
klinicznej). W prognozach populacyjnych nie uwzgledniono réwniez potencjalnego wptywu
ograniczen zwigzanych z pandemig COVID-19 np. na dynamike wigczania pacjentow do leczenia

w programie lekowym.

Udziat lekbw w scenariuszu istniejgcym okreslono na podstawie historycznych danych NFZ i
przyjeto, ze bedg one takie same w kolejnych latach. W przypadku dotgczenia do programu
lekowego B.29 kolejnych lekéw (np. ocenionych ostatnio przez AOTMIT ozanimodu lub
okrelizumabu) udziat lekéw moze ulec zmianie — w analizie zatozono, ze w horyzoncie czasowym

analizy w scenariuszu istniejgcym liczba dostepnych opcji terapeutycznych nie zmieni sie.

W scenariuszu nowym przyjeto, ze udziat PON w kolejnych latach refundacji bedzie ksztattowac

sie podobnie jak udziat TERI w momencie jego wejscia do programu lekowego od maja 2017 r.

W analizie nie uwzgledniono mozliwosci kontynuacji leczenia przez pacjentéw z populacji
docelowej w programie lekowym B.46, po przerwaniu terapii w programie B.29. W praktyce
klinicznej prawdopodobnym jest, ze znaczna czes¢ pacjentéw konczacych leczenie w programie
B.29 rozpoczyna terapie jednym z lekéw dostepnych w programie B.46. Z drugiej strony, w Swietle

zatozen niniejszej analizy, uwzgledniony koszt leczenia w drugim programie bytby nieréznicujgcy.

W niniejszej analizie przyjeto roczne koszty lekéw na podstawie analizy ekonomicznej [16]. Dane
dotyczgce kosztdw niepetnosprawnosci, leczenia rzutéw choroby i zdarzen niepozgdanych
zaimplementowane do niniejszej analizy obliczono na podstawie pliku obliczeniowego analizy
ekonomicznej. Z tego powodu ograniczenia analizy ekonomicznej dotyczgce kosztéw sg réwniez
ograniczeniami analizy wptywu na budzet. W szczegdlnosci w analizach nie uwzglednia sie

potencjalnej obnizki cen lekéw w diugim okresie.
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Dyskusja

Celem niniejszej analizy byto oszacowanie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego w
przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych preparatu Ponvory®
(ponesimod) stosowanego u dorostych pacjentéw z RRMS. W analizie przyjeto, zgodnie z wnioskiem
refundacyjnym, ze preparat Ponvory® finansowany bedzie w ramach programu lekowego B.29 (tylko u
dorostych chorych). Tym samym wnioskowane wskazanie nalezy traktowa¢ jak rozszerzenie obecnie
finansowanego ze srodkéw publicznych programu lekowego o wigczenie nowej opcji terapeutycznej,

tj. ponesimodu.

W ramach analizy wskazano prognozowang licze wszystkich pacjentéw, ktdrzy bedg leczenie w
programie lekowym B.29. Realng liczebnos$¢ populacji docelowej ograniczono do chorych, ktorzy
faktycznie bedg mogli rozpoczg¢ leczenie PON w horyzoncie analizy wptywu na budzet, tzn. nowych
pacjentow, ktérzy rozpoczng leczenie w programie lekowym oraz pacjentdow zmieniajgcych lek w

obrebie programu lekowego.

Okreslenie liczb pacjentdéw w programie przeprowadzono w oparciu o dane NFZ dostepne w réznych
zrédtach. Na podstawie tych danych mozliwe byto okreslenie prognozy catkowitej liczby pacjentow
leczonych w ramach programu lekowego B.29, a takze liczby pacjentdéw rozpoczynajgcych terapie
oraz liczby zmieniajgcych lek w obrebie programu lekowego. W zwigzku z faktem, ze zmiany w opisie
programu lekowego wprowadzone od 1 wrzesnia 2020 roku, moga wptyng¢ na liczebnos¢ populacji
docelowej, a dostepne dane liczbowe nie pozwalajg na okreslenie wplywu na liczbe zmieniajgcych
leczenie w programie, w oszacowaniach wykorzystano opinie ekspertéw klinicznych przedstawione w
analizie weryfikacyjnej dla ozanimodu. Ankietowani Kklinicy$ci oszacowali odsetek pacjentow
zmieniajgcy leczenie w ramach programu lekowego B.29 — wskazujac, ze najprawdopodobniej nastgpi

wzrost tego odsetka do 15% i 20% w ciggu dwaoch lat.
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Wprowadzenie ponesimodu do refundacji poszerzy katalog lekéw pierwszego wyboru dostepnych dla
pacjentow z MS. Leki doustne sg dla wielu pacjentéw wygodniejsze i mniej obarczajgce, co nierzadko
przeklada sie na pozytywne nastawienie do terapii i jej lepsze wyniki. Elementy te majg wpltyw na
poprawe jakosci zycia pacjentéw i ich bliskich. Co réwnie istotne, szeroki wachlarz terapeutyczny
sprawia, ze powstajg nowe mozliwosci leczenia MS ukierunkowane na indywidualne potrzeby
chorych. Tak wigc forma podania leku jest waznym czynnikiem przy wyborze terapii ze wzgledu na
preferencje i wygode pacjenta. Analizujgc trend danych historycznych NFZ o liczbie pacjentow
leczonych poszczegoélnymi substancjami w programie lekowym B.29, mozna stwierdzi¢, ze jego
gtébwng charakterystykg w latach 2017-2020 jest wysoki wzrost udzialu w rynku lekéw podawanych
doustnie kosztem lekéw podawanych we wstrzyknigciach. Biorgc powyzsze pod uwage, objecie PON

finansowaniem w rozwazanym wskazaniu wydaje sie wysoce wskazane.
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11.Zestawienie weryfikacyjne analizy ze
wzgledu na minimalne wymagania

Ministerstwa Zdrowia

Tabela 52.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 08.01.2021 r. dla analizy wptywu
na budzet

Wymagania Rozdziat

§2
Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzien ztozenia wniosku, co Dane w zakresie cen lekéw oraz
najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu sposobu finansowania ocenianych
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. technologii sg aktualne na dzien ztozenia
whniosku

§ 6.1 Analiza wptywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnos$ci populacii:

® obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ Rozdz. 1.2.5
zastosowana, T

e docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdz. 2.5

e w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana, Rozdz. 1.2.4

2. oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji, w ktérej wnioskowana technologia
bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda Rozdz. 3.1
decyzje o objeciu refundacja (...)

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie Rozdz. 1.2.3
klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw B
stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje;

4. ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegolnieniem sktadowej Rozdz. 3.2
wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy T
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg (...)

5. ilosciowg prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegdlnieniem skladowej Rozdz. 3.3
wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy e
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg (...)

6. oszacowanie dodatkowych wydatkow (...), jakie bedg ponoszone na leczenie
pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych réznice Rozdz. 3.4
pomiedzy prognozami (...)

7. minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...) Rozdz. A.1

8. zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan
Rozdz. 2
(...) oraz prognoz (...)
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Wymagania Rozdziat
9. wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan (...) oraz
prognoz (...), w szczegdlnosci zatozen dotyczgcych kwalifikacji wnioskowanej Rozdz. 1.3

technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy limitu,

10. dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtorzenie wszystkich ka kulacji, w
wyniku ktorych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...)

Zatgcznik analizy

§6.2.

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sg w horyzoncie czasowym

wiasciwym dla analizy wptywu na budzet.

Rozdz. 2.4

§6.3.

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 4 i 5, dokonuje sig w szczegdlnosci na podstawie oszacowan, o ktorych

mowa w ust. 1 pkt 1i 2. (...). Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych
oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1 i 2, analiza wptywu na budzet moze

Rozdz. 2.5

zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te uzyskano w oparciu o inne

dane.

§ 6.4.
Jezeli wnioskowane warunki objecia 1. z uwzglednieniem proponowanego
refundacjg obejmuijg instrumenty instrumentu dzielenia ryzyka.

dzielenia ryzyka (...), oszacowania (...)

oraz prognozy (...) powinny by¢
przedstawione w nastepujgcych
wariantach:

2. bez uwzglednienia proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka.

§6.5.

Jezeli wnioskowane warunki objecia

refundacjg obejmujg utworzenie nowej,
odrebnej grupy limitowej, analiza wplywu na budzet zawiera wskazanie dowodéw

Rozdz. 1.3

spetnienia wymagan, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy.

§ 6.6.

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg kwalif kacje do wspdinej,

istniejgcej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowodow
spetnienia kryteriéw, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o ktérych mowa

w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.

Nie dotyczy

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w § 1, musza zawiera¢:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem stopnia

szczegotowosci  umozliwiajgcego
wykorzystanych publikacji.

jednoznaczng

identyfikacie  kazdej z Rozdz. 9

wskazanie innych zrédet informacji zawartych w analizach, w szczegélnosci aktéw

prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan, analiz,

ekspertyz i opinii.

Rozdz. 9
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Aneks A.

A.1. Analiza wrazliwosci

A.1.1. Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmienia¢ wydatki pfatnika
publicznego i pacjentéw, jesli zmianie bedg podlega¢ parametry, ktérych nie udato sie oszacowaé z
wystarczajgcg precyzjg lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajace zmianie w poszczegdlnych

wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 53.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
1. rok 2. rok
A0 Prognoza na podstawie danych z lat 2015-2019
Liczba wszystkich . .
pacjentéw w PL B.29 A1 Prognoza na podstawie danych z lat 2019-2020 (min.) Rozdz. 2.5
A2 Prognoza na podstawie danych z lat 2017-2019 (maks)
BO 20,00%
Odsetek pacjentéow
zmieniajacych leczenie w B1 10,16% Rozdz. 2.5
PL B.29
B2 30,00%
0,
Odsetek pacjentéow co 5,30%
wytlaczanych z PL B.29 Rozdz. 2.5
yi3 y . C1 7,29%
DO 5,4% 13,1%
Udziaty PON D1 4,9% 11,8% Rozdz. 2.6.2
D2 6,2% 15,0%
Przejmowanie lekéw przez EO Proporcjonalne wszystkich lekéw
PON w scenariuszu Rozdz. 2.6.2
nowym E1 Proporcjonalne tylko lekdw we wstrzyknieciach
FO Selmaj 2017 (oraz uwzglednione réznice w efektywnosci) Zastosowano
. - analogiczne
Koszt niepelnosprawnosci F1 Koszt niepetnosprawnosci na podst. Szmurto 2014 podejscie jak w
ileczenia rzutéw choroby -, Koszt leczenia rzutow na podst. Statystyki JGP NFZ prze‘;r;’;"’”az?;mﬂ
F3 Selmaj 2017 (oraz uwzgledniony brak réznic w efektywnosci?) ekonomicznej

a) tam gdzie w analizie klinicznej réznice miedzy PON a komparatorem nieistotne statystycznie

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
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A.2. Pacjenci w programie lekowym B.29

A.2.1. Zrédta danych

A.2.1.1 DANE NFZ Z PORTALU STATYSTYKA NFZ

Zgodnie z danymi przedstawionymi w portalu Statystyka NFZ [6] fgczna liczba pacjentéw leczonych w
ramach PL B.29 w latach 2017-2020 rosta. Na podstawie danych z tego portalu mozliwe jest

wskazanie tgcznej liczby chorych objetych leczeniem w ramach PL B.29 oraz liczby pacjentéw
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leczonych poszczegdlinymi lekami dla dowolnego okresu z lat 2017-2020. W tabeli ponizej (Tabela 60)
przedstawiono dane zebrane dla kolejnych lat kalendarzowych oraz skumulowane dane dla okresow
2-letnich.

Tabela 60.
Pacjenci w PL B.29 w latach 2017-2020 na podst. danych z portalu Statystyka NFZ
Substancja 2017 2018 2019 2020 2017-18 2018-19 2019-20
Ogotem* 11 195 12795 14 263 15 109 13 361 14 939 15 896
IFNB-1b-SC 3916 3379 3009 2689 4190 3618 3197
DMF 2727 4439 5941 6 899 4675 6 427 7 481
GA 2334 2 346 2237 2140 2785 2730 2552
IFNB-1a-IM 2091 1765 1548 1378 2253 1892 1638
IFNB-1a-SC 1212 1195 1114 1058 1441 1346 1263
Peg-IFNB-1a 321 415 418 387 499 514 480
TERI 79 612 1140 1459 617 1204 1605
ATZ 10 44 51 18 45 65 53

*Niepowtarzalne numery PESEL; ATZ — alemtuzumab; obecnie refundowany w PL B.46

Dane o liczbie pacjentow w PL B.29 leczonych poszczegdlnymi lekami sg réwniez dostepne w
sprawozdaniach z dziatalnosci NFZ (bezposrednio w sprawozdaniach lub za posrednictwem serwisu
IKARPro [7]). Dane te nie pozwalajg na wskazanie tgcznej liczby pacjentéw leczonych w programie. W
ponizszej tabeli przedstawiono najnowsze dane z tego zrodta danych. Nie sg one wykorzystywane w
oszacowaniach populacyjnych (cato$¢ opiera sie na danych z portalu Statystyka NFZ) -

przedstawiono je wylgczenie w celach poglgdowych.

;22;2231\}\, PL B.29 w latach 2020-2021 na podst. danych ze sprawozdan z dziatalnosci NFZ
Substancja | pétrocze 2020 Caly rok 2020 | péirocze 2021
IFNB-1b-SC 2588 2689 2408
DMF 6 009 6 889 7141
GA 1953 2138 1954
IFNB-1a-IM 1324 1377 1228
IFNB-1a-SC 969 1059 916
Peg-IFNB-1a 354 385 362
TERI 1208 1456 1539
ATZ 12 18 0

ATZ — alemtuzumab; obecnie refundowany w PL B.46
A.1.1.1 ANALIZY HTA OPUBLIKOWANE NA STRONIE AOTMIT

Informacji na temat pacjentéw leczonych w PL B.29 poszukiwano w najnowszych analizach HTA

opublikowanych na stronie AOTMIT [24]. W pierwszej kolejnosci skupiono sie na analizach
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opublikowanych po 2020 roku (w ktérym to roku nastgpita zmiana tresci programu lekowego B.29).
Najnowsze dokumenty dotyczace analizowanego zagadnienia to materiaty do zlecenia dla produktéw
leczniczych Zeposia (ozanimod, zlecenie 57/2021) oraz Ocrevus (okrelizumab, zlecenie 65/2021). W
analizach wptywu na budzet do tych zlecen przedstawiono dane w zakresie odsetka pacjentow

zmieniajgcych leczenie w ramach PL B.29 oraz pacjentéw wytaczanych z programu (Tabela 62).

Jak zaznaczono w BIA Zeposia, od 1 wrzesnia 2020 roku zmodyfikowano tres¢ programu lekowego,
ktory od tego czasu zawiera uproszczone kryteria kwalifikacji (usunieto system punktowy kwalifikacji i
wymaog uzyskania co najmniej 10 punktow w kategoriach: czas trwania choroby, liczba rzutéw i stan
neurologiczny) i zliberalizowane kryteria zmiany terapii (dodajgc zapis umozliwiajgcy zmiane terapii w
przypadku, gdy w opinii lekarza prowadzgcego terapie zamiana taka wykazuje korzysc¢ terapeutyczng
dla pacjenta). Zmiany te mogg wplyngé na liczbe pacjentéw rozpoczynajacych i zmieniajgcych

leczenie w PL B.29.

Tabela 62.
Odsetki pacjentéw zmieniajgcych leczenie lub wytaczanych z PL B.29 na podstawie BIA Zeposia 2021 [23], AWA
Zeposia [18] i BIA Ocrevus [25]

Parametr Wartos¢ Uwagi

BIA Zeposia / AWA Zeposia

Odsetek pacjentéw wytaczanych z PL 7,.3% Oszacowano na podstawie danych z HTA Extavia

Oszacowano na podstawie danych ze sprawozdan

10,4%* ; :
Odsetek pacjentéw zmieniajgcych leczenie w PL NFZ i danych BASIW (za okres 2016-2019)
15-20%" Opinia ekspertow, dotyczy sytuacji od 1.1X 2020 r.
BIA Ocrevus
H A 0,
Odsetek pacjentéw wylaczanych z PL 518% Oszacowano na podstawie danych ze Statystyk NFZ
Odsetek pacjentéw zmieniajacych leczenie w PL 10,22% 2017-2019

BASiW - Baza Analiz Systemowych i Wdrozeniowych
a) obliczony na podstawie historycznych danych NFZ; b) przewidywany odsetek na podstawie opinii ekspertow

Jak wynika z opinii ekspertéw klinicznych, cytowanych w ramach AWA Zeposia, od wrzesnia 2020
nastgpi wzrost odsetka pacjentéw zmieniajgcych leczenie w PL B.29 ze wzgledu na zmiane kryteriow
programu lekowego pozwalajgcych na zmiane leczenia. W opinii ekspertéw odsetek pacjentow
zmieniajgcych leczenie po zmianie zapisdéw programu lekowego wzrosnie do 15% i 20% w ciggu

dwoch lat od wprowadzenia zmian.

W ramach odnalezionych analiz wptywu na budzet do raportéw HTA oraz opublikowanych do nich
analiz weryfikacyjnych nie odnaleziono informacji pozwalajgcych na wskazanie, czy i w jaki sposob
zmiana kryteriow wigczenia do programu lekowego wplynie na tgczng liczbe pacjentow

rozpoczynajgcych leczenie w programie.

Oprécz analiz HTA dla produktéw Zeposia i Ocrevus uwzgledniono réwniez dane z analizy
weryfikacyjnej do zlecenia 121/2018 (Mavenclad, kladrybina) [17] w ktérej przedstawione sg dane

uzyskane od NFZ dla tacznej liczby chorych w PL B.29 poczawszy od roku 2015 (Tabela 63).
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Docelowo stanowig one uzupetnienie danych z portalu Statystyka NFZ, gdzie dostepne sg dane od
roku 2017.

Tabela 63.
Liczba pacjentéw w PL B.29 w latach 2015-2018 (AWA Mavenclad)
Parametr 2015 2016 2017 2018
Liczba pacjentéw w PL B.29 8 691 9 858 11195 11497

a) dane niepetne wg stanu na sierpien

A.2.2. Analiza danych

Na podstawie odnalezionych zrédet danych na potrzeby oszacowan populacyjnych obliczane sa:
¢ liczba pacjentéw leczonych w PL B.29 (prognoza na kolejne lata),
e odsetek pacjentéw wytgczanych z PL B.29,

e odsetek pacjentéw zmieniajgcych leczenie w PL B.29.

A.2.2.1 PROGNOZA LICZBY PACJENTOW W PL B.29

Prognozowang liczbe pacjentow w kolejnych latach (na potrzeby BIA do roku 2024) oszacowano na
podstawie danych historycznych o liczbie pacjentow w programie lekowym B.29 za lata 2015-2020,
przy zatozeniu statego przyrostu liczby pacjentow w kazdym kolejnym roku. Dane o historycznej
liczbie pacjentéw pozyskano z danych NFZ dostepnych w:

e portalu Statystyki NFZ [6] (2017-2020, Tabela 60),

e analizie weryfikacyjnej do zlecenia 121/2018 (Mavenclad) [17] (2015-2016, Tabela 63).

Iiacbzﬂ: gg;:jentéw w PL B.29 w latach 2015-2020 (Statystyki NFZ, AWA Mavenclad)
Parametr 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Liczba pacjentow w PL B.29 8691 9858 11195 12 795 14 263 15109
Zmiana w latach 2015-2020 - 1167 1337 1600 1468 846

W celu okreslenia przyrostu liczby pacjentéw w programie w kolejnych latach oszacowano o ile
wzrosta liczba pacjentow w kazdym roku w okresie 2016-2020 (odejmujgc od liczby pacjentow w
danym roku liczbe pacjentéow w roku poprzednim). Nastepnie obliczono $rednig uwzgledniajgc
przyrosty w latach 2016-2019 (pominieto rok 2020, w ktdrym przyrost pacjentéw byt znacznie nizszy
niz w latach poprzednich, co prawdopodobnie spowodowane jest pandemig COVID-19) obliczono, ze

kazdego roku liczba chorych w programie rosta o 1 393 pacjentéw.

Dodatkowo przeprowadzono prognozy przyjmujgc przyrost pacjentéw w kazdym roku na poziomie:
e 846 (przyrost w 2020 roku, jako najmniejszy zaobserwowany w latach 2016-2020) — wariant

minimalny,
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e 1534 (Srednia w latach 2018 i 2019, jako najwieksze zaobserwowane w latach 2016-2020) —

wariant maksymaliny.

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie obliczen dla prognozowanej liczby pacjentéw w PL
B.29 w latach 2021-2024 (Tabela 65).

Tabela 65.
Prognozowana liczba pacjentow w PL B.29 w latach 2021-2024
Wariant prognozy 2021 2022 2023 2024
Podstawowy 16 502 17 895 19 288 20 681
Minimalny 15 955 16 801 17 647 18 493
Maksymalny 16 643 18 177 19711 21245

A.2.2.2 ODSETEK PACJENTOW WYLACZANYCH Z PL B.29

Liczbe pacjentéw wytgczonych z PL B.29 w latach 2017-2019 wyznaczono na podstawie danych NFZ
(Tabela 60) odejmujgc od skumulowanej liczby chorych leczonych w programie w kolejnych okresach
dwuletnich pacjentéw leczonych odpowiednio w roku 2018, 2019 i 2020 (Tabela 66).

Tabela 66.
Odsetek pacjentow wytagczonych z PL B.29
Parametr 2017 2018 2019
Liczba pacjentéw w PL B.29 11 195 12 795 14 263
Liczba pacjentow wytaczanych z PL 566 676 787
Odsetek pacjentéw wytaczanych z PL 5,06% 5,28% 5,52%

Na podstawie powyzszych danych oszacowano, ze $redni odsetek pacjentéw wytgczanych z PL B.29
wynosi 5,30% rocznie (w odniesieniu do liczby wszystkich pacjentéw w programie). Warto zaznaczy¢,
ze w analizie wptywu na budzet dla Ocrevus (Tabela 62), odsetek pacjentéw wytgczanych z PL B.29
obliczono takg samg metoda, jednakze na podstawie danych z lat 2017-2019, gdyz dane za rok 2020

nie byly dostepne dla autorow tejze analizy.

Dane raportowane przez NFZ nie pozwalajg na wyrdznienie wartosci analizowanego parametru w
zaleznosci od stosowanej terapii. W zwigzku z tym w obliczeniach niniejszej analizy zatozono, ze
prawdopodobiehnstwo wylgczenia pacjenta z PL B.29 jest takie samo bez wzgledu na stosowane
leczenie, zas sredni odsetek wytgczanych z programu jest taki sam bez wzgledu na udziaty lekéw. W
Swietle wynikéw przedstawionych w ramach przeprowadzonej analizy klinicznej [26] (brak istotnych
réznic w zakresie przerywania terapii oraz utrwalonej progresji niepetnosprawnosci oraz przewaga
PON wzgledem komparatorow dla redukcji rocznej liczby rzutéw) oraz braku uwzglednienia w
niniejszej analizie przechodzenia pacjentow do PL B.46 jest to podejscie o charakterze

konserwatywnym.

HTA Consulting 2021 (www hta pl) Strona 74



Analiza wptywu na budzet. Ponesimod (Ponvory®) w leczeniu rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego

A.2.2.3 ODSETEK PACJENTOW ZMIENIAJACYCH LEK W RAMACH PL B.29

Liczbe pacjentéw zmieniajgcych lek w obrebie programu B.29 w ciggu roku okre$lono jako roznice
miedzy sumg pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie poszczegdlnymi lekami w danym roku i liczbg

nowych pacjentéw rozpoczynajgcych terapie w programie lekowym w tym samym roku.

Liczbe nowych pacjentow, ktorzy rozpoczynali leczenie w programie lekowym B.29 w latach 2018-
2020 oszacowano odejmujgc od skumulowanej liczby chorych leczonych w PL w okresach dwuletnich

pacjentéw leczonych odpowiednio w roku 2017, 2018 i 2019 (Tabela 67).

Nalezy zauwazy¢, ze liczba nowych pacjentow w poszczegdlnych latach nie jest tozsama z sumg
nowych pacjentéw leczonych z zastosowaniem poszczegoélnych substancji (3 815, 3601 i 2 811 oséb
odpowiednio w roku 2018, 2019 i 2020). Réznice wynikajg z faktu, ze liczba nowych pacjentow
dotyczy pacjentow wigczanych do PL de novo, za$ liczba nowo rozpoczynanych terapii obejmuje
zaréwno pacjentdw nowo wigczanych, jak i tych, ktdérzy zmienili leczenie w obrebie PL B.29 w

stosunku do roku poprzedniego.

Tabela 67.
Liczba nowych pacjentéw i nowych terapii w PL B.29 — dane NFZ
Substancja 2018 2019 2020
Liczba nowych pacjentéw 2 166 2144 1633
Liczba nowych terapii*, w tym terapia: 3815 3601 2811
IFNB-1b-SC 274 239 188
DMF 1948 1988 1540
GA 451 384 315
IFNB-1a-IM 162 127 90
IFNB-1a-SC 229 151 149
Peg-IFNB-1a 178 99 62
TERI 538 592 465
ATZ 35 21 2

* Suma pacjentéw rozpoczynajacych leczenie poszczegdlnymi lekami

Liczbe pacjentéw zmieniajacych leczenie w ramach PL B.29 w ciggu roku okreslono jako réznice
liczby pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie nowym lekiem (liczba nowych terapii) oraz liczby nowych

pacjentow (Tabela 68).
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I?cbzilz sg;:jentéw zmieniajacych leczenie w ramach PL B.29 - obliczenia na podstawie danych NFZ
Parametr 2018 2019 2020
Liczba nowych terapii (A) 3815 3601 2811
Liczba nowych pacjentéw (B) 2 166 2144 1633
Liczba pacjentéw zmieniajacych lek (A-B) 1649 1457 1178

Oszacowane powyzej liczby pacjentdw zmieniajgcych leczenia skompilowano z danymi dotyczgcymi
catkowitej liczby pacjentow leczonych w PL B.29 w latach 2018-2020, otrzymujgc odsetek pacjentow

zmieniajgcych leczenie w kolejnych latach (Tabela 69).

Bzzzzasgr;acjentéw zmieniajgcych leczenie w ramach PL B.29 - obliczenia na podstawie danych NFZ
Parametr 2018 2019 2020
Liczba pacjentéw w PL B.29 12795 14 263 15109
Liczba pacjentéw zmieniajacych lek 1649 1457 1178
Odsetek pacjentéw zmieniajgcych lek 12,89% 10,22% 7,80%

Jak wynika z powyzszych danych w odsetek pacjentéw zmieniajgcych leczenie w analizowanym
okresie zmniejsza sie. Z drugiej strony, od 1 wrzeénia 2020 roku zaczat obowigzywac¢ nowy opis
programu lekowego, ktory zawiera uproszczone kryteria kwalifikacji (usunieto system punktowy
kwalifikacji i wymog uzyskania co najmniej 10 punktéw w kategoriach: czas trwania choroby, liczba
rzutdw i stan neurologiczny) i zliberalizowane kryteria zmiany terapii (dodajgc zapis umozliwiajgcy
zmiane terapii, w przypadku, gdy w opinii lekarza prowadzgcego terapie, zamiana taka wykazuje
korzys¢ terapeutyczng dla pacjenta). Zmiany te mogty wptyng¢ na liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych

lub zmieniajgcych leczenie.

Na podstawie danych NFZ (Tabela 69) okreslono sredni odsetek pacjentéw zmieniajgcych leczenie w
ramach PL B.29 na poziomie 10,16% rocznie (w odniesieniu do liczby wszystkich pacjentéw w

programie).

Natomiast w analizie weryfikacyjnej dla ozanimodu [18] cytowane sg opinie ekspertéw Klinicznych,
ktérzy wskazali ze zmiany jakie zaszty w PL B.29 przyczynig sie do wzrostu czestotliwosci zmiany
leczenia na inne w ramach programu. Ankietowani klinicysci oszacowali odsetek pacjentow
zmieniajgcy leczenie w ramach programu lekowego B.29 — wskazujac, ze najprawdopodobniej nastgpi

wzrost tego odsetka do 15% i 20% w ciggu dwoch lat od wprowadzenia zmian.
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A.3. Dane epidemiologiczne

Ocena skali chorobowosci na stwardnienie rozsiane w Polsce przeprowadzona zostata w oparciu o
przeszukanie bazy informacji medycznej Medline (przez PubMed) [27]. Wykorzystang strategie
wyszukiwania przedstawiono ponizej (Tabela 70). Dodatkowo wykonano niesystematyczne

przeszukanie sieci Internet.

Tabela 70.
Strategia wyszukiwania danych epidemiologicznych — Medline

Lp. Zapytanie / stowo klucz Liczba wynikow

"Multiple Sclerosis"[Mesh] OR SPMS OR RRMS OR multiple sclerosis OR disseminated

sclerosis OR sclerosis multiplex 97039

epidemiol* OR crosssection OR crosssectional OR "cross sectional" OR register OR
2 longitudinal OR populationbased OR prospective OR retrospective OR registry OR registries 4 954 858
OR observational OR longitudinal OR database

3 poland OR polish 384 735

4 #1 AND #2 AND #3 336

Data przeszukania: 19.05.2021

W zwigzku z tym, ze oszacowania liczebnosci populacji docelowej niniejszej analizy oparto na danych
NFZ o liczbie pacjentéw leczonych w programie lekowym, przeszukanie postuzyto do odnalezienia
danych na temat chorobowosci MS oraz liczebnosci pacjentéw z RRMS w celu okreslenia liczebnosci
populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéow, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana (rozdz. 1.2.5). W zwigzku z tym do analizy wigczano badania, w ktérych raportowano

dane na temat chorobowos$ci MS oraz odsetka pacjentéw z rzutowo-remisyjng postacig MS.

A.3.1. Chorobowos¢ MS

BADANIA EPIDEMIOLOGICZNE

Na podstawie przeszukania odnaleziono publikacje, w ktérych raportowano dane na temat
chorobowosci MS w Polsce. Do analizy wtgczono badania publikowane po 2000 roku. W ponizszej

tabeli przedstawiono wskazniki chorobowosci z wigczonych do analizy publikaciji.

Tabela 71.
Wskazniki chorobowosci MS w Polsce
Publikacja Region Dzien prewalencyjny Chorobowos$¢ [N/100 000]
Brola 2017a [13] woj. éwietokrzyskie 31.12.2015 121,3 (114.6-128,4)°

114,2 (106,2-121,5)°

115,7 (111,2-121,4)?
Brola 2016b [28] woj. $wietokrzyskie 31.12.2014 109,8 (105,4—114.8)°
106,6 (101,1-111,2)°
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Publikacja Region Dzien prewalencyjny Chorobowos¢ [N/100 000]
Brola 2015 [10] woj. swietokrzyskie 31.12.2013 109,1
Kapica-Topczewska 2018 woj. podlaskie 108,7
[29] woj. $wietokrzyskie 31.12.2013 1091
Pierzchata 2015 [30] region Gérnego Slaska 31.12 2012 13,8
Szpernalowska 2008 pow. szczecinecki 2005 91,8

region Szczecina

Potemkowski 2005 [32] ; o 31.12.2004 59,16
(byte woj. szczecinskie)

tobinska 2004 [33] Lublin 31.12.1997 57,3

Kazmierski 2004 [34] Gniezno 31.12.1999 97,82

tobinska 2001 [35] Swidnik 31.12.1997 88,6

110,54 (obszar ogniska MS)

Potemkowski 2001 [36] Woj. szczecinskie 31.12.1995 52,89 (obszar kontrolny)

a) wspotczynnik surowy, b) wspoétczynnik standaryzowany wzglgedem populacji europejskiej (wg. wieku), c) wspoétczynnik standaryzowany
wzgledem populacji polskiej (wg. wieku), d) praca doktorska, brak dostepu do petnego tekstu publikacji, dane na podst. publikacji Potemkowski
2009

Opublikowane badania epidemiologiczne opierajg sie na danych uzyskanych w niektérych regionach
Polski. W zadnym z nich nie analizowano chorobowosci MS w skali catego kraju. Najnowsze dane
raportowane w publikacjach Brola 2015 [10], Brola 2016b [28], Brola 2017a [13] pochodzg z polskiego
rejestru chorych ze stwardnieniem rozsianym - RejSM. Rejestr RejSM zostat utworzony w 2010 i
obejmuje pacjentow z kilkudziesieciu osrodkéw neurologicznych w 7 wojewddztwach srodkowej i
wschodniej Polski. Jednak ze wzgledu na to, ze najpetniejsze dane w rejestrze RejSM pochodzg z
wojewoddztwa Swietokrzyskiego, wyznaczone w ww. badaniach wskazniki epidemiologiczne dotyczg
tego witasnie regionu. Jedynie w publikacji Kapica-Topczewska 2018 [29] pokazano chorobowos¢ w
2013 roku w dwodch wojewddztwach: swietokrzyskim i podlaskim, ktéra wynosita odpowiednio
109,1/100 tys. i 108,7/100 tys. ludnosci.

Najnizszy wskaznik chorobowosci prezentowano w publikacji Pierzchata 2014 [30]. Celem tego
badania bylo okreslenie charakterystyki demograficznej i klinicznej pacjentow z MS z obszaru
Gérnego Slgska. Liczbe pacjentéw objetych badaniem (640 chorych) zestawiono z populacjg Gérnego
Slgska (4 615 870 oséb, dane z 31 grudnia 2012), otrzymujgc wspotczynnik chorobowosci réwny
13,8/100 000 osob. Wedilug autorow publikacji otrzymana warto$¢ nie przedstawia rzeczywistej
wartosci tego wskaznika. Wynika to z faktu, ze w badaniu uwzgledniono jedynie pacjentéw leczonych
w wybranych, najwiekszych osrodkach zajmujgcych sie leczeniem MS - stanowig oni zaledwie

utamek populaciji chorych na MS zamieszkujgcych region Gérnego Slagska.

DANE Mz

W ramach przeszukania sieci Internet odnaleziono raport Ministerstwa Zdrowia [14], w ktorym
przedstawiono liczbe chorych na stwardnienie rozsiane w Polsce w latach 2012-2019. W raporcie tym
w celu precyzyjnego przyblizenia liczby oséb chorujgcych na stwardnienie rozsiane w Polsce,

wykorzystano rekomendacje specjalistow z zakresu neurologii oraz badan nad MS i stworzono
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syntetyczne reguly, pozwalajgce na zaklasyfikowanie pacjentéw jako zapadtych na podstawie
sprawozdanych im $wiadczen zdrowotnych z rozpoznaniem G35. Ponizej przedstawiono liczebnos$¢
chorych na MS okreslong zgodnie z regulg: osoba uznana jest za chorg, jezeli miata co najmniej 3
wizyty w ramach $wiadczen udzielanych w ambulatoryjnej opiece specjalistycznej (AOS), lecznictwie
szpitalnym, rehabilitacji leczniczej (rodzaj swiadczen 2, 3, 5) z rozpoznaniem G35 w przeciggu 3 lat
oraz miata co najmniej 1 wizyte z rozpoznaniem G35 na oddziale lub w poradni neurologicznej

(wliczajac w to poradnie dzieciece) lub uczestniczyta w programie lekowym dla pacjentéw z MS.

Tabela 72.
Liczba chorych na MS w latach 2012-2019 - raport MZ
Rok 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Chorzy na MS 34 395 37773 40 694 43 287 45613 47 651 49 649 51540
Chorobowos$¢ MS na 100 tys. 89,26 98,12 105,76 112,62 118,68 123,98 129,26 134,28

PODSUMOWANIE

Zgodnie najnowszymi danymi z polskiego rejestru chorych ze stwardnieniem rozsianym (RejSM)
opublikowanymi w publikacji Brola 2017a [10] na temat chorobowos$ci MS w Polsce, wskaznik
chorobowosci MS w Polsce wynosi 121,3/100000. Uwzgledniajgc liczebnos$é populacji Polski w 2020
roku na podstawie danych Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS) [11] liczbe chorych z MS w
Polsce szacuje sie na okoto 46,4 tys. osob. Natomiast wedtug danych z analiz Ministerstwa Zdrowia
(MZ) liczba chorych z MS w Polsce jest wyzsza i wynosi 51,5 tys. oséb. Na podstawie powyzszych

zrédet liczba chorych z MS w Polsce wynosi okoto 46-51 tys. osob.

A.3.2. Posta¢ RRMS

Informacje dotyczace odsetka pacjentdw z rzutowo-remisyjng postacia MS odnaleziono w
publikacjach odnalezionych w ramach przeprowadzonego przeszukania epidemiologicznego. W

ponizszej tabeli przedstawiono odsetki pacjentéw z RRMS z wigczonych do analizy publikaciji.

Tabela 73.
Odsetki pacjentow z RMMS
Zrédto Liczba pacjentow objeta badaniem Odsetek pacjentéw z RRMS

Rzepinski 2021 [37], Rzepinski 2019 [38] 375 57,07%
Wawrzyniak 2020 [39] 100 36,00%
Bonek 2020 [40] 665 66,32%
Kapica-Topczewska 2020 [41] 815 69,30%
Brola 2019 [12] 4398 66,5%
Brola 2017b [42] 3199 66,2%
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Zrédio Liczba pacjentow objeta badaniem Odsetek pacjentéw z RRMS
Selmaj 2017 [43] 411 63,7%
Brola 2017a [13] 1525 67,4%
Brola 2016b [28] 1462 68,2%
Brola 2016a [44] 2385 68,8%
Rzepinski 2016 [45] 129 75,2%
Brola 2015 [46] 1384 68,5%
Garczynski 2015 [47] 159 32,1%
Mitosek-Szewczyk 2014 [48] 3521 74,2%
Pierzchala 2014 [30] 640 73,1%
Pokryszko-Dragan 2013 [49] 100 79,0%
tabuz-Roszak 2013 [50] 61 68,9%
Zakrzewska-Pniewska 2013 [51] 221 70,1%
Mirowska-Guzel 2011 [52] 230 81,3%
Simka 2011 [53] 441 35,4%
Brola 2010 [54] 108 63,0%
Flachenecker 2010 [55] 28 37,0%
Jaracz 2010 [56] 210 56,7%

Kutakowska 2010 [57] 3 581 wiym: 2. 5%7?'3;@ 26 tagodna)
Owecki 2010 [58] 107 70,1%
tabuz-Roszak 2009 [59] 44 93,2%
Mirowska-Guzel 2009 [60] 234 82,1%
Potemkowski 2005 [32] 1118 38,3%
Wegrzyn 2005 [61] 58 84,5%
Lobinska 2004 [33] 204 39,7%
Lobinska 2001 [35] 36 80,6%
Potemkowski 2001 [36] 940 36,2%

W celu ustalenia, u jakiego odsetka pacjentéw z MS wystepuje posta¢ RRMS, odniesiono sie do
najwiekszych rejestrow chorych. Sposréd odnalezionych publikacji takie kryterium ilosciowe préby
spetnialy badania: Brola 2019 [12], Brola 2017b [42], Mitosek-Szewczyk 2014 [35] oraz Kulakowska
2010 [57]. Do dalszych oszacowah przyjeto odsetek pacjentéw z RRMS na poziomie 66,51%

okreslony na podstawie danych raportowanych w publikacji Brola 2019 [12].
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