Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych
pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita

grubego w ramach programu lekowego

ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Krakow, listopad 2022




LISTA OSOB ZAANGAZOWANYCH W OPRACOWANIE ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

- . Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp komandytowa
AT T I Os. Mozarta 1/29, 31 - 232 Krakow
(nazwa firmp dane kontaktowe) e-mail: centrumhta@centrumhta.com
Y, telefon: 0 607 345 792

Imie i nazwisko Wkiad pracy

Autorzy analizy wptywu na budzet

Analiza wplywu na budzet zostata . L

wykonana na zlecenie i sfinansowana Swedish Orpl:agig:?:;t%uzm Sp.zo.o.
przez (nazwa firmy, dane 00-8.15 Warszawa

kontaktowe)

. p Autorzy nie zgtosili konfliktu intereséw innych niz
e wynikajacych z prowadzonej dziatalnoséci Centrum HTA




Spis tresci

SPIS TRESCI
INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU .......vovevereertseessesseseesesssssssssesesssssessssssesanas 4
274 074 V) {5 5
1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA........cvvererecrererssssssssesessssssssssssessssssssssssssesasasans 9
2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPEYWU NA BUDZET ...vvveeerereereressssssssesesssssssessssesesssssssssssssenns 9
2.1.  OCENIANA TECHNOLOGIA I SPOSOB JEJ FINANSOWANIA........coevrererrereressssssssesessssssssssssesesessnans 11
2.2, PERSPEKTYWA ANALIZY ....ooviuiverersessssesssesesessssssssssesesssasassssssssassssssssssssssesassssssssssssesasssssssssssans 16
2.3, HORYZONT CZASOWY ANALIZY.....coivrreieetetsestisisessesssssssssssssssessssssssssssssssessssssssssssesassssssssssssesans 16
2.4, SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY .....cvuiveveeriierecseressesessssissesesessssnans 19
2.5.  CHARAKTERYSTYKA I LICZEBNOSC ANALIZOWANE] POPULACI ......cvvvveeereceseetsesessssssesesessssnans 21
2.6.  ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE ......cucvevvieeressssetssstssssessessssssssssssssssessssssssssssssesesssnns 32
2.7.  KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU......cucvevvesiiereisetsestssssessessssssssssssssssessssssssssssssesesssans 32
2.8.  METODY ESTYMACII WYNIKOW ANALIZY W UJECIU POPULACYINYM ......ovverereererersssnnnsesesesssnans 40
2.9.  ANALIZA WRAZLIWOSCI I WYKAZ PARAMETROW ANALIZY WPELYWU NA BUDZET .....cverrerererrrnennns 41
3. WYNIKI ANALIZY WPEYWU NA BUDZET ...ocvvvveeeecestesessssessssssssasssssssssssssesssssssssssesassssssssssssssesssssssns 44
3.1.  AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PYATNIKA PUBLICZNEGO........c0cemeererererisnnssssesesssssssssssesesessnans 44
3.2.  WARIANT PRAWDOPODOBNY, MINIMALNY I MAKSYMALNY ......coevevmeererereessnnrsssesesssssssssssssesesnans 44
3.3, ANALIZA WRAZLIWOSCL .....covuieivereesesisssseetststssssessssesstssssssssssssatssssssssssssessssssssssssssassssssssssnsesans 47
4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW. .....curuivireeeissessssessestssssssssetstssssasssssassssssssssssssasassssssssssssasassssssssssssans 50
5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE ....vvviierecsteesesssessssetstsessssssssessssssssssssssessssssssssssssesasssnes 52
6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH ....vvererverereeressereeeenns 52
7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZINE .....covveveiecvetieseessssesesssssssssssssssssssssessssssassssssssssssssasassssssssssssasssssssnns 52
8. OGRANICZENIA ANALIZY .....ovuruererersseesessssesesssssssssssesesssssssssssasesasssssssssssessssssssssssesesassssssssssesasassssnes 53
9. DYSKUSIA ..ecvvvvreesesassesesssssssssesesesssss s ssastesasss s s sssesesasasss s sssssetes et s s ssaet et et et ss s seseb et et s s s snsesetetasnans 54
10. WNIOSKI KONCOWE .....covevereesesesessessssssesessssssssssssesessssssssssssssesasssssssssesesassssssssssesasssssssssssssesasssssssssess 55
11. OCENA ZAPOTRZEBOWANIA NA ANALIZE RACIONALIZACYINA.....cucvererirrresesesesssssessssssessssssssssssssesssssans 56
12, BIBLIOGRAFIA .....cuvivvtieseesssesesssssssssesesassssssssssesasasassssssesesesasss s s sssesetasassssssesetasasassssssssesasssssssssees 57
13, SPIS TABEL ...vuvuvuieieeteetsisssssssetsestssssssesesssssss s sssssatet st s s sssss st st st s s s ssb et et as s ss e b et et et st es s ssanbebatss s s snsns 61
14, SPIS RYSUNKOW ....cuvviviietesesesesesesesessssssssssssssssssssssssssssesasesesesesesessssssssssssssssssnsasasasasesesesesesssssssssssssnns 62
15. OCENA SPELNIENIA WYMOGOW FORMALNYCH ANALIZY .....oovvvereceeteesissssssesesssssssesssssssssssssssssssssasssssans 63




Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach Cel
programu lekowego. H

INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

Akronim / skrot Interpretacja (peitna nazwa)
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
BIA ang. Budget Impact Analysis;

Analiza wptywu na budzet

ang. Confidence Interval;

c Przedziat ufnosci
crl ang. Credible Interval:
Przedziat wiarygodnosci
HTA ang. Health Technology Assessment;
Ocena Technologii Medycznych
LCI ang. Lower Confidence Interval;
Dolna granica przedziatu ufnosci
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
NICE ang. National Institute for Health and Clinical Excellence;

Brytyjski Narodowy Instytut Zdrowia i Doskonatosci Klinicznej

Perspektywa ptatnika Perspektywa ptatnika publicznego, tj. podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
publicznego medycznych ze $rodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia)

ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome;

PICO - . . . .
Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik

ang. Risk Sharing Scheme;

S Porozumienie podziatu ryzyka
ang. Upper Confidence Interval;
UCI i . - o
Gorna granica przedziatu ufnosci
W21G Wrzodziejace zapalenie jelita grubego
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STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Celem analizy byta ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze srodkdw publicznych stosowania
produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach

programu lekowego.

Przedmiotem analizy byto wigczenie wnioskowanej technologii do istniejgcego programu wielolekowego ,Leczenie pacjentéw z
wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10: K51)” opisanego w zataczniku B.55. do obwieszczenia Ministra Zdrowia
[37] (program zwany dalej programem B.55.).

METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIiT) sprecyzowano kontekst niniejszego etapu
oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome; populacja, interwencja,
poréwnanie, wynik [osobno: efekt zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wptywu na
budzet]) [1] niniejszej analizy przedstawia sie nastepujaco:

e  populacje stanowili dorosli pacjenci z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) spetniajacy kryteria wigczenia do
programu B.55. (P),

e wnioskowang technologie stanowito stosowanie produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) (1),

e wnioskowang technologie poréwnano ze stosowaniem refundowanej technologii opcjonalnej (4. inhibitora kinazy Janusowej
[JAK] starszej generacji: tofacytynibu), ktory nalezy do tej samej klasy lekow co wnioskowana technologia i z wysokim
prawdopodobienstwem bedzie zastepowany przez wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji. Dodatkowo
uwzgledniono inne opcje terapeutyczne mozliwe do stosowania wérdd pacjentéw z analizowanej populacji w programie
lekowym B.55. (ustekinumab, wedolizumab, infliksymab) (C),

e majac na uwadze brak bezposrednich dowoddw naukowych pozwalajacych potwierdzi¢ przewage wnioskowang technologii
nad innymi lekami z programu B.55. oraz wyniki dostepnych porédwnan posrednich niepozwalajacych jednoznacznie
potwierdzi¢ przewagi klinicznej zadnej z analizowanej interwencji nad pozostatymi w ramach analizy ekonomicznej przyjeto
brak réznic w skutecznosci i bezpieczenstwie poréwnywanych interwencji (por. rozdziat 2.4. Analizy ekonomicznej [88]) (O),

e wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentow w stanie klinicznym wskazanym
we whniosku pod postacig: liczebnosci populacji pacjentéw, o ktérej mowa w §6 ust. 1 i 2 Rozporzadzenia [3], aktualnych
wydatkdw na leczenie pacjentéw z analizowanej populacji oraz prognozowanych wydatkéw na 2 lata realizacji
proponowanego programu lekowego, zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4. niniejszej
analizy).

W ramach analizy poréwnano naktady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do finansowania
$wiadczen medycznych) ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majacych
na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (status qguo, ,scenariusz istniejacy”; brak finansowania filgotynibu ze
Srodkédw publicznych w programie B.55.) oraz wysoko$¢ tych naktadéw w sytuacji finansowania wnioskowanej technologii ze

srodkow publicznych (,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

Whnioskowana technologia (filgotynib) nalezy do inhibitoréw JAK nowej generacji cechujacych sie wyzszg selektywnoscig dziatania
[40]. W chwili obecnej w programie B.55. pacjenci z analizowanej populacji majg mozliwosci stosowania wielu opgcji
terapeutycznych, w tym réwniez inhibitora JAK starszej generacji (tofacytynibu). Tym samym w scenariuszu istniejgcym zatozono

brak stosowania wnioskowanej technologii wsrdd wszystkich pacjentdow z analizowanej populacji. W nowym scenariuszu
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uwzgledniono stopniowy wzrost wykorzystania wnioskowanej technologii wérdd pacjentéw rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych
leczenie w programie B.55. W ramach analizy podstawowej konserwatywnie przyjeto, ze wnioskowana technologia bedzie

zastepowal wszystkie opcje terapeutyczne dostepne w programie B.55., zgodnie z ich udziatem w scenariuszu istniejgcym

(przyjeto stosowanie wnioskowanej technologii w miejsce wszystkich dostepnych opcji terapeutycznych w programie B.55.).

Zgodnie z art. 14 ustawy o refundacji [30] zatozono, ze wnioskowana technologia bedzie wydawana pacjentowi bezpfatnie jako

lek stosowany w programie lekowym.

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy warianty oceny liczebnosci populacji docelowej: wariant najbardziej

prawdopodobny, wariant minimalny i wariant maksymalny.
Przy ocenie skrajnych wariantdw uwzgledniono zakres niepewnosci parametréw wptywajacych na liczebno$¢ populacji docelowej

zardowno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Przeprowadzono modelowanie farmakoepidemiologiczne pozwalajace na podstawie ww. danych okreslic w kazdym roku liczbe

pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w programie B.55., zmieniajgcych leczenie w obrebie programu B.55. oraz kontynuujacych
leczenie w tym programie rozpoczete w latach poprzednich. Ekstrapolacje danych na kolejne lata przeprowadzono przy zatozeniu
liniowo wzrastajacej liczebnosci grupy pacjentdw rozpoczynajacych leczenie w programie B.55. (pacjentow pierwszorazowych).

Dostepne dane dotyczace liczebnosci populacji pacjentéw leczonych w programie B.55. dotyczg okresu do korfica 2021 roku, w
ktédrym pacjenci mogli by¢ leczeni w programie B.55. przez okres nieprzekraczajgcy 12 miesiecy. Od stycznia 2022 roku, w

programie mozliwe jest jednak stosowanie analizowanych lekéw bez administracyjnych ograniczen czasowych.




Streszczenie

Tym samym ocena liczebnosci populacji docelowej obejmowata nastepujace etapy:

Odsetek wykorzystania poszczegélnych lekéw ustekinumabu, wedolizumabu, infliksymabu i tofacytynibu w scenariuszu

istniejagcym okreslono na podstawie ekstrapolacji dostepnych danych na temat wykorzystania tych lekow w programie B.55. w
latach 2020 — 2021 (przyjeto liniowy wzrost wykorzystania tofacytynibu oraz dopetnienie udziatdw do 1 przez leki infliksymabu i

wedolizumabu zgodnie z ich udziatem w 2021 roku) oraz wynikow analizy wptywu na budzet refundacji ustekinumabu [61].

Odsetek przysztego wykorzystania wnioskowanej technologii w przypadku jej refundacji zostat okreslony na podstawie danych

dla 2 lekéw ktore ostatnio zostaty objete refundacjg w programie B.55. (tofacytynib i ustekinumab).

Na podstawie ww. danych okreslono liczbe pacjentdw, ktéra co roku moze rozpoczynac leczenie filgotynibem w przypadku jego
refundacji i niezaleznie od linii leczenia. Przyjeto, Ze pacjenci z analizowanej populacji mogg rozpoczynac leczenie kazdego
tygodnia danego roku nalezgcego do horyzontu czasowego analizy.

W opracowaniu przedstawiono wytgcznie wycinek budzetu pfatnika publicznego na ktéry wplyw bedzie miata refundacja
whnioskowanej technologii, tj. pominieto z oceny wydatkdw pacjentéw skutecznie leczonych innymi lekami z programu B.55. i

niekwalifikujgcych sie do rozpoczecia leczenia wnioskowang technologig w kazdym roku horyzontu czasowego analizy.

Okreslono, ze liczebno$¢ populacji pacjentdw wigczanych do programu lekowego B.55. lub zmieniajgcych leczenie w obrebie tego

programu w horyzoncie czasowym analizy wyniesie:

Ustalono, ze objecie refundacjg wnioskowanej technologii spowoduje inicjalizacje leczenia filgotynibem wsréd (wartosci

zaokraglone):

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikow przegladu systematycznego medycznych baz danych [41].
W ramach niniejszej analizy wptywu na budzet przy ocenie wydatkow z budzetu ptatnika publicznego wykorzystano zatozenia,
wartoséci parametréw wejsciowych i wyniki modelu decyzyjnego szczegétowo opisanego na etapie Analizy ekonomicznej [88].
Wydatki z budzetu ptatnika publicznego skalkulowano uwzgledniajgc cotygodniowe zuzycie zasobow i koszty na pacjenta
rozpoczynajgcego leczenie (wynik modelu Analizy ekonomicznej [88]) oraz liczbe pacjentdw rozpoczynajacych leczenie dang

substancjg czynng w danym tygodniu horyzontu czasowego analizy.

Przeprowadzona analiza wplywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania wnioskowanej technologii ze
$rodkéw publicznych, jest zgodna z Wytycznymi AOTMIT dla przeprowadzania ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia

minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w rozporzadzeniu [3].
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Wvniki analizv wplvwu n zet wskazaty, ze kw f ii fil i K jecia refundacja tego leku wyniesie:

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazuja, ze podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania ze srodkéw
publicznych stosowania produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) we wnioskowanym wskazaniu bedzie zwigzane z niewielkim
wzrostem wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonego na finansowanie $wiadczen gwarantowanych wsréd

pacjentéw z analizowanej populagji.

Wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych bedzie zwigzane z inkrementalng zmiang
catkowitych wydatkéw pfatnika publicznego na $wiadczenia medyczne gwarantowane pacjentom z analizowanej populacji

wynoszacg (wartosci ujemne oznaczajg oszczednosci dla ptatnika publicznego w przypadku refundacji wnioskowanej technologii):

Wyniki przeprowadzonej analizy wrazliwosci potwierdzity przedstawione wnioski i zatozenia niniejszej analizy.
Najwyzszy wplyw zaobserwowano testujgc alternatywne zatozenia modelowania oraz skrajne warianty oceny parametréow

wykorzystanych do kalkulacji liczebnosci populacji docelowe;j.

W ramach analizy wrazliwosci wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii nie bedzie wymaga¢ dodatkowych naktadédw

transowych pracicaczaeych:

Refundacja wnioskowanej technologii zapewni mozliwos¢ indywidualnego dostosowania skutecznej terapii WZIG poprzez
umozliwienie stosowania, obok dostepnych lekéw w programie B.55., inhibitora JAK nowej generacji cechujgcego sie wyzsza
selektywnoscig niz dotychczas refundowany inhibitor JAK. Wyzsza selektywno$¢ nowej generacji inhibitoréw JAK moze przetozy¢

sie na wyzsze bezpieczenstwo leczenia dorostych chorych na RZS [40], [41].

Zgodnie z wynikami niniejszej analizy ustalono, ze wymienione wyzej korzysci kliniczne wymaga¢ bedg dodatkowych naktadéw
finansowych NFZ. Niemniej jednak wzrost catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego bedzie niewspdtmierny do
osigganych wynikdw zdrowotnych. Maksymalny wzrost dodatkowych naktadéw finansowych ptatnika publicznego _
_ na refundacje w 2022 roku i okoto - prognozowanych,
niewykorzystanych srodkow finansowych z budzetu przeznaczonego na refundacje lekéw w 2022 roku (na podstawie stopnia
wykonania budzetu do konca sierpnia 2022 roku). _
|




1. Cel analizy wptywu na system ochrony zdrowia \

1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Celem analizy byfa ocena wplywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze
srodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych

pacjentow z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach programu lekowego.

Przedmiotem analizy byto wigczenie wnioskowanej technologii do istniejgcego programu wielolekowego
JLeczenie pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) (ICD-10: K51)” opisanego w

zalgczniku B.55. do obwieszczenia Ministra Zdrowia [37] (program zwany dalej programem B.55.).

2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano
kontekst niniejszego etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention,
comparison, outcome, populacja, interwencja, poréwnanie, wynik — osobno: efekt zdrowotny okreslony
na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wptywu na budzet) [1] niniejszej analizy
przedstawia sie nastepujgco:

e populacje stanowili doro$li pacjenci z wrzodziejagcym zapaleniem jelita grubego (WZJG) spetniajacy
kryteria wigczenia do programu B.55. (P),

e wnioskowang technologie stanowito stosowanie produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) (I),

e wnioskowang technologie poréwnano ze stosowaniem refundowanej technologii opcjonalnej (tj.
inhibitora kinazy Janusowej [JAK] starszej generacji: tofacytynibu), ktory nalezy do tej samej klasy
lekow co wnioskowana technologia i z wysokim prawdopodobierstwem bedzie zastepowany przez
wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji. Dodatkowo uwzgledniono inne opcje
terapeutyczne mozliwe do stosowania wsrdd pacjentow z analizowanej populacji w programie
lekowym B.55. (ustekinumab, wedolizumab, infliksymab) (C),

e majac na uwadze brak bezposrednich dowoddw naukowych pozwalajgcych potwierdzi¢ przewage
wnioskowang technologii nad innymi lekami z programu B.55. oraz wyniki dostepnych poréwnan
posrednich niepozwalajacych jednoznacznie potwierdzi¢ przewagi klinicznej zadnej z analizowanej
interwencji nad pozostatymi w ramach analizy ekonomicznej przyjeto brak réznic w skutecznosci i
bezpieczenstwie poréwnywanych interwencji (por. rozdziat 2.4. Analizy ekonomicznej [88]) (O),

o wyniki niniejszej analizy wptywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentdw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku pod postacia: liczebnosci populacji pacjentéw, o ktorej mowa

w 86 ust. 1 i 2 Rozporzadzenia [3], aktualnych wydatkdw na leczenie pacjentdéw z analizowanej
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populacji oraz prognozowanych wydatkow na 2 lata realizacji proponowanego programu lekowego,

zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4. niniejszej analizy).

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczern medycznych) ponoszone w ramach opieki nad pacjentkami
z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majacych na celu rozszerzenie dostepu do
wnioskowanej technologii (status guo, ,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania filgotynibu ze $rodkéow
publicznych w programie B.55.) oraz wysokos¢ tych naktadéw w sytuacji finansowania wnioskowanej

technologii ze $rodkéw publicznych (,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

Whioskowana technologia (filgotynib) nalezy do inhibitoréw JAK nowej generacji cechujgcych sie wyzszg
selektywnoscig dziatania [40]. W chwili obecnej w programie B.55. pacjenci z analizowanej populacji
majg mozliwosci stosowania wielu opcji terapeutycznych, w tym rowniez inhibitora JAK starszej
generacji (tofacytynibu). Tym samym w scenariuszu istniejgcym zatozono brak stosowania
whnioskowanej technologii wsrdd wszystkich pacjentdéw z analizowanej populacji. W nowym scenariuszu
uwzgledniono stopniowy wzrost wykorzystania wnioskowanej technologii wsrédd pacjentow
rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych leczenie w programie B.55. W ramach analizy podstawowej
konserwatywnie przyjeto, ze wnioskowana technologia bedzie zastepowac wszystkie opcje
terapeutyczne dostepne w programie B.55., zgodnie z ich udziatem w scenariuszu istniejgcym (przyjeto
stosowanie wnioskowanej technologii w miejsce wszystkich dostepnych opcji terapeutycznych w

programie B.55.).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy warianty oceny liczebnos$ci populacji docelowej:
wariant najbardziej prawdopodobny, wariant minimalny i wariant maksymalny.
Przy ocenie skrajnych wariantdw uwzgledniono zakres niepewnosci parametréw wptywajgcych na

liczebno$¢ populacji docelowej zardwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. OTM Sp. komandytowa [41].

Przy ocenie wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego, w ramach niniejszej analizy wptywu na budzet
wykorzystano wartosci parametrow, zatozenia i wyniki modelu decyzyjnego, szczegdtowo opisanego na

etapie Analizy ekonomicznej [88].

W niniejszej analizie wykorzystano ogolnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne [1]-
[29], [34], [35].
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Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania

wnioskowanej technologii ze S$rodkow publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla
przeprowadzania ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia minimalne wymagania Ministra Zdrowia

przedstawione w rozporzadzeniu [3].

2.1. OCENIANA TECHNOLOGIA I SPOSOB JEJ FINANSOWANIA

Firma Swedish Orphan Biovitrum Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacjg produktu leczniczego
Jyseleca® pod postacig tabletek z filgotynibem w ramach czesci B Wykazu refundowanych lekow,
$rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (,Leki
dostepne w ramach programu lekowego™) umozliwiajgce stosowanie wnioskowanej technologii wsrdd

dorostych chorych na WZJG w ramach programu B.55. [37], [40].

Whioskowana technologia nie jest obecnie finansowana ze $rodkéw publicznych w Polsce [37].

W opracowaniu uwzgledniono refundacje wnioskowanej technologii w nowej grupie limitowej.

Za wiaczeniem wnioskowanej technologii do nowej grupy limitowej przemawiajg przede wszystkim

nastepujace aspekty:

e wnioskowana technologia w Wykazie nie ma refundowanych odpowiednikéw;

e wnioskowana technologia rozni sie od innych opcji terapeutycznych refundowanych we
wnioskowanym wskazaniu: nazwg miedzynarodowg i mechanizmem dziatania, a takze wzgledem
niektdrych lekéw: droga podawania i/lub postacig farmaceutyczna.

Na podstawie ww. aspektow nalezy stwierdzi¢, ze refundacja w nowej grupie limitowej zgodna jest z

zapisami art. 15 ust. 2 i 3 ustawy o refundacji [30]. Szczegdty zamieszczono w dokumencie

uzupetniajgcym.

Co wiecej, wpisanie leku do osobnej grupy limitowej niz inne leki dostepne we wspdlnym programie
lekowym jest zgodne z dotychczasowym podejécie Ministra Zdrowia oraz umozliwia refundacje danych

substancji czynnych w roznych programach lekowych. Nazwa grupy limitowej nie odnosi sie do
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konkretnej nazwy schorzenia. Nalezy zatem przyjac, ze istnieje mozliwo$¢ umieszczenia kazdego leku w

roznych wskazaniach refundacyjnych w tej samej grupie limitowej.

Zgodnie z art. 14 ustawy o refundacji [30] zatozono, ze wnioskowana technologia bedzie wydawana

pacjentowi bezpfatnie.

W opracowaniu uwzgledniono sugerowang cene zbytu netto wnioskowanej technologii na poziomie

Podstawowe informacje na temat wnioskowanej technologii i proponowanego sposobu jej finansowania

ze $rodkow publicznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 1. Oceniana technologia i sugerowany sposob jej finansowania.

Aspekt Wartos¢ \
Whioskowana technologia
Nazwa handlowa Jyseleca®
Substancja czynna Filgotinibum
Kod ATC LO4AA45 [33]

Data pozwolenia

dopuszczenia do obrotu 24.09.2020 (Nr EU/1/20/1480/003)

Postac¢ farmaceutyczna Tabletki
Zawartos¢ opakowania 30 tabletek
DDD Brak [33]; przyjeto PDD na poziomie 1 tabletki na dobe
Kategoria dostepnosci leku Rpz
Sugerowany sposdb finansowania
Kategoria dostepnosci Lek, Srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowany w ramach
refundacyjnej programu lekowego (art. 6 ust 1 pkt 2 ustawy [30])
Grupa limitowa Nowa, oddzielna grupa limitowa

Poziom odptatnosci

$wiadezeniobiorcy bezpfatny (art. 14 ustawy [30])

Zgodnie z zalecanym schematem dawkowania [57] oraz dawkowaniem wnioskowanej technologii w

badaniach klinicznych zidentyfikowanych na etapie Analizy klinicznej [41] uwzgledniono stosowanie
filgotynibu w zalecanej dawce 1 tabletka na dzien niezaleznie od etapu leczenia (indukcja oraz

podtrzymanie).




2.1. Sposab finansowania

Poza filgotynibem, w ramach analizy jako opcjonalne interwencje uwzgledniono:

e aktualnie refundowany inhibitor JAK starszej generacji (tofacytynib) jako komparator;

e pozostate leki dostepne w programie lekowym B.55. (ustekinumab, wedolizumab oraz infliksymab)
jako potencjalne komparatory, ktorych wykorzystanie w praktyce klinicznej nie bedzie zalezato od
refundacji wnioskowanej technologii (np. ich wykorzystanie bedzie zastepowane przez inhibitory
JAK niezaleznie od statusu refundacyjnego wnioskowanej technologii — w przypadku braku

refundadji filgotynibu, tofacytynib zostanie wykorzystany w miejsce tych lekdw).

Uwzgledniono standardowe, zalecane dawkowanie wszystkich komparatorow okreslone zgodnie z:
kryteriami realizacji programu lekowego B.55. [37], kryteriami realizacji proponowanego programu
lekowego dla filgotynibu [40] oraz charakterystykami produktéw leczniczych uwzglednionych w

opracowaniu [57], [60].

Dawkowanie aktualnie refundowanych lekow okreslono rowniez na podstawie zalecanego schematu

dawkowania [60] oraz opisu programu lekowego B.55. [37].

SzczegOty przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 2. Dawkowanie poréwnywanych technologii.

Substancja czynna Opis dawkowania \

5 mg na kg m.c. dozylnie w tyg. 0., 2. i 6. oraz co 8 tyg. po etapie indukcji (4-12 tygodni w
Infliksymab analizie wrazliwosci);
Etap indukgji trwajacy do 14 tygodni (do momentu 1. dawki etapu podtrzymania)

1 dawka etapu indukcji — ustekinumab podawany dozylnie: 2 fiolki 130 mg (u pacjentéw z
masg ciata < 55 kg); 3 fiolki 130 mg (u pacjentéw z masg ciata > 55 kg, ale < 85 kg) lub 4
fiolki 130 mg (u pacjentdw z masg ciata > 85 kg)

Etap indukgji trwajacy do 8 tygodnia (do momentu 1. dawki etapu podtrzymania)
Etap potrzymania: 1 amp.-strz. 90 mg w 8. tygodniu i nastepnie co 12 tygodni (od 8 do 16
w analizie wrazliwosci)

Ustekinumab

300 mg (1 fiolka) dozylnie w tyg. 0., 2. i 6. oraz co 8 tyg. po etapie indukcji (4-12 tygodni w
Wedolizumab analizie wrazliwosci);
Etap indukgji trwajacy do 14 tygodni (do momentu 1. dawki etapu podtrzymania)

Indukcja: 2 tabletki 10 mg na dobe
Tofacytynib Podtrzymanie: 2 tabletki 5 mg na dobe
Etap indukcji trwajacy 8 tygodni.
1 tabletka na dobe;
Filgotynib Etap indukgji trwajacy 10 tygodni
U wszystkich nieodpowiadajacych po 10. tygodniu: 12-tygodniowy dodatkowy okres leczenia

W zwigzku z uwagami AOTMIT w analizie podstawowej uwzgledniono dodatkowy koszt 12-tygodniowego
stosowania wnioskowanej technologii u wszystkich (100%) pacjentow z brakiem odpowiedzi w 10.
tygodniu leczenia. Niemniej jednak w ramach analizy podstawowej:

e modelowano utrate odpowiedzi na leczenie wsrdd pacjentdw uzyskujgcych tg odpowiedz wczesniej,

tj. do 10. tygodnia;
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e przyjeto, ze wsrod wszystkich pacjentow poddawanych dodatkowemu, 12-tygodniowemu leczeniu

indukcyjnemu nie zostanie wyindukowana odpowiedz.

Uwzglednienie dodatkowych pacjentéw uzyskujgcych odpowiedz po 10. tygodniu leczenia filgotynibem
wigzatoby sie z przyjeciem wyzszej skutecznosci wnioskowanej technologii od komparatoréw. Z braku
poréwnawczych danych klinicznych dla leczenia indukcyjnego przekraczajgcego okres 10 tygodni
odstgpiono od analizy zakladajgcej dodatkowe odpowiedzi wsréd chorych leczonych filgotynibem
wzgledem komparatorow. Nie zmodyfikowano techniki analitycznej analizy ekonomicznej przedktadanej
Wraz z niniejszym pismem.

Na uwage zastuguje fakt, iz zgodnie z powyzszym opisem w analizie podstawowej uwzgledniono

maksymalne dawkowanie wnioskowanej technologii jakie moze by¢ obserwowane w praktyce kliniczne;j.

W ramach analizy wrazliwosci testowano opcjonalne scenariusze dotyczace:

e dlugosci etapdw indukcji dla poszczegdlnych lekow, w tym hipotetyczne scenariusze zaktadajgce
takg sama dtugosc tego etapu dla wszystkich lekdw (scenariusze testujgce strukturalng poprawnosé
modelu oraz oceniajgce wptyw réznic w dtugosci tych etapdéw na wnioski z analizy);

e czestotliwosci podawania lekéw podskdrnych i dozylnych na etapie podtrzymania odpowiedzi —
uwzgledniono dane dotyczace alternatywnego (zintensyfikowanego) schematu podawania oraz
komplementarne dane zaktadajgce zmniejszenie czestotliwosci podawania o rdznice miedzy
schematem standardowym a schematem zintensyfikowanym;

e intensyfikacje dawkowania komparatorow w przypadku 26,8% podan tych lekéw (odpowiada
53,6% pacjentom stosujgcym zintensyfikowany schemat dawkowania przez potowe okresu

obserwagji — odsetek okreslony na podstawie wynikow badania Pekala i Filip 2021 [56]).

W analizie podstawowej uwzgledniono stosowanie petnych fiolek lekéw podawanych dozylnie
(infliksymab, ustekinumab na etapie indukcji odpowiedzi), co odzwierciedla aktualng praktyke kliniczng
wykorzystania tych lekdw oraz zapisy Charakterystyke Produktu Leczniczego Stelara [60].

Oceny odsetka pacjentdw stosujgcych poszczegding liczbe catkowitg fiolek ww. lekéw dokonano z
uwzglednieniem dystrybuanty rozkltadu normalnego opisanego Srednig masg ciata i odchyleniem
standardowym (SD) — okre$lono odsetek pacjentdw cechujgcych sie masg ciata w poszczegdinych jej
kategoriach (tj. dla ustekinumab uwzgledniono kategorie: < 55 kg, > 55 kg i < 85 kg, > 85 kg; dla

infliksymabu uwzgledniono kategorie z 20 kg interwatem).

W opracowaniu uwzgledniono stosowanie filgotynibu zgodnie z zapisami proponowanego programu
lekowego, ktory pokrywa sie z zapisami aktualnie realizowanego programu lekowego B.55. [37].

Uwzgledniono stosowanie filgotynibu (oraz innych lekdw z programu B.55.) przez caty etap indukcji bez
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wzgledu jej efekty; kontynuacja leczenia na etapie podtrzymywania odpowiedzi umozliwiona zostata
wytgcznie pacjentom z wyindukowang odpowiedzig na leczenie. Modelowano réwniez mozliwosé
dyskontynuacji leczenia z innych przyczyn (zgon, utrata odpowiedzi). Ze wzgledu na niskie ryzyko
zdarzen niepozadanych wigzacych sie z dyskontynuacjg leczenia [41] w analizie pominieto ten aspekt.
W analizie uwzgledniono identyczne zatozenia dotyczace odsetka kontynuacji leczenia jak w przypadku
Analizy ekonomicznej [88].

Definicja odpowiedzi klinicznej w badaniach klinicznych i opracowan wtérnych zidentyfikowanych na

etapie Analizy klinicznej [41] troche sie rézni od definicji odpowiedzi w programie. W programie

lekowych B.55. odpowiedz definiowana jest jako obnizenie stopnia aktywnosci choroby w skali Mayo o

3 punkty [37], podczas gdy definicie z badan klinicznych dotyczg réwniez minimalnych wartosci

poszczegodlnych skali [41]. Tym samym w ramach niniejszego opracowania, zaktadajgcego takg samg

skutecznos¢ wszystkich interwencji, uwzgledniono dane z praktyki klinicznej z Polski dotyczgce odsetka
pacjentdw kontynuujacych leczenie w programie B.55. Zidentyfikowano tylko jedno badanie opisujgce
ten aspekt — badanie Pekala i Filip 2021 [56] oceniajgce efekty kliniczne stosowania biopodobnego
infliksymabu wsrdd pacjentdéw witgczonych do programu B.55 (33 pacjentéw z WZIG leczonych w latach
2017 — 2019 w osrodku medycznym w Rzeszowie). Definicja odpowiedzi z tego badania zblizona jest do
zapisdéw programu B.55.

Na podstawie wynikéw badania Pekala i Filip 2021 [56] ustalono, ze:

e po etapie indukcji (14 tydzien leczenia, przed podaniem 1. dawki leczenia podtrzymujgcego),
odpowiedz na leczenie obserwowana jest u 27 z 33 pacjentow (81,8%) — brak indukcji odpowiedzi
obserwowany jest u 18,2% pacjentow;

e wsrdd 27 pacjentdw kontynuujgcych leczenie w programie do konca roku, utrate odpowiedzi
zaobserwowano u 10 pacjentéw. Tygodniowe ryzyko utraty odpowiedzi na etapie podtrzymujgcym
okreslono zatem na poziomie 1,2% (rocznie: 46,9%);

e petny 12-miesieczny okresu leczenia w programie dotyczyt 17 z 33 pacjentéw, tj. pod koniec roku
leczenia kontynuowac leczenie moze 51,5% pacjentéw.

Wykorzystujgc ww. dane okreslono:

o liczebno$¢ populacji pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w programie B.55. lub zmieniajacych to
leczenie (szczegdty w rozdziale 2.5.2.);

e zuzycie zasobow medycznych i koszty w kolejnych tygodniach od rozpoczecia leczenia w programie

(szczegbty w rozdziale 2.7.).

Szczegdtowe informacje na temat wnioskowanej technologii i komparatoréw zamieszczono w Analizie

problemu decyzyjnego [40].
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2.2. PERSPEKTYWA ANALIZY

Analizowany problem decyzyjny dotyczyt objecia refundacjg i ustalenia urzedowej ceny dla produktu
leczniczego Jyseleca® w ramach czesci B ,Leki stosowane w ramach programow lekowych” Wykazu
refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow

medycznych [40] (por. rozdziat 2.1.).

Proponowany sposob refundacji nie uwzglednia wspotptacenia Swiadczeniobiorcy [30].
Co wiecej, w ramach analizy ekonomicznej dla rozwazanego problemu decyzyjnego [88] nie

zidentyfikowano kategorii kosztu rdznigcego z perspektywy $wiadczeniobiorcy.

Majac powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych,
opublikowanymi przez AOTMIT [1], niniejsza analiza wplywu na budzet zostata przeprowadzona z
perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkdéw

publicznych; Narodowego Funduszu Zdrowia; NFZ).

2.3. HORYZONT CZASOWY ANALIZY

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wpltywu danej technologii medycznej na jednoroczny
budzet opieki zdrowotnej w czasie kilku lat nastepujgcych po podjeciu decyzji o finansowaniu ze Srodkéw
publicznych nowej technologii, zazwyczaj do ustalenia sie rownowagi na rynku lub co najmniej w ciggu
pierwszych 2 lat od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze Srodkdw publicznych

[1].

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje pierwszy rok, w ktorym bedzie mozliwe stosowanie
refundowanego produktu leczniczego Jyseleca® w ramach scenariusza nowego (przy zatozeniu

pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia dotyczacej objecia refundacjg wnioskowanej technologii).

Dostepne informacje dotyczace liczby pacjentdow korzystajagcych z lekdw w programie B.55. nie
pozwalajg okreslic momentu, w ktdrym nastepuje stabilizacja rynku ze wzgledu na zmiany w kryteriach
realizacji tego programu (do 2017 roku tylko leczenie indukcyjnej; do 2022 roku leczenie w programie
ograniczone do 12 miesiecy i wystepowaty czeste ponowne wigczenia do programu; liczba lekdw w
programie rowniez zmienne: tylko infliksymab w latach 2016 — 2018; 3 leki w programie dopiero od
2020 roku).
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Niemniej jednak wydaje sie, ze w momencie wprowadzenia filgotynibu do programu lekowego docelowy
rynek bedzie ustabilizowany i stabilizacje wykorzystania filgotynibu nastgpi szybciej niz innych lekow w

latach poprzednich.

Przeprowadzone na etapie oceny liczebnosci populacji docelowej modelowanie liczby pacjentow
kontynuujacych leczenie filgotynibem w przypadku jego refundacji $wiadczy, ze ze wzgledu na krotki
okres etapu indukcji stabilizacja liczebnosci populacji pacjentéow leczonych w danym tygodniu

filgotynibem w programie nastgpi réwniez bardzo szybko — juz w pierwszym roku cotygodniowa zmiana

liczby pacjentow leczonych filgotynibem w programie bedzie nizsza od 5% (wykresy ponizej).
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Majac na uwadze, iz wnioskowana technologia bedzie 5 dostepnym w programie lekiem (w tym drugim

inhibitorem JAK) i lekarze prowadzacy leczenie pacjentow z WZIG beda mieli odpowiednie
doswiadczenie z leczeniem tych pacjentdw, nalezy sie spodziewac, ze moment stabilizacji nastgpi bardzo

szybko od wprowadzenia wnioskowanej technologii do programu.




2.3. Horyzont czasowy analizy \

ZasadnoS¢ przyjecia okresu 2-letniego potwierdzajg informacje w art. 11. ust. 3 pkt. 3 Ustawy o
refundacji [30] $wiadczace, iz pozytywne rozpatrzenie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny dla produktu Jyseleca® stosowanego w analizowanym wskazaniu, bedzie obowigzywac

przez okres 2 lat po wydaniu decyzji refundacyjnej Ministra Zdrowia.

Na podstawie przedstawionych powyzej aspektow, w ramach analizy wptywu na budzet refundacii
produktu leczniczego Jyseleca® w analizowanym wskazaniu przeprowadzono symulacje wysokosci
naktadow finansowych z jednorocznego budzetu ptatnika publicznego. Przeprowadzono ocene
konsekwencji finansowych dla kolejnych lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze sobg
mozliwych scenariuszy (,nowy scenariusz” vs ,scenariusz istniejgcy”) w okresie 2 pierwszych lat
obowigzywania pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia, przy corocznej ocenie wydatkéw z budzetu ptatnika

publicznego i zatozeniu inicjalizacji proponowanego programu lekowego na poczatku 2023 roku.

2.4. SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczern medycznych) ponoszone w ramach opieki nad pacjentkami
z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majgcych na celu rozszerzenie dostepu do
wnioskowanej technologii (status quo, ,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania filgotynibu ze $rodkéow
publicznych w programie B.55.) oraz wysokos¢ tych naktadéw w sytuacji finansowania wnioskowanej

technologii ze $rodkéw publicznych (,,nowy scenariusz”).

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentow, ktérzy mogliby
stosowa¢ wnioskowang technologie w danym roku w Polsce (por. rozdziat 2.5.1.). Uwzgledniono
wszystkie réznigce koszty bezposrednie medyczne w okresie podawania poréwnywanych technologii.
Tym samym w opracowaniu przedstawiono wytgcznie wycinek budzetu ptatnika publicznego na ktéry
wptyw bedzie miata refundacja wnioskowanej technologii, tj. pominieto z oceny wydatkéw pacjentow
skutecznie leczonych innymi lekami z programu B.55. i niekwalifikujgcych sie do rozpoczecia leczenia

wnioskowang technologig w kazdym roku horyzontu czasowego analizy.

Odsetek wykorzystania poszczegdlnych lekdw wsrdd pacjentow rozpoczynajacych lub zmieniajgcych
leczenie w programie B.55. w scenariuszu istniejgcym okres$lono na podstawie dostepnych danych

dotyczacych wykorzystania tych lekdéw wsrdd wszystkich chorych.
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Odsetek wykorzystania poszczegdinych lekow ustekinumabu, wedolizumabu, infliksymabu i tofacytynibu
w scenariuszu istniejgcym okreslono na podstawie ekstrapolacji dostepnych danych na temat
wykorzystania tych lekow w programie B.55. w latach 2020 — 2021 (przyjeto liniowy wzrost
wykorzystania tofacytynibu oraz dopetnienie udziatow do 1 przez leki infliksymabu i wedolizumabu
zgodnie z ich udziatem w 2021 roku) oraz wynikéw analizy wptywu na budzet refundacji ustekinumabu
[61] (uwzgledniono liczebnos$¢ pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie ustekinumabem z [61] i odniesiono
jg do liczebnosci populacji pacjentéow, u ktérych mozliwe bytoby jego zastosowania, zgodnie z

wyliczeniami w niniejszym opracowaniu).

Obliczenia przedstawiono ponizej.

Whioskowana technologia (filgotynib) nalezy do inhibitoréw JAK nowej generacji cechujgcych sie wyzszg

selektywnoscig dziatania [40]. W chwili obecnej w programie B.55. pacjenci z analizowanej populacji
majg mozliwosci stosowania wielu opcji terapeutycznych, w tym réwniez inhibitora JAK starszej
generacji (tofacytynibu). Tym samym w scenariuszu istniejgcym zatozono brak stosowania

wnioskowanej technologii wérod wszystkich pacjentow z analizowanej populacii.

W nowym scenariuszu uwzgledniono stopniowy wzrost wykorzystania wnioskowanej technologii wérdd
pacjentdw rozpoczynajgcych lub zmieniajacych leczenie w programie B.55. W ramach analizy
podstawowej konserwatywnie przyjeto, ze wnioskowana technologia bedzie zastepowac wszystkie opcje

terapeutyczne dostepne w programie B.55., zgodnie z ich udziatem w rynku scenariuszu istniejgcym.

W ramach niniejszej analizy wptywu na system ochrony zdrowia przedstawiono:

e liczebnos¢ populaciji, o ktérej mowa w 86 ust. 1 i 2 rozporzadzenia [3] (por. rozdziat 2.5.),

e ilosciowag prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym
we whiosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej

technologii przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
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refundacja, o ktdrej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust. 4 rozporzadzenia [3] (prognoza
opisana jako ,scenariusz istniejacy”, status quo),

ilosciowg prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkdw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, o ktdrej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust. 5 rozporzadzenia [3] (prognoza
opisana jako ,nowy scenariusz”),

oszacowanie réznicy miedzy ww. prognozami, zgodnie z §6 ust. 6 rozporzadzenia [3],

zgodnie z §6 ust. 7 rozporzadzenia [3], przedstawiono réwniez prognozy i roznice w ich wartosciach
dla dwoch skrajnych scenariuszy wielkosci populacji docelowej (warianty opisane jako minimalny i

maksymalny).

W ramach niniejszej analizy podjeto réwniez probe oszacowania aktualnych rocznych wydatkow

podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdw publicznych, ponoszonych na leczenie

pacjentdbw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow

stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje, zgodnie z §6 ust. 3

rozporzadzenia [3].

2.5.

CHARAKTERYSTYKA I LICZEBNOSC ANALIZOWANEJ POPULACII

2.5.1. CHARAKTERYSTYKA ANALIZOWANEJ POPULAC]II

Zarejestrowane wskazania do stosowania produktu leczniczego Jyseleca® obejmuja:

leczenie aktywnego reumatoidalnego zapalenia stawdw o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego
u dorostych pacjentéw, u ktdrych odpowiedz na jeden lub wiecej lekdw przeciwreumatycznych
modyfikujgcych przebieg choroby (ang. Disease-Modifying Anti-Rheumatic Drugs, DMARDS) jest
niewystarczajgca lub ktorzy nie tolerujg takiego leczenia. Produkt leczniczy Jyseleca mozna
stosowa¢ w monoterapii lub w skojarzeniu z metotreksatem;

leczenie dorostych pacjentéw z umiarkowang do ciezkiej aktywnej postaci wrzodziejgcego zapalenia
jelita grubego (WZJG), u ktorych wystepuje niewystarczajgca odpowiedz na leczenie, ktdrzy juz nie
odpowiadajg na leczenie lub u ktérych wystepuje nietolerancja na terapie konwencjonalng lub na
lek biologiczny [57].
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Niniejsza analiza dotyczy pacjentéw, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ stosowana w ramach
wskazania 2., dlatego nie przedstawiano oszacowan populacyjnych odnoszacych sie do leczenia
reumatoidalnego zapalenia stawdw. Dodatkowo chorzy na reumatoidalne zapalenie stawdw stanowig
populacje docelowa dla innego wniosku o refundacje produktu leczniczego Jyseleca®. Szczegdty

zamieszczono w dokumencie uzupetniajgcym.

W chwili obecnej wnioskowana technologia (Jyseleca®) nie jest finansowana ze srodkéw publicznych w

zadnym wskazaniu [37].

W opracowaniu wykorzystano wyniki modelu Analizy ekonomicznej [88]. Oznacza to, ze uwzgledniono

charakterystyki i wyniki zdrowotne pacjentéw zgodne z zatozeniami i wynikami tego modelu.

W opracowaniu uwzgledniono w punkcie poczatkowym analizy zaréwno pacjentéw pierwszorazowych
(tj. pacjentow wiaczanych do programu B.55., rozpoczynajgcego I linie leczenia celowanego) jak i

pacjentéw po niepowodzeniu leczenia z wykorzystaniem innych lekéw w programie B.55.

Majac na uwadze, iz uwzgledniona technika analityczna nie zalezy istotnie od charakterystyk
wyij$ciowych pacjentéw, w ramach niniejszego opracowania uwzgledniono wytgcznie charakterystyki
pacjentdow z analizowanej populacji wptywajgce na zuzycie zasobéw medycznych, tj. mase ciata do
oceny zuzycia infliksymabu (indukcja i podtrzymanie) i ustekinumabu (tylko indukcja) oraz wiek i

odsetek mezczyzn przy ocenie ryzyka zgonu pacjentdéw z analizowanej populacji.

W pierwszej kolejnosci wykorzystano informacje na temat pacjentow z Polski. Zidentyfikowano dwa
badania odnoszace sie do populacji pacjentéw z Polski, w ktorej wnioskowana technologia bedzie miata
zastosowanie w przypadku jej refundacji: badanie Pekala i Filip 2021 [56] oceniajgce efekty kliniczne
stosowania biopodobnego infliksymabu wérdd pacjentdw wigczonych do programu B.55. (33 pacjentow
z WZIG leczonych w latach 2017 — 2019 w o$rodku medycznym w Rzeszowie) oraz badanie Cichoz -
Lach 2021 (POLONEZ) [58] oceniajgce wyjsciowe charakterystyki pacjentow z WZJG kwalifikujgcych sie
do leczenia wedolizumabem w Polsce (100 pacjentéw z WZIG rozpoczynajgcych leczenie miedzy lutym
a listopadem 2019 roku w 12 osrodkach medycznych z Polski).

W ramach analizy podstawowej wykorzystano informacje z badania POLONEZ [58] do oceny
wyjéciowych charakterystyk pacjentéw z analizowanej populacji — tylko to zrédto danych informowato o
masie ciata (mediana 67,5 kg, IQR: 58 kg do 80 kg), wieku (mediana 35 lat, IQR: 26 do 43) i pici

pacjentow (51% mezczyzn). Na podstawie rozstepu kwartylnego (IQR) masy ciata okreslono SD.
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Dostepne dane z badania Pekala i Filip 2021 [56] byty zgodne z uwzglednionymi powyzej:
e wiek: mediana 38,9 lat (zakres: 20-81)

e 57,6% mezczyzn.

W opracowaniu uwzgledniono populacje otwartg pacjentéw — obserwacji poddawano zagregowang
grupe pacjentéw od potencjalnego momentu zastosowania pierwszej dawki wnioskowanej technologii
w horyzoncie czasowym analizy do zgonu, zakonczenia leczenia lub do zakonczenia horyzontu
czasowego analizy.

Nie poddawano obserwacji kazdego pacjenta osobno, gdyz brakuje wiarygodnych informacji

umozliwiajacych przeprowadzenie tego typu analizy.

W pierwszej kolejnosci oceniono rozpowszechnienie stanu klinicznego wskazanego we wniosku kazdego
roku (liczbe pacjentdw mogacych rozpoczynaé leczenie z wykorzystaniem wnioskowanej technologii
kazdego roku) i nastepnie okreslono wydatki z budzetu ptatnika publicznego przy uwzglednieniu danych
wejsciowych i wynikow modelu Analizy ekonomicznej [88].

Wykorzystano wyniki modelu Analizy ekonomicznej [88] pod postacig tygodniowego kosztu lub zuzycia
zasobu medycznego przypadajgcego na pacjenta rozpoczynajgcego leczenie z wykorzystaniem

poréwnywanych interwenciji.

2.5.2. LICZEBNOSC POPULACII

Przeprowadzono ocene liczebnosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy
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Przeprowadzono modelowanie farmakoepidemiologiczne pozwalajgce na podstawie ww. danych okreslic
w kazdym roku liczbe pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w programie B.55., zmieniajgcych leczenie
w obrebie programu B.55. oraz kontynuujgcych leczenie w tym programie rozpoczete w latach
poprzednich.

Ekstrapolacje danych na kolejne lata przeprowadzono przy zatozeniu liniowo wzrastajgcej liczebnosci

grupy pacjentow rozpoczynajacych leczenie w programie B.55. (pacjentow pierwszorazowych).

Dostepne dane dotyczace liczebnosci populacji pacjentéw leczonych w programie B.55. dotyczg okresu

do korica 2021 roku, w ktdérym pacjenci mogli by¢ leczeni w programie B.55. przez okres

nieprzekraczajacy 12 miesiecy. Od stycznia 2022 roku, w programie mozliwe jest jednak stosowanie
analizowanych lekéw bez administracyjnych ograniczen czasowych. Tym samym ocena liczebnosci
populacji docelowej obejmowata nastepujace etapy:

e ekstrapolacji dostepnych danych dotyczacych liczebnosci populacji pacjentéw z programu B.55. na
kolejne lata analizy (dane z lat 2016 — 2021 ekstrapolowano na lata 2022 — 2024; w ramach obliczen
konserwatywnie przyjeto rozpoczynanie leczenia u wszystkich pacjentdw na poczatku kazdego
roku);

e modyfikacje ww. prognoz z uwzglednieniem zniesienie ograniczenia czasowego leczenia od
poczatku 2022 roku poprzez przyjecie kontynuacji leczenia pacjentdw w programie poza 12
miesieczny okres i zwigzane z tym zmniejszenie ponownych wigczen pacjentéw do programu B.55.;

e oceny liczebnosci populacji chorych u ktérych mozliwe bytoby rozpoczecie stosowania filgotynibu
w przypadku jego refundacji (pacjenci pierwszorazowi w programie B.55., tj. rozpoczynajgcy I linie

leczenia celowanego oraz pacjenci po niepowodzeniu leczenia innymi lekami w programie).

2.5.2.1. LICZEBNOSC POPULACII PACJENTOW, U KTORYCH WNIOSKOWANA
TECHNOLOGIA MOZE BYC STOSOWANA LUB JEST AKTUALNIE STOSOWANA (§ 6 UST. 1 PKT.
1 ROZPORZADZENIA [3])

Whioskowane wskazanie jest zblizone do zarejestrowanego wskazania dla stosowania wnioskowanej
technologii [57]. Tym samym uznano, ze liczebno$¢ populacji pacjentdow z WZIG, u ktorych
wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana zgodnie z zarejestrowanym wskazaniem (§ 6 ust. 1
pkt. 1 lit. a Rozporzadzenia [3]) bedzie taka sama jak liczebno$¢ populacji pacjentéw zgodna z

whnioskiem (§ 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b Rozporzadzenia [3])).

Liczebnos¢ populacji chorych na reumatoidalne zapalenie stawdw [57] nie byta szacowana w ramach
niniejszego opracowania, gdyz populacja ta nie stanowi przedmiotu oceny w niniejszych analizach
przedktadanych AOTMIT.
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2.5.2.1.1. POPULACJA OBEJMUJACA WSZYSTKICH PACIJENTOW, U KTORYCH
WNIOSKOWANA TECHNOLOGIA MOZE BYC ZASTOSOWANA (§ 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. A
ROZPORZADZENIA [3])

Jak opisano w rozdziale 2.1. do oceny liczby pacjentow wykorzystano informacje z badania Pekala i Filip

2021 [56]. Na podstawie tych danych okreslono ryzyko dyskontynuacji leczenia w trakcie pierwszych 24
miesiecy leczenia (tabela ponizej).

Dostepne dane dotyczace liczebnosci populacji pacjentéow leczonych w programie lekowym B.55.
przedstawiono ponizej.

Ww. warto$¢ uwzgledniono przy ocenie liczbie unikatowych pacjentéw leczonych w programie B.55. w

2021 roku przy uwzglednieniu dostepnych danych na temat sumarycznej liczby pacjentdw stosujgcych
poszczegdlne leki w programie (1 671).
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Na uwage zastuguje fakt, iz ww. obliczenia pomijajg mozliwo$¢ dwukrotnego stosowania jednej
substancji czynnej przez pacjenta w danym roku w programie (np. zakonczenie 12-miesiecznego okresu
leczenia w programie i rozpoczecie tego leczenia po nawrocie choroby jeszcze w danym roku
kalendarzowym). Niemniej jednak brakuje danych pozwalajgcych wyodrebnic¢ takg grupe pacjentdw i
przeprowadzone obliczenia nalezy traktowac jako konserwatywne, gdyz zwieksza liczebno$¢ populacji

docelowej.

Realizujgc konserwatywne podejécie do ocenianego problemu decyzyjnego (zawyzajac liczebnosé

populacji docelowej) w obliczeniach przyjeto, ze kazdy pacjent w latach 2017 — 2021 rozpoczyna leczenie
1 stycznia kazdego roku. Przy takim zatozeniu i uwzglednieniu ryzyka dyskontynuacji wynoszacego
100% przy obecnosci 12-miesiecznego ograniczenia czasowego leczenia w programie, liczebnosé
catkowita populacji chorych leczonych w programie jest taka sama jak liczebno$¢ populacji pacjentéw
rozpoczynajgcych leczenie w tym programie w danym roku (zaden z pacjentow nie moze stosowac lek

dtuzej niz 12 miesiecy).

Okreslona w liczebno$¢ populacji pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w programie zostata nastepnie

poddana ekstrapolacji na lata horyzontu czasowego niniejszej analizy (wykres ponizej).
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Przeprowadzone obliczenia umozliwity modelowanie liczebnosci populacji docelowej w kolejnych latach
analizy, ale przy uwzglednieniu ograniczenia czasowego stosowania lekow w programie B.33.

W celu oceny wplywu zniesienia tego ograniczenia na liczebno$¢ populacji chorych w programie,
zezwolono w obliczeniach kontynuacje leczenia pacjentow powyzej 12 miesiecy, zmniejszajgc
rownoczesnie liczbe pacjentdow rozpoczynajacych leczenie w tym programie o liczbe pacjentow

skutecznie kontynuujgcych to leczenie w kolejnych latach.

SzczegOtowe przeksztatcenia zamieszczono w arkuszu ,Obliczenia_BIA” modelu dotgczonego do

opracowania wyniki przedstawiono ponizej.
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2.5. Charakterystyka i liczebnos$¢ analizowanej populagji

Na podstawie przedstawionych informacji ustalono, ze liczebno$¢ dorostych pacjentow z WZIG

kwalifikujgcych sie do leczenia filgotynibem zgodnie z kryteriami programu B.55. wynosi ogétem:

Wsrod ww. pacjentow tylko cze$¢ bedzie mogta rozpoczaé leczenie wnioskowang technologia.
Liczebnos¢ tej grupy chorych (pierwszorazowych w programie lub zmieniajgcych leczenie w obrebie

programu) wyniosta:

Jest to liczebno$¢ populacji zgodna z § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. a rozporzadzenia [3]

Na uwage zastuguje, ze u danego pacjenta nowe leki mozna wigczy¢ kilka razy w roku, np.:
e przy wiaczaniu do programu (np. pierwszorazowi pacjenci);

e po niepowodzeniu indukcji;

e po utracie odpowiedzi na etapie podtrzymujgcym.

Jednak dany lek moze by¢ wtaczony jednorazowo u danego pacjenta.

2.5.2.1.2. POPULACJA DOCELOWA, WSKAZANA WE WNIOSKU (§ 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. B
ROZPORZADZENIA [3])

Liczebnos¢ populacji zgodna z § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b rozporzadzenia [3] zostata okreSlona w poprzednim

rozdziale. Ustalono, ze liczebno$¢ dorostych pacjentow z WZIG kwalifikujgcych sie do leczenia

filgotynibem zgodnie z kryteriami programu B.55. wynosi ogétem:

Wsrod ww. pacjentow tylko cze$¢ bedzie mogta rozpoczaé leczenie wnioskowang technologia.
Liczebnos¢ tej grupy chorych (pierwszorazowych w programie lub zmieniajgcych leczenie w obrebie

programu) wyniosta:
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2.5.2.1.3. LICZEBNOSC POPULACJI, W KTOREJ WNIOSKOWANA TECHNOLOGIA JEST
OBECNIE STOSOWANA (§ 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. C ROZPORZADZENIA [3])

Majac na uwadze dostepnos¢ kilku opcji terapeutycznych dla pacjenta z analizowanej populacji w
programie lekowym B.55. (w tym réwniez inhibitora JAK starszej generacji) oraz stosunkowo wysoki
koszt filgotynibu w przypadku wtasnego finansowania przez pacjentdw, w ramach analizy przyjeto brak

wykorzystania wnioskowanej technologii w ramach scenariusza istniejgcego.

2.5.2.2. LICZEBNOSC POPULACJI, W KTOREJ WNIOSKOWANA TECHNOLOGIA BEDZIE
STOSOWANA PRZY ZALOZENIU, ZE MINISTER WEASCIWY DO SPRAW ZDROWIA WYDA
DECYZIJE O OBJECIU REFUNDACIJA (8§ 6 UST. 1 PKT 2 ROZPORZADZENIA [3])

Jak wspomniano w rozdziatach 2.3. i 2.4. niniejszego opracowania, wnioskowana technologia bedzie
kolejng opcja terapeutyczng dostepng dla pacjenta w ramach programu lekowego B.55.

Dostepnosc kilku innych opcji terapeutycznych, w tym réwniez leku z tej samej grupy co wnioskowana
technologia (inhibitoréw JAK), ale starszej generacji spowoduje, ze objecie refundacjg wnioskowanej

technologii nie spowoduije istotnego naptywu nowych pacjentéw do programu B.55.

Nawet w sytuacji zwiekszenia liczby linii leczenia dostepnych dla pacjenta w programie B.55. dodatkowi
pacjenci objeci leczeniem w tym programie bedg obserwowani sporadycznie co kilka lat. Modelowanie
w analizie ekonomicznej [88] wykazato, ze pacjent z analizowanej populacji moze stosowac dany lek
przez $rednio 1,4 roku, co przy 4 lekach w programie moze sugerowac okoto 5-letnig dtugos¢ leczenia
pacjenta w tym programie. Co wiecej dostepne dane dotyczace liczebnosci populacji w programie B.55.
sugerujg brak takiego zjawiska naptywu nowych pacjentéw réwniez po wprowadzeniu 3. leku

(tofacytynibu) do tego programu (por. wykres ponizej).
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2.5. Charakterystyka i liczebnos$¢ analizowanej populagji

Tym samym w ramach niniejszego opracowania uwzgledniono jedyng istotng konsekwencje objecia

refundacjg wnioskowanej technologii lekowej — zastepowanie w danym roku stosowania innych opcji

terapeutycznych dostepnych w programie.

Docelowy odsetek wykorzystania filgotynibu wsrdd pacjentdw rozpoczynajgcych lub zmieniajgcych
leczenie w programie B.33. okreslono na podstawie danych dla ustekinumabu i tofacytynibu z lat
horyzontu czasowego. W wariancie prawdopodobnym uwzgledniono $rednie wykorzystanie; w skrajnych
wariantach — minimalne i maksymalne.

Zatozono, ze ww. odsetek osiggany bedzie w 2. roku refundacji; w pierwszym przyjeto potowe wartosci
tego parametru, zaktadajac liniowy wzrost wykorzystania wnioskowanej technologii w horyzoncie
czasowym. Tym sposobem ustalono, ze objecie refundacjg wnioskowanej technologii spowoduje

inicjalizacje leczenia filgotynibem wsrdd (wartosci zaokraglone):

2.5.2.3. PODSUMOWANIE INFORMACJI NA TEMAT WIELKOSCI POPULACJII PACJENTOW

Podsumowanie informacji na temat liczebnosci rocznej populacji, uwzglednionej w ramach analizy

podstawowej przedstawiono w tabeli ponizej.
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2.6. ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE

Nie przeprowadzono szczegdtowej analizy wptywu na skutki zdrowotne. Niemniej jednak, w
opracowaniu uwzgledniono takg samg skuteczno$¢ klinicznych wszystkich uwzglednionych opgcji

terapeutycznych [88].

2.7. KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU

W ramach niniejszego opracowania uwzgledniono zasoby zuzywane w trakcie leczenia pacjentow z

analizowanej populacji w warunkach polskich.

Zasoby uwzglednione w analizie zwigzane sg przede wszystkim z kosztami z perspektywy ptatnika
publicznego; uwzgledniono wylacznie koszty bezposrednie medyczne. Dane kosztowe zebrano w
kwietniu 2022 roku (z aktualizacjg w pazdzierniku 2022 roku) i s one aktualne na dzien ztozenia przez

Whioskodawce wniosku refundacyjnego.

W opracowaniu uwzgledniono analogiczne zatozenia i dane wejsciowe dla kosztow jak w przypadku
Analizy ekonomicznej [88]. Informacje na temat sugerowanego sposobu finansowania wnioskowanej

technologii ze srodkéw publicznych przedstawiono w rozdziale 2.1. niniejszego opracowania.

Na podstawie wynikow modelu analizy ekonomicznej [88] okreslono S$rednie zuzycie zasobdw
medycznych lub koszty tygodniowe w zaleznosci od czasu jaki uptynat od rozpoczecia stosowania

poréwnywanych opcji (tabela ponizej).
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2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu

Filgotynib
tabl.

-

tabl. 10mg

Tofacytynib

Ustekinumab
tabl. 5Smg fiol.130mg 90mg

Wedolizumab Infliksymab

fiol.300mg

fiol.100

Filgotynib

Tofacytynib \ Ustekinumab \ Wedolizumab

Infliksymab

VWi IN|ojnn|~h|WIN|=]O

24,87 PLN 486,72 PLN 486,72 PLN | 486,72 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 486,70 PLN | 486,70 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
24,87 PLN 0,00 PLN 486,65 PLN | 486,65 PLN
20,35 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,34 PLN 88,46 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,34 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,34 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,33 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,32 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,32 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
20,07 PLN 0,00 PLN 393,17 PLN | 393,17 PLN
19,82 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
19,57 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
19,33 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
19,09 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
18,85 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
18,61 PLN 80,93 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
18,38 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
18,15 PLN 0,00 PLN 355,57 PLN | 355,57 PLN
17,92 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
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]

Filgotynib | Tofacytynib Ustekinumab Wedolizumab Infliksymab

-

tabl. tabl. 10mg tabl. 5mg fiol.130mg 90mg fiol.300mg | fiol.100 Filgotynib | Tofacytynib | Ustekinumab | Wedolizumab Infliksymab
24 0,000 9,958 0,000 0,000 0,000 0,000 17,69 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
25 0,000 9,832 0,000 0,000 0,000 0,000 17,47 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
26 0,000 9,707 0,000 0,000 0,000 0,000 17,25 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
27 0,000 9,584 0,000 0,000 0,000 0,000 17,03 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
28 0,000 9,462 0,000 0,000 0,000 0,000 16,81 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
29 0,000 9,342 0,000 0,000 0,000 0,000 16,60 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
30 0,000 9,222 0,000 0,000 0,660 2,556 16,39 PLN 0,00 PLN 321,06 PLN 321,06 PLN
31 0,000 9,104 0,000 0,000 0,000 0,000 16,18 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
32 0,000 8,988 0,000 0,642 0,000 0,000 15,97 PLN 69,44 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
33 0,000 8,872 0,000 0,000 0,000 0,000 15,76 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
34 0,000 8,758 0,000 0,000 0,000 0,000 15,56 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
35 0,000 8,646 0,000 0,000 0,000 0,000 15,36 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
36 0,000 8,534 0,000 0,000 0,000 0,000 15,16 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
37 0,000 8,424 0,000 0,000 0,000 0,000 14,97 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
38 0,000 8,314 0,000 0,000 0,595 2,305 14,77 PLN 0,00 PLN 289,46 PLN 289,46 PLN
39 0,000 8,207 0,000 0,000 0,000 0,000 14,58 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
40 0,000 8,100 0,000 0,000 0,000 0,000 14,39 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
41 0,000 7,994 0,000 0,000 0,000 0,000 14,20 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
42 0,000 7,890 0,000 0,000 0,000 0,000 14,02 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
43 0,000 7,787 0,000 0,000 0,000 0,000 13,84 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
44 0,000 7,685 0,000 0,549 0,000 0,000 13,65 PLN 59,37 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
45 0,000 7,584 0,000 0,000 0,000 0,000 13,48 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
46 0,000 7,484 0,000 0,000 0,535 2,074 13,30 PLN 0,00 PLN 260,56 PLN 260,56 PLN
47 0,000 7,386 0,000 0,000 0,000 0,000 13,12 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
48 0,000 7,288 0,000 0,000 0,000 0,000 12,95 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
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I
B Filgotynib |

Tofacytynib Ustekinumab Wedolizumab Infliksymab

tabl. tabl. 10mg tabl. 5mg fiol.130mg 90mg fiol.300mg fiol.100 Filgotynib  Tofacytynib | Ustekinumab | Wedolizumab  Infliksymab
12,78 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
12,61 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
12,44 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
12,28 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
12,11 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,95 PLN 0,00 PLN 234,18 PLN 234,18 PLN
11,79 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,63 PLN 50,59 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,48 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,32 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,17 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
11,02 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,87 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,72 PLN 0,00 PLN 210,13 PLN 210,13 PLN
10,58 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,43 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,29 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,15 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
10,01 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,88 PLN 42,94 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,74 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,61 PLN 0,00 PLN 188,23 PLN 188,23 PLN
9,47 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,34 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,21 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
9,09 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
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Tofacytynib

]

Ustekinumab

tabl. 5Smg fiol.130mg 90mg

Wedolizumab Infliksymab

fiol.100 Filgotynib

Tofacytynib \ Ustekinumab \ Wedolizumab  Infliksymab
8,96 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,84 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,71 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,59 PLN 0,00 PLN 168,33 PLN 168,33 PLN
8,47 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,35 PLN 36,32 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,23 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,12 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
8,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,89 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,78 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,67 PLN 0,00 PLN 150,28 PLN 150,28 PLN
7,56 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,45 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,35 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,24 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,14 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
7,04 PLN 30,60 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,94 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,84 PLN 0,00 PLN 133,94 PLN 133,94 PLN
6,74 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,64 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,54 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,45 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,36 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
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Ce

Filgotynib
tabl.

-

100

tabl. 10mg

Ustekin
tabl. 5Smg fiol.130mg

]

Tofacytynib

umab
90mg

Wedolizumab

fiol.300mg

Infliksymab

fiol.100 Filgotynib

—

Tofacytynib | Ustekinumab | Wedolizumab

Infliksymab

101

102

103

6,26 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,17 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
6,08 PLN 0,00 PLN 119,18 PLN | 119,18 PLN
5,99 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN 0,00 PLN
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programu lekowego.

Bezposrednie dane wejsciowe modelu analizy ekonomicznej wykorzystane do kalkulacji ww. parametrow

przedstawiono w tabeli ponizej (szczegdty w [88]).

Tabela 9. Wartosci parametrow uwzglednionych w Analizie ekonomicznej [88].

Analiza - a - s,
podstawowa Dolna granica Gorna granica Zrodia
Srednia 67,50 64,31 70,69 mediana [58]
Masa ciala, k
; Kg D 16,30 na podst. IQR
[58]
Wiek w latach - 35,00 26 43 med'f‘sng]' IR
Odsetek mezczyzn - 51,0% 41,3% 60,7% [58]
Ryzyko zgonu - ) . . - .
wariant Uwzglednione Uwzglednione Pominiete zatozenie
Koszt: infliksymab z RSS 277,59 PLN 277,59 PLN 277,59 PLN [79]
100 mg bez RSS 277,59 PLN [79]
Koszt: tofacytynib, z RSS 70,93 PLN 70,93 PLN 70,93 PLN [89], [90]
tabl.10 mg bez RSS 70,93 PLN [89], [90]
tabl.5 mg bez RSS 35,46 PLN [89], [90]
Koszt: ustekinumab, z RSS 4 259,82 PLN 4 259,82 PLN 4 259,82 PLN [89], [90]
fiol. 130 mg bez RSS 4259,82 PLN [89], [90]
Koszt: ustekinumab, z RSS 2949,11 PLN 2949,11 PLN 2949,11 PLN [89], [90]
amp.-strz. 90 mg bez RSS 2949,11 PLN [89], [90]
Koszt: wedolizumab, zRSS 4 476,84 PLN 4 476,84 PLN 4 476,84 PLN [89], [90]
fiol. 300 mg bez RSS 4 476,84 PLN [89], [90]
Cena zbytu netto: Whioskodawca
filgotynib, opak. 30 -
tabl. Whioskodawca
po, na mies. 108,16 PLN 0 486,72
K“’ﬁgﬁg‘aﬂ‘"a“'a sc, podanie 108,16 PLN 0 486,72 zatozenie, [63]
iv, podanie 486,72 PLN 108,16 486,72
Wariant oceny ) .
kontynuacji leczenia 1 1 2 zatozenie
infliksymab 81,8% 67,2% 92,8% [56]
wedolizumab 81,8% 67,2% 92,8%
% odpowiedzi na -
indukcje tofacytynib 81,8% 67,2% 92,8% [56],.[4}],
ustekinumab 81,8% 67,2% 92,8% zatozenia
filgotynib 81,8% 67,2% 92,8%
infliksymab 1,2% 0,6% 2,1% [56]
Tygodniowe ryzyko wedolizumab 1,2% 0,6% 2,1%
braku kontynuacji tofacytynib 1,2% 0,6% 2,1% [56], [41],
leczenia ustekinumab 1,2% 0,6% 2,1% zatozenia
filgotynib 1,2% 0,6% 2,1%
infliksymab 14 8 14
Tydzien oceny -
efektéw indukcji wedolizumab 14 8 14 [60]
tofacytynib 8 8 14
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peinych fiolek

Tofacytynib, liczba
tabletek na dobe

tabletki 10 mg

(indukcja) 2
tabletki 5 mg 2
(podtrzymanie)

Analiza - z .
podstawowa Dolna granica Gorna granica
ustekinumab 8 8 14
filgotynib 10 8 14 [57]
Utrata odpowiedzi : } ) -
mozliwa od tygodnia 14 zatozenie
koszty 5,0% 0,0% 10,0%
Roczna stopa Erekty (n (11, [3]
dyskontowa ety (nie !
y dotyczy) 3,5% 0,0% 7,0%
Ustekinumab - L,
indukcja tydzien 0
< 55 kg 2
Ustekinumab - > 55 kg do < 3
indukcja: liczba fiolek 85 kg
> 85 kg 4
czestotliwosc, 12 8 16
tyg.
Ustekinumab - 1. dawka w, 8
podtrzymanie tyg.
liczba amp.- 1
strz.
tydzien
Wedolizumab - tydzieh
indukcja [60]
tydzien
Wedolizumab - s
podtrzymanie, tyg. czestotliwos¢ 8 4 12
Wedolizumab - ) 1
dawka na podanie
tydzien
Infliksymab - .
indukcja tydzien
tydzien
Infliksymab - Ly
podtrzymanie, tyg. czestotliwos¢ 8 4 12
Infliksymab dawka
na podanie mg/kg m.c 5 5 10
Infliksymab - zuzycie } 1 1 2

[60]

Opierajac sie na Wytycznych przeprowadzania ocen technologii medycznych [1], w ramach niniejszej

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania.
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2.8. METODY ESTYMACJI WYNIKOW ANALIZY W UJECIU POPULACYINYM

Zastosowana w niniejszej analizie metoda estymacji wynikow w ujeciu populacyjnym uwzglednia
obserwacje liczby pacjentdw wiaczanych do obserwacji w danym momencie horyzontu czasowego do
konca danego roku, zakonczenia leczenia lub wystgpienia zgonu; pozwala okreslic sumaryczne zuzycie
danych zasobdw lub sumaryczne koszty w ujeciu populacyjnym na podstawie wynikdw modelu Analizy
ekonomicznej [88] wyrazonej jako koszt lub zuzycie danego zasobu medycznego w danym cyklu
tygodniowym w przeliczeniu na pacjenta rozpoczynajgcego leczenie.

W uproszczeniu, suma (po wszystkich tygodniach danego roku) iloczynéw liczby pacjentéw wigczanych
do obserwacji w danym tygodniu oraz zuzycia danego zasobu medycznego w okresie od wigczenia (w
przypadku roku 1.) do zakoriczenia danego roku i jego kosztu jednostkowego pozwala okresli¢ catkowite

wydatki wsréd pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku w danym roku.

W pierwszej kolejnosci oceniono liczbe pacjentéw mogacych rozpoczynac leczenie z wykorzystaniem
porownywanych interwencji kazdego tygodnia kazdego roku nalezgcego do horyzontu czasowego
analizy, a nastepnie okreslono wydatki z budzetu ptatnika publicznego przy uwzglednieniu wynikow
modelu Analizy ekonomicznej [88].

Przyjeto, ze pacjenci wiaczani do programu jednostajnie w ciggu roku, tj. kazdego tygodnia danego

roku witgczana jest taka sama liczba pacjentéw do programu.

Wykorzystano wyniki modelu analizy ekonomicznej [88] pod postacig zuzycia zasobdéw lub kosztu w
danym cyklu z pierwszych dwoch lat obserwacji przypadajgcego na pacjenta rozpoczynajgcego leczenie
z wykorzystaniem poréwnywanych interwencji (dane niezdyskontowane, uwzgledniajgce zdarzenia
wykluczajgce z leczenia, tj. rezygnacja z powodu niepowodzenia leczenia lub zgonu — parametr dla
kazdego ze 104 cykli tygodniowych modelu analizy ekonomicznej [88] oznaczono jako Z = Z,, Z,, ...,
Z104)-

Nastepnie dysponujac informacjami na temat liczby pacjentdw rozpoczynajacych leczenie dang
technologig kazdego cyklu tygodniowego w roku nalezacym do horyzontu czasowego analizy wptywu
na budzet (P, = P, P,, ..., Piy4) Okreslono sumaryczny koszt/zuzycie zasobu wsréd wszystkich chorych
zgodnie z algorytmem:

e wroku 1. wérdd pacjentow rozpoczynajgcych leczenie w 1. roku.:
52

> (rx Y )

i=1

e wroku 2. wsrdd pacjentow rozpoczynajgcych leczenie w 1. roku.:
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52

104-i
> (p,. xY zk)
k=52-i+1

i=1
e wroku 2. wsrdd pacjentow rozpoczynajgcych leczenie w 2. roku.:
104

104-i+1
> (rxy " a)
k=1

i=53
Gdzie: i oznacza numer tygodnia horyzontu czasowego analizy wptywu na budzet, a k — numer cyklu

tygodniowego modelu analizy ekonomicznej [88].

Kazdy pacjent wigczany do analizy wptywu na budzet generowat koszt okreslony na podstawie modelu
analizy ekonomicznej [88] od momentu wigczenia do analizy wptywu na budzet (pierwszego cyklu
modelu analizy ekonomicznej [88], tj. k = 1) do konca leczenia lub konca horyzontu czasowego
obserwacji analizy wptywu na budzet (tj. odpowiadajgcemu cyklowi analizy ekonomicznej: k = 104 —

nr cyklu wtaczenia do BIA + 1).

2.9. ANALIZA WRAZLIWOSCI I WYKAZ PARAMETROW ANALIZY WPLYWU NA
BUDZET

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy warianty:

e ,prawdopodobny”, uwzgledniajacy realistyczne wartosci parametréow dotyczacych wielkoSci
analizowanej populacji i wptywu refundacji wnioskowanej technologii na budzet ptatnika
publicznego,

e ,minimalny”, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia i wartosci z zakresu niepewnosci parametrow
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce minimalne wydatki z budzetu,

e ,maksymalny”, uwzgledniajacy skrajne zatozenia i wartosci zakresu niepewno$ci parametrow

dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce maksymalne wydatki z budzetu.

Parametry poszczegolnych wariantow zostaly przedstawione w tabeli ponizej (szczegdty dotyczace

parametrow oceny wielkosci populacji zostaty przedstawiono w rozdziale 2.5.).

Wariant
maksymalny

Wariant
minimalny

Wariant
prawdopodobny

3 —— - "
/o pacjentow stosu:glc(:nch >1 lek w trakcie 12,7% 13,8% 10,7%
% pacjentéw <18 lat w programie 9,5% 15% 5%

Liczba nowych pacjentow w programie (z 12-
mies. ogr.): 2022

Liczba nowych pacjentow w programie (z 12-
mies. ogr.): 2023
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Wariant | Wariant | Wariant
prawdopodobny minimalny maksymalny

Liczba nowych pacjentow w programie (z 12-
mies. ogr.): 2024
liczba nowych pacjentéw w programie B.33.
rocznie: rok 1
liczba nowych pacjentéw w programie B.33.
rocznie: rok 2
wykorzystanie wnioskowanej technologii
wsrod rozpoczynajacych leczenie w danym 11,2% 5,0% 15,0%
roku: rok 1
wykorzystanie wnioskowanej technologii
wsrod rozpoczynajacych leczenie w danym 22,4% 10,0% 30,0%
roku: rok 2

Wspdlne parametry wszystkich wariantdéw przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 11. Wykaz wszystkich parametréw analizy wplywu na budzet — parametry wspdlne wariantéw oceny
liczebnosci populacji.

Parametr | Wartos¢ \
liczba pacjentow
(unikatowe nr PESEL) w

programie B.55. w latach por. "Obliczenia_BIA

2016 - 2020
; Infliksymab 41,1%
Struktura lekow przy
ocenie liczebnosci (brak Wedolizumab 49,0%
wptywu na wyniki przy Tofacytynib 9,9%
zalozeniu takiej samej .
skutecznoéci) Ustekinumab 0,0%
Niepowodzenie Utrata Zakoriczenie 12-
indukcji odpowiedzi mies.
W pierwszym roku 18,2% 30,3% 51,5%
Ryzyko dyskontynuacji leczenia
W kolejnych latach 46,9%

(jezeli dozwolone)

Rok 1 Rok 2

Infliksymab 29,7% 26,5%

Wykorzystanie lekéw w Wedolizumab 35,5% 31,6%
scenariuszu istniejacym Tofacytynib 21,9% 28,2%
Ustekinumab 12,9% 13,7%

Bezposrednie dane wejsciowe z zakresu kosztow i zuzycia zasobow medycznych zostaty szczegotowo

opisane w Analizie ekonomicznej [88]. Podsumowanie znajduje sie w tabela 9.

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano scenariusze opisane w tabeli ponizej.
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Kazdy scenariusz analizy wrazliwosci dotyczacy parametru(ow) czy zatozen majgcych istotny wptyw na
wyniki inkrementalne zostat przeprowadzony w ramach trzech wariantdéw liczebnosci populacji:
~Najbardziej prawdopodobnego”, ,minimalnego” i ,maksymalnego”.

W przypadku pozostatych scenariuszy przedstawiono wyniki wytgcznie dla wariantu prawdopodobnego.

Tabela 12. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci.

Scenariusz / parametr Wartosc p?ral_'netru / Wariant oceny Iif:_zebnoéci
zalozenie populacji

BIA_SA 00 Wariant prawdopodobny
BIA_SA 01 Analiza podstawowa Wariant minimalny
BIA_SA 02 Wariant maksymalny
:::::: gi Udziat ustekinumabu w koIej3ng§h latach odpowiednio: 20% i Wa&z::az;ar:ﬂ?ni(;?:fny
BIA_SA 05 ° Wariant maksymalny
BIA_SA 06 L . L Wariant prawdopodobny
BIA_SA 07 Pominiecie korekty stosujacych wigcej niz 1 lek w danym roku w Wariant minimalny
BIA_SA 08 programie Wariant maksymalny
BIA_SA 09 . 64,3 Wariant prawdopodobn
BIA_SA 10 Masa ciala: 95% C1 70,7 Wariant Erawdogodobnz
BIA_SA 11 ) . Dolna Wariant prawdopodobn
BIA_SA 12 Wiek pacjent: IQR Gorna Wariant Erawdogodobnz
BIA_SA 13 . Dolna Wariant prawdopodobn
BIA SA 14 %o mezezyzn: 95% CI Goma Wariant Erawdogodobnz
BIA_SA 15 Uwzglednij ryzyko zgonu Wariant prawdopodobny
BIA_SA 16 Pomin ryzyko zgonu Wariant prawdopodobny
BIA_SA 17 Koszt lekow refundowanych w wariancie RSS: oficjalny Wariant prawdopodobny
BIA_SA 18 Koszt podawania lekow Dolna Wariant prawdopodobny
BIA SA 19 doustnych Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 20 Koszt podawania lekow Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 21 podskérnych Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 22 Koszt podawania lekow Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 23 dozylnych Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 24 Kontynuacja leczenia u wszystkich pacjentow Wariant prawdopodobny
BIA_SA 25 Taka sama dtugosc etapu Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 26 |ndl|Jek|§:(J,)|: c;la vi/‘s}zg/;;klch Goérna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 27 Pominieto zgodnie z uwagami AOTMIT Wariant prawdopodobny
BIA_SA 28 % odpowiedzi na indukcje: Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 29 95% CI Gérna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 30 Ryzyko utraty odpowiedzi: Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 31 95% CI Gérna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 32 Ustekinumab: czestotliwo$é¢ Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 33 podawania: 8 - 16 tyg. Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 34 Wedolizumab: czestotliwos¢ Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 35 podawania: 4 - 12 tyg. Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 36 Infliksymab: czestotliwos¢ Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 37 podawania: 4 - 12 tyg. Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 38 Infliksymab: dawka 5 - 10 Dolna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 39 mg/kg m.c. Gorna Wariant prawdopodobny
BIA_SA 40 Petne fiolki infliksymabu Wariant prawdopodobny
BIA_SA 41 Tylko czes¢ fiolki wynikajaca z dawkowania infliksymabu Wariant prawdopodobny
BIA_SA 42 Intensyfikacja dawkgév,gg/lf F:g(fjt.;r:ﬁdijr})égl] lekow w przypadku Wariant prawdopodobny
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3. WYNIKI ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

3.1. AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PLATNIKA PUBLICZNEGO

Obecnie produkt leczniczy Jyseleca® nie jest finansowany ze Srodkéw publicznych w analizowanym
wskazaniu i tym samym sktadowa kosztéw opieki nad pacjentami w stanie klinicznym wskazanym we

whniosku, uwzgledniajgca podawanie analizowanego produktu, nie wystepuje.

Nie sg dostepne rowniez informacje na temat wydatkdw z budzetu ptatnika publicznego przeznaczonych
na opieke medyczna pacjentdw z analizowanej populacji.
Leki, ktdore w programie B.55. mozna zastosowa¢ wsrdd pacjentdw z analizowanej populacji

refundowane sg rowniez w leczeniu innych chorab.

Prognozy aktualnych wydatkéw wsréd pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku
przedstawiono w kolejnym rozdziale (scenariusz istniejgcy). Nie sg dostepne inne informacje na temat
aktualnych wydatkow wsrdd chorych, ktérzy bedg mogli stosowaé wnioskowang technologie w
przypadku jej refundaciji.

3.2. WARIANT PRAWDOPODOBNY, MINIMALNY I MAKSYMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono ponizej.
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3.2. Wariant prawdopodobny, minimalny i maksymalny %

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazaty, ze kwota refundacji filgotynibu w przypadku objecia

refundacja tego leku wyniesie:

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wskazuja, ze podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej
finansowania ze Srodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Jyseleca® (filgotynib) we
wnioskowanym wskazaniu bedzie zwigzane z niewielkim wzrostem wydatkéow z budzetu ptatnika
publicznego przeznaczonego na finansowanie $wiadczen gwarantowanych wsrdd pacjentow z

analizowanej populacji.

Wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych bedzie zwigzane z
inkrementalng zmiang catkowitych wydatkdw ptatnika publicznego na $wiadczenia medyczne
gwarantowane pacjentom z analizowanej populacji wynoszacg (wartosci ujemne oznaczajg oszczednosci

dla ptatnika publicznego w przypadku refundacji wnioskowanej technologii):

3.3. ANALIZA WRAZLIWOSCI

Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na budzet przedstawiono w tabeli ponizej. Szczegétowe

wyniki znajduja sie w arkuszu ,SA_BIA” modelu dotgczonego do opracowania.
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3.3. Analiza wrazliwosci
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Wyniki przeprowadzonej analizy wrazliwosci potwierdzity przedstawione wnioski i zatozenia niniejszej

analizy.

Najwyzszy wptyw zaobserwowano testujgc alternatywne zatozenia modelowania oraz skrajne warianty

oceny parametrow wykorzystanych do kalkulacji liczebnosci populacji docelowej.

W ramach analizy wrazliwosci wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii nie bedzie wymagac

dodatkowych naktadéw finansowych przekraczajacych: _

Nie zidentyfikowano przestanek do zmiany wniosku z analizy podstawowe;j.

4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW

Ponizej przedstawiono informacje na temat estymowanego zuzycia podstawowych zasobdéw
medycznych w horyzoncie analizy. Ustalono, ze najwiekszy wpltyw na zmiany inkrementalne netto
wydatkow z budzetu pfatnika publicznego ma liczba zrefundowanych opakowan wnioskowanej

technologii.
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. . Rok 1

Liczba tabletek filgotynibu Rok 2

. p Rok 1
Liczba opakowan Jyseleca (30 tabletek) ROk 2
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5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE

Nie przeprowadzono analizy wptywu na efekty zdrowotne w ujeciu populacyjnym.

6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACJIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH

Stosowanie produktu leczniczego Jyseleca® w analizowanych wskazaniach nie naktada szczegdinych
wymogow na pacjenta czy Swiadczeniodawce. Leczenie pacjentdw z analizowanej populacji nie wymaga
dodatkowego wyposazenia placdwek medycznych (sprzet, personel i inne). Ewentualne wymagania
zwigzane z analizowang technologig medyczng sg juz spetnione przez placéwki medyczne w Polsce

obejmujgce opieka medyczng pacjentow z analizowanej populacii.

Oceniana technologia obejmuje stosowanie produktu Jyseleca® — uwaza sie, ze decyzja o finansowaniu
ze $rodkéw publicznych ocenianej technologii nie bedzie wigzata sie z dodatkowymi naktadami
finansowymi ze strony Narodowego Funduszu Zdrowia z tytutu finansowania dodatkowych wymagan
zwigzanych z tg technologig medyczng (jak transport pacjentki do wysoko wyspecjalizowanego osrodka
medycznego, na wizyty czy badania zwigzane z podawaniem ocenianego preparatu, finansowania

zakupu dodatkowego sprzetu specjalistycznego, szkolen pracownikow stuzby zdrowia, itp.).

7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZNE

W chwili obecnej, nie ma mozliwosci stosowania inhibitoréw JAK nowej generacji w leczeniu dorostych
chorych na WZJG. Pacjentom z analizowanej populacji dostepne sg inne opcje terapeutyczne, w tym
inhibitor JAK starszej generacji. Inhibitory JAK nowej generacji cechujg sie wyzszg selektywnoscig niz
dotychczas refundowane inhibitory JAK. Wyzsza selektywno$¢ nowej generacji inhibitorow JAK moze

przetozy¢ sie na wyzsze bezpieczenstwo leczenia dorostych chorych na WZ3G [40], [41].

Wykazano, ze objecie refundacjg wnioskowanej technologii bedzie wymagato dodatkowych naktadow
finansowych z perspektywy ptatnika publicznego w przypadku zaakceptowania sugerowanego sposobu
refundacji.

Dodatkowe efekty kliniczne po udostepnieniu pacjentom wnioskowanej technologii mogg przetozy¢ sie
na istotny wzrost poziomu satysfakgji pacjentow i ich opiekundw z analizowanej populacji z otrzymanej

opieki medycznej.
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Nie znaleziono aspektéw ingerujgcych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane prawa cztowieka.

Finansowanie stosowania wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu na rozwazanych w

opracowaniu zasadach spowoduje, ze:

e 7adne z grup pacjentéw nie bedg faworyzowane — korzysci dotycza catej populacji pacjentdéw z
analizowanym rozpoznaniem,

e niekwestionowany bedzie rowny dostep do $wiadczenia wsrod osdb z analizowanej populacii.

Dostep do ocenianej technologii medycznej bedzie rowny wsrdd oséb, u ktdrych jest ona zalecana.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac¢ istotnych probleméw spotecznych.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii lekowej:

e zwiekszy poziom satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na udostepnienie pacjentom skutecznej opcji terapeutycznej;

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjentek z analizowanej populacji;

e nie bedzie powodowa¢ lub wptywac na stygmatyzacje;

e nie bedzie wywotywac leku lub dylematow moralnych wsrdd pacjentéw z analizowanej populacii,
ich opiekunéw oraz lekarzy prowadzacych terapie;

¢ nie bedzie stwarzac¢ problemoéw spotecznych dotyczacych pici lub rodziny.

8. OGRANICZENIA ANALIZY

W ramach niniejszej analizy dane kosztowe okre$lono na podstawie wynikow modelowania
opisanego w Analizie ekonomicznej [88]. Tym samym niektdre ograniczenia przeprowadzonego

modelowania [88] dotyczg rowniez niniejszej analizy wptywu na budzet.

Ograniczeniem zwigzanym z oceng liczebnosci populacji pacjentéow w stanie klinicznym wskazanym we
wniosku jest zaréwno charakter uwzglednionych Zrodet informacji jak i poczynione zatozenia w

odniesieniu do oceny liczebnos$ci analizowanej populacji pacjentdéw (szczegdty w rozdziale 2.5.2.1.1.).

W ramach analizy wykorzystano dotychczasowe informacje na temat liczebnosci populacji pacjentow
leczonych w programie B.55. Pomimo, iz wskazane zrddto jest bardziej wiarygodne od danych
epidemiologicznych, poniewaz wskazuje realng liczbe pacjentdw stosujgcych dany lek, nie uwzglednia

doktadnych danych na temat zuzycia leku w grupie chorych leczonych w programie w danym roku. Co
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wiecej dostepne dane nie umozliwiajg jednoznacznej oceny wpltywu zniesienia ograniczenia czasowego

leczenia w programie na liczebno$¢ populacji docelowej.

Realizujgc konserwatywne podejécie do rozwazanego problemu decyzyjnego, w ramach oceny
liczebnosci populacji pacjentéw przyjeto zatozenia zawyzajacych skalkulowane wydatki z budzetu
ptatnika publicznego poprzez zwiekszenie liczebnosci populacji docelowej. W ramach pierwszego etapu
oceny liczebnosci populacji docelowej przyjeto, ze wszyscy pacjenci rozpoczynali leczenie w programie
na poczatku kazdego roku. Zatozenie to mogto spowodowac zwiekszenie liczebnosci populacji chorych
wigczanych do programu lekowego i w konsekwencji zawyzy¢ prognozy tej liczby pacjentéw na kolejne
lata. Niemniej jednak aspekt ten wptywat na liczebno$¢ populacji pacjentéw w obydwu scenariuszach i

miat znacznie nizszy wptyw na wyniki inkrementalne.

9. DYSKUSIJA

Przedmiotem opracowania byta ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego po podjeciu
decyzji o finansowaniu ze $rodkdw publicznych stosowania produktu leczniczego Jyseleca® w leczeniu

dorostych pacjentéw z WZIG w ramach programu lekowego.

W ramach analizy wykorzystano opublikowane zrédta informaciji.
SzczegoOty dotyczace ograniczen uwzglednionych w opracowaniu zrddet informacji przedstawiono w

rozdziatach: 2., 3. i 5. Analizy ekonomicznej [88] oraz w rozdziale 2. niniejszej analizy wptywu na budzet.

Refundacja wnioskowanej technologii zapewni mozliwos¢ indywidualnego dostosowania skutecznej
terapii WZJG poprzez umozliwienie stosowania, obok dostepnych lekdw w programie B.55., inhibitora
JAK nowej generacji cechujacego sie wyzszg selektywnoscig niz dotychczas refundowany inhibitor JAK.
Wyzsza selektywno$¢ nowej generacji inhibitoréw JAK moze przetozy¢ sie na wyzsze bezpieczenstwo
leczenia dorostych chorych na RZS [40], [41].

Zgodnie z wynikami niniejszej analizy ustalono, ze wymienione wyzej korzysci kliniczne wymagac beda
dodatkowych naktadow finansowych NFZ. Niemniej jednak wzrost catkowitych wydatkéw z budzetu

ptatnika publicznego bedzie niewspdtmierny do osigganych wynikow zdrowotnych. Maksymalny wzrost

dodatkowych naktadéw finansowych ptatnika publicznego _ stanowi tylko
okoto - catkowitego budzetu na refundacje _ i okoto - prognozowanych,
niewykorzystanych $rodkéw finansowych z budzetu przeznaczonego na _
I 242 1, 2 efuncac
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9. Dyskusja

wnioskowanej technologii nie bedzie docelowo stanowita istotnego obcigzenia budzetu ptatnika

publicznego.

10. WNIOSKI KONCOWE

Wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii ze Srodkéw publicznych bedzie zwigzane z
inkrementalng zmiang catkowitych wydatkdéw platnika publicznego na $wiadczenia medyczne

gwarantowane pacjentom z analizowanej populacji wynoszaca (wartosci ujemne oznaczajg oszczednosci

dla ptatnika publicznego w przypadku refundacji wnioskowanej technologii):

Wyniki przeprowadzonej analizy wrazliwosci potwierdzity przedstawione wnioski i zatozenia niniejszej

analizy. Wykazano, ze finansowanie wnioskowanej technologii nie bedzie wymaga¢ dodatkowych

rakladéw fnansowych przesaczajacych:

(maksymalne wyniki analizy wrazliwosci).
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11. OCENA ZAPOTRZEBOWANIA NA ANALIZE RACIONALIZACYINA

Zgodnie z zapisami ustawy o refundacji [30], uzasadnienie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu leku zawiera analize racjonalizacyjng jedynie w przypadku, gdy analiza wptywu na
budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych wykazuje wzrost

kosztow refundacii.

Wyniki przeprowadzonej analizy wptywu na budzet $wiadczg, iz finansowanie ze $srodkéw publicznych
stosowania Jyseleca® we wnioskowanym wskazaniu bedzie wymaga¢ dodatkowych naktadéw
finansowych podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych (por. rozdziat
3.) w zakresie budzetu przeznaczonego na refundacje lekdw, a takze przy uwzglednieniu facznych
wydatkow z budzetu przeznaczonego na realizacje $wiadczen medycznych wsréd pacjentéw z
analizowanej populacji. Na tej podstawie przeprowadzono analize racjonalizacyjng, ktdrg przedstawiono

w odrebnym dokumencie.

56




12. Bibliografia

12. BIBLIOGRAFIA

[1] Wytyczne oceny technologii medycznych AOTMIT wersja 3.0, sierpien 2016. www.aotm.gov.pl (dostep: kwiecier 2022).

[2] Drummond MF, O'Brien B, Stoddart GL, Torrance GW: Metody badan ekonomicznych programéw ochrony zdrowia. Via
Media, Gdansk. 2003.

[3] Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 roku w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniac
analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku o objecie refundacjq i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego oraz wniosku o podwyzce urzedowej ceny zbytu leku,
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego objetego refundacja. (Dz.U. z 2021
r. poz.74.).

[4] Gajewski P, Jaeschke R, Brozek J: Podstawy EBM, czyli medycyny opartej na danych naukowych dla lekarzy i studentow
medycyny. Medycyna Praktyczna Krakdw 2008.

[5] Sheskin DJ: Handbook of parametric and nonparametric statistical procedures. 4th edition, Chapman & Hall/CRC, Boca
Raton, 2007.

[6] Newman SC: Biostatistical methods in epidemiology. John Wiley & sons, Inc, 2001.

[7] Zelias A, Pawetek B, Wanat S: Prognozowanie ekonomiczne. Wydawnictwo Naukowe PWN, Warszawa, 2003.

[8] Willian AR, Briggs AH: Statistical analysis of cost-effectiveness data. John Wiley & Sons, Ltd, 2007.

[9] Cantor SB, Ganiats TG: Incremental cost-effectiveness analysis: the optimal strategy depends on the strategy set. J Clin
Epidemiol. 1999 Jun;52(6):517-22.

[10]  O'Brien BJ, Briggs AH: Analysis of uncertainty in health care cost-effectiveness studies: An introduction to statistical issues
and methods. Statistical Methods in Medical Research. 2002, Vol 11(6); pp 455-468.

[11]  Sonnenberg FA, Beck JR: Markov models in decision making: a practical guide. Med Decis Making 1993, 13: 322-329.

[12]  Miller DK, Homan SM: Determining transition probabilities: confusion and suggestions. Med Decis Making 1994;14:52-8.

[13] Fleurence RL, Hollenbeak CS. Rates and probabilities in economic modelling: transformation, translation and appropriate
application. Pharmacoeconomics. 2007;25(1):3-6.

[14] Briggs AH, O'Brien JO, Blackhouse G: Thinking outside the box: recent advances in the analysis and presentation of
uncertainty in cost-effectiveness studies. Annu Rev Public Health 2002. 23:377-401.

[15] Tappenden P, Chilcott JB, Eggington S, Oakley J, McCabe C: Methods for expected value of information analysis in complex
health economic models: developments on the health economics of interferon-b and glatiramer acetate for multiple
sclerosis. Health Technol Assess 2004; 8(27).

[16] Evans M, Hastings N and Peacock B: "Triangular Distribution." Ch. 40 in Statistical Distributions, 3rd ed. New York: Wiley,
pp. 187-188, 2000.

[17] Limpert E, Stahel WA and Abbt M: 2001. Lognormal distributions across the sciences: keys and clues. Bioscience 51 (5),
341-352.

[18] Brennan A, Kharroubi S, O'Hagan A and Chilcott J (2007): Calculating Partial Expected Value Of Perfect Information Via
Monte-Carlo Sampling Algorithms. Medical Decision Making, 27 (4). 448-470.

[19]  Sculpher M, Claxton K: Establishing the cost-effectiveness of new pharmaceuticals under conditions of uncertainty--when
is there sufficient evidence? Value Health. 2005 Jul-Aug;8(4):433-46.

[20]  Briggs AH, Mooney CZ, Wonderling DE. 1999, Constructing confidence intervals for cost-effectiveness ratios: an evaluation
of parametric and non-parametric techniques using Monte Carlo simulation. Statistics in Medicine; 18: 3245-62.

[21]  Johnson, N.; Kotz, S.; and Balakrishnan, N. Continuous Univariate Distributions, Vol. 1, 2nd ed. New York: Wiley, 1995.

[22]  Zethraeus N, Johannesson M, Jonsson B, Léthgren M, Tambour M. Advantages of using the net-benefit approach for
analysing uncertainty in economic evaluation studies. Pharmacoeconomics. 2003;21(1):39-48

[23] Berger ML, Bingefors K, Hedblom EC, Pashos CL, Torrance GW: Health Care Cost, Quality, and Outcomes: ISPOR Book of
Terms. Lawrenceville, NJ: ISPOR, 2003.

[24] Connock M, Hyde C, Moore D. Cautions regarding the fitting and interpretation of survival curves: examples from NICE
single technology appraisals of drugs for cancer. Pharmacoeconomics. 2011 Oct;29(10):827-37. doi: 10.2165/11585940-
000000000-00000.

[25] Soares MO, Canto E Castro L. Continuous time simulation and discretized models for cost-effectiveness analysis.
Pharmacoeconomics. 2012 Dec 1;30(12):1101-17. doi: 10.2165/11599380-000000000-00000.

[26]  Alan Hastings. Population Biology: Concepts and Models. Springer, 1997. ISBN 978-0-387-94853-9.

[271] Hoyle MW, Henley W. Improved curve fits to summary survival data: application to economic evaluation of health
technologies. BMC Med Res Methodol. 2011 Oct 10;11:139.

[28] Ishak K3, Kreif N, Benedict A, Muszbek N. Overview of Parametric Survival Analysis for Health-Economic Applications.
Pharmacoeconomics. 2013, 31:663-675.

[29] Krol M, Brouwer W, Rutten F. Productivity costs in economic evaluations: past, present, future. Pharmacoeconomics. 2013

Jul;31(7):537-49. doi: 10.1007/s40273-013-0056-3.

57




Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach

programu lekowego.

[30]

[31]
[32]
[33]

[34]

[35]

[36]
[37]
[38]
[39]

[40]
[41]

[42]

[43]

[44]

[45]
[46]
[47]

[48]
[49]

[50]

[51]

[52]

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych — Obwieszczenie Marszatka Sejmu Rzeczypospolitej Polskiej z dnia 23 sierpnia 2016 r. w sprawie
ogtoszenia jednolitego tekstu ustawy o refundacji lekow, Srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych. Dz.U. 2016 poz. 1536.

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych; Dz.U. 2004
nr 210 poz. 2135 z pézn. zm. (tekst ujednolicony).

Ustawa z dnia 26 pazdziernika 2000 r. o sposobie obliczania wartosci rocznego produktu krajowego brutto. Dz. U. Nr 114,
poz. 1188 oraz z 2009 r. Nr 98, poz. 817 (tekst ujednolicony).

WHO Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. www.whocc.no/atc_ddd_index/ (ostatnia aktualizacja:
kwiecien 2022).

Husereau D, Drummond M, Petrou S, Carswell C, Moher D, Greenberg D, Augustovski F, Briggs AH, Mauskopf J, Loder E.
Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) statement. Pharmacoeconomics. 2013
May;31(5):361-7.

Trikalinos TA, Trow P, Schmid CH. Simulation-Based Comparison of Methods for Meta-Analysis of Proportions and Rates.
Methods Research Report. (Prepared by the Tufts Medical Center Evidence-based Practice Center under Contract No. 290-
2007-10055- I.) AHRQ Publication No. 13(14)-EHC084-EF. Rockville, MD: Agency for Healthcare Research and Quality;
November 2013. www.effectivehealthcare.ahrq.gov/reports/final.cfm.

Zatgcznik nr 1 obwieszczenia Prezesa Gtdwnego Urzedu Statystycznego z dnia 30 pazdziernika 2020 r. w sprawie
szacunkow wartosci produktu krajowego brutto na jednego mieszkanca w latach 2016-2018.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 20 pazdziernika 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien 1 listopada 2022 r.

Katalog produktow leczniczych i wyrobow medycznych portalu ,Medycyna Praktyczna”, www.mp.pl (ostatnia aktualizacja:
kwiecien 2022).

Katalog lekéw 0SOZ (Bazy Lekéw i Srodkéw Ochrony Zdrowia KS-BLOZ udostepniona przez firme Kamsoft),
https://ktomalek.pl/I/lek/szukaj (ostatnia aktualizacja: kwiecien 2022).

Przygotowana przez Centrum HTA Analiza Problemu Decyzyjnego (APD). Krakéw, kwiecien 2022 roku.

Przygotowana przez Centrum HTA Analiza kliniczna (AK) — przeglad systematyczny badan dla rozwazanego problemu
decyzyjnego. Krakdw, kwiecien 2022 roku.

Komunikat DGL z 05-07-2018. Wielko$¢ kwoty refundacji i ilo$¢ zrefundowanych opakowan jednostkowych lekdw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycznych wraz z podaniem kodu
identyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadajacego kodowi EAN, narastajgco od stycznia do grudnia 2017 r.;
www.nfz.gov.pl.

Komunikat DGL 23-03-2017. Wielkos¢ kwoty refundacii i ilos¢ zrefundowanych opakowan jednostkowych lekow, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycznych wraz z podaniem kodu
identyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadajacego kodowi EAN, narastajgco od stycznia do grudnia 2016 r.;
www.nfz.gov.pl (dane z komunikatu DGL z 14 cze 2017 dotycza 2015 roku).

Center for the Evaluation of Value and Risk in Health. The Cost-Effectiveness Analysis Registry [Internet]. (Boston),
Institute for Clinical Research and Health Policy Studies, Tufts Medical Center. Available from: www.cearegistry.org
(ostatnia aktualizacja: kwiecien 2022).

Holko P. Search Embase.com for economic evaluations: translation of published OVID and PubMed query (Neyt M and
Chalon PX. Pharmacoeconomics. 2013;31:1087-90). Jan 2014. DOI: 10.13140/RG.2.2.36545.66407.

GUS. Trwanie zycia w 2020 r.. https://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/ludnosc/trwanie-zycia/trwanie-zycia-w-2020-
roku,2,15.html

Golicki D, Niewada M. General population reference values for 3-level EQ-5D (EQ-5D-3L) questionnaire in Poland. Pol
Arch Med Wewn. 2015;125(1-2):18-26.

Statystyka NFZ, https://statystyki.nfz.gov.pl/DrugPrograms

Komunikat DGL z 25-06-2019. Wielko$¢ kwoty refundacji i ilos¢ zrefundowanych opakowan jednostkowych lekdw, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycznych wraz z podaniem kodu
identyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadajacego kodowi EAN, narastajgco od stycznia do grudnia 2018 r.;
www.nfz.gov.pl.

Edwards SJ, Barton S, Thurgar E, Trevor N. Topotecan, pegylated liposomal doxorubicin hydrochloride, paclitaxel,
trabectedin and gemcitabine for the treatment of recurrent ovarian cancer: A Multiple Technology Appraisal. Health
Technol Assess 2015;19(7).

Neyt M, Chalon PX. Search MEDLINE for economic evaluations: tips to translate an OVID strategy into a PubMed one.
Pharmacoeconomics. 2013 Dec;31(12):1087-90.

Glick H, Doshi J. Evaluating sampling uncertainty in cost-effectiveness analysis: statistical considerations in
economic evaluations. ISPOR 16th Annual International Meeting, May 2011.
http://www.uphs.upenn.edu/dgimhsr/documents/3.ispor.uncertainty.052211.pdf

58



http://www.mp.pl/
http://www.nfz.gov.pl/

12. Bibliografia

[53]

[54]
[55]

[56]

[57]

(58]

[59]
[60]
[61]
[62]
[63]
[64]
[65]
[66]

[67]

[68]
[69]
[70]
[71]
[72]
[73]
[74]
[75]
[76]

[77]

[78]

Holko P. VBA function to estimate Fieller's method confidence intervals for incremental cost-effectiveness ratios (ICER)
and confidence intervals for incremental net monetary benefit (INMB). 11/2016, Language: VBA Excel, DOI:
10.13140/RG.2.2.27988.40323

Stata Programs: Sampling Uncertainty for Cost-Effectiveness (Revised 07/21/15).
http://www.uphs.upenn.edu/dgimhsr/stat-cicer.htm (ostatnia aktualizacja: kwiecier 2022).

Kofla-Dtubacz A, Akutko K, Krzesiek E, et al. Selective Forms of Therapy in the Treatment of Inflammatory Bowel
Diseases. ] Clin Med. 2022;11(4):994. Published 2022 Feb 14. doi:10.3390/jcm11040994

Pekala A, Filip R. Levels of Biosimilar Infliximab during and after Induction Treatment in Crohn's Disease and Ulcerative
Colitis-A  Prospective Polish Population Study.J Clin Med. 2021;10(22):5311. Published 2021 Nov 15.
doi:10.3390/jcm10225311

Charakterystyka produktu leczniczego Jyseleca. https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/jyseleca-epar-product-information_pl.pdf

Cichoz-Lach H, Michalak A, Kopertowska-Majchrzak M, et al. Characteristics of patients with moderate-to-severe ulcerative
colitis treated with vedolizumab: results from a Polish multicenter, prospective, observational real-life study (the POLONEZ
study). Therap Adv Gastroenterol. 2021;14:17562848211036456. Published 2021 Aug 30.
doi:10.1177/17562848211036456

Feagan BG, Danese S, Loftus EV IJr, et al. Filgotinib as induction and maintenance therapy for ulcerative colitis
(SELECTION): a phase 2b/3 double-blind, randomised, placebo-controlled trial. Lancet. 2021;397(10292):2372-2384.
doi:10.1016/S0140-6736(21)00666-8

Charakterystyki produktdw leczniczych z programu B.55. https://www.ema.europa.eu/en/medicines

Materiaty do zlecenia AOTMIT 236/2020 (ustekinumab). https://bipold.actm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2020/939-
materialy-2020/7013-236-2020-zlc (kwiecien 2022).

GUS. Tablica trwania zycia w 2020 roku. https://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/ludnosc/trwanie-zycia/trwanie-zycia-w-
2020-roku,2,15.html

Materialy do zlecenia AOTMIT 93/2019 (tofacytynib). https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2019/908-
materialy-2019/6045-93-2019-zlc (kwiecien 2022).

Materiaty do zlecenia AOTMIT 151/2021 (wedolizumab sc). https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2021/965-
materialy-2021/7554-151-2021-zlc (kwiecien 2022).

Katalog ambulatoryjnych grup $wiadczen specjalistycznych (5a). Zatgcznik nr 1 do zarzadzenia Nr 129/2021/DSOZ Prezesa
NFZ. www.nfz.gov.pl

Katalog $wiadczen i zakresow - leczenie szpitalne - programy zdrowotne (lekowe). Zatgcznik nr 1k do zarzadzenia nr
16/2022/DGL Prezesa NFZ. www.nfz.gov.pl.

Lasa JS, Olivera PA, Danese S, Peyrin-Biroulet L. Efficacy and safety of biologics and small molecule drugs for patients
with moderate-to-severe ulcerative colitis: a systematic review and network meta-analysis. Lancet Gastroenterol Hepatol
2021; November 29; https://doi.org/10.1016/S2468-1253(21)00377-0.

Morison B, Peyrin-Biroulet L, Dotan I, i wsp. Filgotinib efficacy in patients with ulcerative colitis by line of therapy: Phase
2B/3 SELECTION results. Gut 2021;70(Suppl 4):A1-A220

Peyrin-Biroulet L, Dotan I, Hibi T, i wsp. Efficacy of filgotinib in patients with Ulcerative Colitis by line of therapy in the
phase 2b/3 SELECTION trial. Journal of Crohn's and Colitis 2021; 15 (Suppl 1): S024-S026.

Katalog ryczattdw za diagnostyke w programach lekowych. Zatgcznik nr 11 do zarzadzenia nr 16/2022/DGL Prezesa NFZ.
www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 4/2017/1II Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 14 marca 2017 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2016 r. www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 2/2018/III Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 8 marca 2018 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2017 r. www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 3/2019/III Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 marca 2019 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnos$ci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2018 r. www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 6/2020/II1 Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 20 marca 2020 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2019 r. www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 5/2021/II1 Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 12 marca 2021 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2020 r. www.nfz.gov.pl.

Uchwata Nr 26/2021/1V Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 14 wrzesnia 2021 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalno$ci Narodowego Funduszu Zdrowia za II kwartat 2021 r. www.nfz.gov.pl

Komunikat NFZ z 2 wrzesnia 2021 roku. Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréow okreslonych
w ustawie lekdw, s$rodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow
medycznych za okres styczen-czerwiec 2021 r. https://ezdrowie.gov.pl/portal/home/zdrowe-
dane/zestawienia/komunikat-o-refundacji-aptecznej-programach-lekowych-chemioterapii-za-okres-i-vi-2021

Komunikat DGL z 28-06-2019. Wielko$¢ kwoty refundacji i ilo$¢ zrefundowanych opakowan jednostkowych lekdw, Srodkdw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycznych wraz z podaniem kodu

59



https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2020/939-materialy-2020/7013-236-2020-zlc
https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2020/939-materialy-2020/7013-236-2020-zlc
https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2019/908-materialy-2019/6045-93-2019-zlc
https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2019/908-materialy-2019/6045-93-2019-zlc
https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2021/965-materialy-2021/7554-151-2021-zlc
https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2021/965-materialy-2021/7554-151-2021-zlc
http://www.nfz.gov.pl/
http://www.nfz.gov.pl/
http://www.nfz.gov.pl/

s

Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach (/ Cent

programu lekowego. \_H

identyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadajacego kodowi EAN, narastajgco od stycznia do marca 2019 r.;
www.nfz.gov.pl

[79] Komunikat DGL z dnia 26-10-2022. Komunikat dotyczacy Sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych
stosowanych w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do sierpnia 2022 r. www.nfz.gov.pl

[80] Dyrektywa 2004/27/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 31 marca 2004 r. zmieniajaca dyrektywe 2001/83/WE w
sprawie wspolnotowego kodeksu odnoszacego sie do produktéw leczniczych stosowanych u ludzi. Dz.U. L 136 z 30.4.2004,
str. 34—57.

[81] EMA. Data exclusivity, market protection and paediatric rewards. Workshop for Micro, Small and Medium Sized Enterprises
EMA. www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Presentation/2013/05/WC500143122.pdf

[82] US$67 billion worth of biosimilar patents expiring before 2020. 20/01/2014.
http://www.gabionline.net/Biosimilars/General/US-67-billion-worth-of-biosimilar-patents-expiring-before-2020.

[83] IMS. Delivering on the Potential of Biosimilar Medicines. March 2016.
https://www.imshealth.com/files/web/IMSH%?20Institute/Healthcare%?20Briefs/Documents/IMS_Institute_Biosimilar_Bri
ef_March_2016.pdf.

[84] Uchwata Nr 3/2022/IV Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 16 marca 2022 r. w sprawie przyjecia okresowego
sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2021 r. www.nfz.gov.pl.

[85] Komunikat NFZ z 11 marca 2022 roku. Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okres$lonych w
ustawie lekow, Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zzywieniowego oraz jednostkowych wyrobdw
medycznych za okres styczen-grudzien 2021 r.https://ezdrowie.gov.pl/portal/home/zdrowe-dane/zestawienia/komunikat-
o-refundacji-aptecznej-programach-lekowych-i-chemioterapii-za-okres-i-xii-2021

[86] LU X, Gray E, Xin Y, Zhou J, Jairath V, Lindsay JO. CO95 A Matching-Adjusted Indirect Comparison of Filgotinib Versus
Tofacitinib for Moderately to Severely Active Ulcerative Colitis. Value in Health, Volume 25, Issue 6, S1 (June 2022).
https://www.ispor.org/heor-resources/presentations-database/presentation/intl2022-3461/116399

[87] Maillard MH, Bortolotti M, Vader J-P, et al. Appropriateness and long-term discontinuation rate of biological therapies in
ulcerative colitis. Journal of Crohn's and Colitis. 2014;8(8):825-34

[88] Analiza ekonomiczna dla rozwazanego problemu decyzyjnego. Krakdw, listopad 2022 roku.

[89] Uchwata Rady NFZ nr 19/2022/1V z dnia 20-09-2022 w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci
Narodowego Funduszu Zdrowia za II kwartat 2022 r. https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-
nfz/uchwala-nr-192022iv,6608.html

[90] Raport refundacyjny z dnia  02-09-2022. https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-
refundacyjny,8256.html

[91] Kawalec P, Stawowczyk E. Relationship between physician-based assessment of disease activity, quality of life, and costs
of ulcerative colitis in Poland. Prz Gastroenterol. 2018;13(1):61-68. doi:10.5114/pg.2018.74568.

60



https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-nfz/uchwala-nr-192022iv,6608.html
https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-nfz/uchwala-nr-192022iv,6608.html
https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-refundacyjny,8256.html
https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-refundacyjny,8256.html

13. Spis tabel

13. SPIS TABEL

Tabela 1. Oceniana technologia i sugerowany sposob j&j fiNAaNSOWANIA. .......uuuururununnmnnnnnnnnnr s 12
Tabela 2. Dawkowanie pordwnywanych tEChNOIOGIi. .......uuueururuennieir s s s e s s s e r e e s e e e e e e e e e e s 13
Tabela 3. Odsetek wykorzystania lekOW z programu B.55. ......ueiiiiuiiiiiiiiieeisiirneesssieeesssire e s s ssseessssseeessssseees 20
Tabela 4. Ryzyko dyskontynuacji l€CZENIa.........ceuuruuiiiiiiiiiiiiie e e e e e s e e e e e s eeernes 25
Tabela 5. Liczebnosc¢ catkowita populacji pacjentéw leczonych w programie B.33. .....covviciveeiiiiveeininieeessseneenns 25
Tabela 6. Ocena liczebno$ci populacji pacjentdw W programie B.55. .....ccuueivirirerieiiiieesisireessseseessssreesssssseeees 28

Tabela 7. Podsumowanie liczebnosci catkowitej populacji, uwzglednionej w ramach analizy podstawowej. W
nawiasach podano wyniki skrajnych scenariuszy: minimalnego i maksymalnego; wartosci zaokraglone. Tylko w
obrebie WNIOSKOWANEG0 WSKAZANIA. ... ..cuuuiieiriiiiiiiii i e e s s e s e et e s s e na e s s sra e s e er s e s s enna s e saaeeeeesaseennnnsaenen 32
Tabela 8. Roczne koszty w trakcie 2 pierwszych lat od rozpoczecia stosowania poréwnywanych opgji
terapeutycznych w przeliczeniu na 1 standardowego pacjenta rozpoczynajgcego leczenie. Wyniki modelowania [88].

Tabela 9. Wartosci parametréw uwzglednionych w Analizie ekonomicznej [88].......cevvvrrerrrreeeiiiiiurereeereeeessnnnns 38
Tabela 10. Charakterystyka wariantéw liczebnosci populacji docelowej uwzglednionych w ramach analizy
90T [ 10 1 PSPPSR PPPTP PP 41

Tabela 11. Wykaz wszystkich parametréw analizy wptywu na budzet — parametry wspdine wariantéw oceny

o< o] g oX-Yol I o o] o1 F-T o | R 42
Tabela 12. Opis SCENArUSZY ANAlIZY WIAZIIWOSCI. ....uuuuuueeenniirrssssrsssssss s s s s s s s s s s s s s s s s e s e s e s e s e s e s e s esesesesesessseseneeens 43
Tabela 13. Wyniki analizy wplywu na budzet. Wariant prawdopodobny. ........ccceuuieiiiiiiiiieinein e enne e 45
Tabela 14. Wyniki analizy wplywu na budzet. Wariant minimalny. .......ccooeeiiiiiiiiiniei e e 45
Tabela 15. Wyniki analizy wplywu na budzet. Wariant maksymalny. ........ccceeiiiiiiiiieiiin e enn e 46
Tabela 16. Wyniki @analizy WraZIIWOSCI. ......uivureiiiiiieisiiiieisssiiee s s e s s ssiree e ssb e e s s ssre e e s ssbe e e s s sabee e s snssreessnneeas 48
Tabela 17. Ocena zuzycia zasobOW MEAYCZNYCR. ....uiiiiiiiiiiiiiiei e s sb e e s e nreeas 51

Tabela 18. Ocena zgodnosci analizy wptywu na system ochrony zdrowia z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia
w sprawie minimalnych wymagan oraz ocena metodyki analizy wptywu na budzet zgodna z kryteriami AOTMIT. 63

61




H

Jyseleca® (filgotynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego w ramach Ce

programu lekowego.

14. SPIS RYSUNKOW

Rysunek 1. Liczba pacjentéow leczonych filgotynibem w programie lekowym w kolejnych tygodniach okresu
finansowania. Wariant prawdopodobny liczEbNOSCi POPUIAC. ..evvrrrrrrrrrererrererrrerrrrerreerrerrrrrsreerrrrersrnrrrern.. 17
Rysunek 2. Liczba pacjentéow leczonych filgotynibem w programie lekowym w kolejnych tygodniach okresu
finansowania. Wariant minimalny licZEbNOSCi POPUIACH. vvvvvverrrrrerererrereeririererreerrrrrerreerererrrrrerererer——————.. 18
Rysunek 3. Liczba pacjentéw leczonych filgotynibem w programie lekowym w kolejnych tygodniach okresu
finansowania. Wariant maksymalny liczebnoSci POPUIACHH. ...vvvvvivivrreei ittt 18
Rysunek 4. Ekstrapolacja rocznej liczebnosci populacji dorostych pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w programie
w kolejnych latach (tacznie: pacjenci pierwszorazowi, pacjenci po niepowodzeniu innych lekdw z programu, pacjenci
z nawrotem choroby w kolejnych latach od zakonczenia leczenia W programie). .........eccveeeesrireeeesssreeeessseneesnns 27
Rysunek 5. Ocena wptywu refundacji nowego leku na liczebno$¢ catkowitg populacji dorostych chorych leczonych

(LA 0 0T [ =1 41 =N = 70 1 PR 31

62




15. Ocena spetnienia wymogow formalnych analizy

15. OCENA SPEELNIENIA WYMOGOW FORMALNYCH ANALIZY

Tabela 18. Ocena zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z

dnia w sprawie minimalnych wymagan oraz ocena metodyki analizy wplywu na budzet zgodna z kryteriami

AOTMIT.

Pytanie

Odpowiedz

Odwotanie ®

Czesc¢ 1. Pytania zwigzane z oceng speinienia minimalnych wymagan
Czy informacje zawarte w analizie wptywu na Rozdziaty: 2.4. — Pazdziernik/listopad 2022;
budzet s3 aktualne na dzien ztozenia TAK 2 é " |czes¢ informacji przedstawiono
whiosku? o w Analizie ekonomicznej
Czy informacje w zakresie cen oraz poziomu i . _ Aktualne Obwieszczenie
sposobu finansowania technologii Rozdziaty: 2.1. i S -
. L - . TAK Ministra Zdrowia (na 1
whnioskowanej i technologii opcjonalnych sa 2.7. listopada 2022 roku)
aktualne na dzien ztozenia wniosku? P
§ 2. Czy informacje w zakresie skutecznoci i
bezpieczenstwa technologii wnioskowanej i TAK Rozdzialy 2.6. i Aktualny przeglad
technologii opcjonalnych sg aktualne na 2.8. systematyczny
dzien ztozenia wniosku?
Czy przedstawiane w analizie wyniki
przegladdw systematycznych (uzytecznosci, TAK ) szczegoty w Analizie
konwergencji wynikdw, itp.) sg aktualne na ekonomicznej
dzien ztozenia wniosku?
§ 6. ust 1. Czy analiza wptywu na budzet zawiera:
e 0szacowanie rocznej liczebnosci populagji
obejmujacej wszystkich pacjentek, u . .
Kt 1 lit a ktérych wnioskowana technologia moze TAK Ezzsiﬂa;vaaili(/v )
P by¢ zastosowana lub komentarz [r)oz dziale 2.5.2.3
stwierdzajgcy zgodno$¢ wskazanej e
populacji z populacjg z pkt 1 lit b?
pkt 1 lit b e 0szacowanie rocznej liczebnosci populacji TAK plzzzsif;a;ﬁaié(lv )
. ) ) >
docelowej, wskazanej we wniosku? rozdziale 2.5.2.3.
e 0szacowanie rocznej liczebnosci populagji Rozdziat 2.5.2.;
pkt 1 litc w ktorej wnioskowana technologia jest TAK podsumowanie w -
obecnie stosowana? rozdziale 2.5.2.3.
e 0szacowanie rocznej liczebnosci
populacji, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw Rozdziat 2.5.2.;
pkt 2 zdrowia wyda decyzje o objeciu TAK podsumowanie w -
refundacja, o ktérej mowa w art. 11 ust. rozdziale 2.5.2.3.
1 ustawy, lub decyzje o podwyzszeniu
ceny, o ktérej mowa w art. 11 ust. 4
ustawy?
o tabelke ze wskazaniem rocznej
liczebnosci populacji o ktérej mowa w § .
§ ?(t";_sf;' ' 6. ust 1. pkt 1 i 2 rozporzadzenia TAK wzroSzc212|3aIe -
P (informacje dla kazdego roku horyzontu D
czasowego w tym zakresie)
e oszacowanie aktualnych rocznych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkéw
publicznych, ponoszonych na leczenie
pkt 3 pacjentek w stanie klinicznym wskazanym TAK Rozdziat 3.1. -
we whniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje?
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Pytanie Odpowiedz  Odwotanie®

o ilosciowg prognoze rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie beda ponoszone na

leczenie pacjentek w stanie klinicznym Prognoza opisana jako
wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, TAK Rozdziat 3.2. »Scenariusz istniejacy” lub
ze minister wiasciwy do spraw zdrowia status quo
pkt 4 nie wyda decyzji o objeciu refundacja, o

ktorej mowa wart. 11 ust. | ustawy, lub
decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktdrej
mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

o wyszczegolnienie skladowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny TAK Rozdziat 3.2. -
whioskowanej technologii ww. prognozy?

o ilosciowa prognoze rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie beda ponoszone na

p . S Prognoz isana jako ,now
leczenie pacjentek w stanie klinicznym ognoza opisana Jako ,NoWy

scenariusz”; zatozono

wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, TAK Rozdziat 3.2. ozytywna decyzie w ramach
ze minister wtasciwy do spraw zdrowia P te 2 scer);a]r?usza
pkt 5 wyda decyzie o objeciu refundacia, o 9

ktérej mowa wart. 11 ust. | ustawy, lub
decyzje o podwyzszeniu ceny, o ktorej
mowa wart. 11 ust. 4 ustawy?

o wyszczegolinienie sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny TAK Rozdziat 3.2. -
whnioskowanej technologii ww. prognozy?

e oszacowanie dodatkowych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw
publicznych, jakie beda ponoszone na
leczenie pacjentek w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, stanowigcych
réznice pomiedzy prognozami, o ktérych
mowa w pkt 4 i 5 (réznica w catkowitych

pkt 6 wydatkach na pacjentek w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku)?

TAK Rozdziat 3.2. -

e oszacowanie dodatkowych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkéw
publicznych zwigzanych z refundacjg ceny TAK Rozdziat 3.2. -
whnioskowanej technologii (réznice w
wydatkach na refundacje ceny
whioskowanej technologii)?

e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktérym mowa w pkt 6 —

roznica pomiedzy prognozami, o ktorych
mowa W pkt 4 i 5 (réznicy w catkowitych

wydatkach na pacjentek w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku)?

pkt 7 e minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o0 ktorym mowa w pkt 6 —
réznica pomiedzy prognozami, o ktérych
mowa w pkt 4 i 5 w zakresie wydatkdw
dotyczacych refundacji ceny
whnioskowanej technologii (roznicy w

wydatkach na refundacje ceny
whnioskowanej technologii)?

Rozdziaty 3.3. i }
TAK 3.4,

Rozdziaty 3.3. i )
TAK 3.4.
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Pytanie

Odpowiedz

Odwotanie ®

pkt 8

o zestawienie tabelaryczne wartosci, na
podstawie, ktorych dokonano oszacowan,
o ktdrych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz
prognoz, o ktorych mowa w pkt 4i 5;

TAK

Rozdziaty 2. 3.,
podsumowanie w
tabeli 7. i 8.

Szczegbty dotyczace danych
wejsciowych w analizie
ekonomicznej

pkt 9

o wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie,
ktdérych dokonano oszacowan, o ktorych
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o
ktorych mowa w pkt 4 i 5?

TAK

Rozdziat 2.,
podsumowanie w
rozdziale 2.9.

Czes¢ informagji
przedstawiona w analizie
ekonomicznej (nie
duplikowano przedstawionych
informacji)

o wyszczegolnienie zatozen dotyczacych
kwalifikacji wnioskowanej technologii do
grupy limitowej i wyznaczenia podstawy

limitu?

TAK

Rozdziat 2.1.

pkt 10

o dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtdrzenie wszystkich kalkulacji, w
wyniku, ktdrych uzyskano oszacowania, o
ktorych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz
prognozy, o ktérych mowa w pkt 4 i 5.
oraz komentarz w raporcie stwierdzajacy

obecnosc takiego dokumentu?

TAK

Mowa o0 nim m.in.
w rozdziale 2.5.

8§ 6. ust 2.

Czy przeprowadzone oszacowania
przeprowadzono w horyzoncie czasowym
wiasciwym dla analizy wptywu na budzet?

TAK

Rozdziat 2.3.

§ 3. pkt 4.

Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja
przewidywany przedziat czasu wystarczajacy
do ustalenia réwnowagi na rynku od zajscia
zmiany wynikajacej z wydania przez ministra
wiasciwego do spraw zdrowia decyzji o
objeciu refundacjg?

TAK

Rozdziat 2.3.

§ 3. pkt 4.

Czy przeprowadzone oszacowania obejmuja
przewidywany przedziat czasu nie krotszy niz
2 lata?

TAK

Rozdziat 2.3.

8§ 6. ust 3.

Czy szacowania, o ktérych mowa w ust. 1
pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktdrych mowa
w ust. 1 pkt 4 i 5, dokonano na podstawie
oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1 i
2?

TAK

Rozdziaty 2.5. i
2.8.

Czy jezeli nie byto mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan, o ktorych mowa w
ust. 1 pkt 1i 2, analiza wptywu na budzet
zawiera dodatkowy wariant, w ktérym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne
dane?

TAK

Rozdziat 2.5.

§ 6. ust 1.

Czy opisano metody analizy w zakresie:
rodzaju parametrow epidemiologicznych
okreslajgcych wielkos¢ populacji
(zapadalnos¢ vs. rozpowszechnienie), okresu
generowania wynikow zdrowotnych i
kosztow (np. przesuniecie w czasie
wynikajace z takiego samego
prawdopodobienstwa wtaczenia do
obserwacji pacjentek), estymacji wynikow
BIA z uwzglednieniem wynikdw analizy
ekonomicznej (wyniki w ujeciu populacyjnym
na podstawie wynikdw modelowania
kohortowego), jezeli dotyczy?

TAK

Rozdziaty 2.5.,
2.6.i2.8.

8§ 6. ust 4.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzie

wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o

ktérych mowa w

w nastepujacych wa

riantach:

lenia ryzyka, o ktdrych mowa

ust. 1 pkt 1-2 (wielkos¢ populacji), przedstawiono

pkt 1

z uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK

Rozdziat 2.5.
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Pytanie Odpowiedz  Odwotanie®

e bez uwzglednienia proponowanego

B2 instrumentu dzielenia ryzyka?

TAK Rozdziat 2.5. -

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa
§ 6. ust 4. | wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktorych mowa w ust. | pkt 3 (aktualne wydatki), przedstawiono w
nastepujacych wariantach:

e z uwzglednieniem proponowanego . )
2R instrumentu dzielenia ryzyka? TAK Rozdziat 3.1.

e bez uwzglednienia proponowanego . _
it 2 instrumentu dzielenia ryzyka? TAK Rozdziat 3.1.

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa
§ 6. ust 4. wart. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, prognozy, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 4 i 5 (catkowite wydatki dla
poréwnywanych prognoz) przedstawiono w nastepujgcych wariantach:

e z uwzglednieniem proponowanego

EEE instrumentu dzielenia ryzyka? TAK Rozdziat 3.2. .
pkt 2 . be; uwzglednienia} proponowanego TAK Rozdziat 3.2. _
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka, o ktdrych mowa w
§6. ust 4 art. 11 ust. 2 pkt 7 ustawy, oszacowania, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 6 i 7 (réznice w catkowitych wydatkach,
' ' roznice w wydatkach na refundacje wnioskowanej technologii — wariant sredni, minimalny, maksymalny)
przedstawiono w nastepujacych wariantach:
pkt 1 * Zuwzglednieniem proponowanego TAK Rozdziat 3.2.-3.3. -
instrumentu dzielenia ryzyka?
pkt 2 ¢ beg uwzglednienia} proponowanego TAK Rozdziat 3.2.-3.3. -
instrumentu dzielenia ryzyka?
Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmujg utworzenie nowej,
§ 6. ust 5. odrebnej grupy limitowej, analiza wptywu na TAK Rozdziat 2.1. )

budzet zawiera wskazanie dowodéw
spetnienia wymagan, o ktdrych mowa w art.
15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy?

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia
refundacjg obejmuja kwalifikacje do
wspolnej, istniejacej grupy limitowej, analiza
8§ 6. ust 6. wptywu na budzet zawiera wskazanie TAK Rozdziat 2.1. -
dowodéw spetnienia kryteridw, o ktdrych
mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o
ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniajg procedury
medyczne mozliwe do zastosowania w
danym stanie klinicznym, we wnioskowanym TAK Rozdziat 2.4. -
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

§3.pkt7i
9

Czy obliczenia przedstawione w analizie
wptywu na budzet uwzgledniaja
refundowane na teranie Polski procedury
8§3.pkt7i medyczne mozliwe do zastosowania w
9 danym stanie klinicznym, we wnioskowanym
wskazaniu, zgodnie ze stanem faktycznym w
dniu ztozenia wniosku lub komentarz
argumentujacy brak takich procedur?

TAK Rozdziat 2.4. -

§ 8. Czy analiza zawiera:

e dane bibliograficzne wszystkich
wykorzystanych publikacji, z
zachowaniem stopnia szczegétowosci
umozliwiajacego jednoznaczng

pkt 1 TAK Rozdziat 12. -
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Pytanie

Odpowiedz

Odwotanie ®

identyfikacje kazdej z wykorzystanych
publikacji?

pkt 2

o wskazanie innych zrédet informacji

zawartych w analizach, w szczegdlnosci

aktéw prawnych oraz danych osobowych

autoréw niepublikowanych badan, analiz,
ekspertyz i opinii?

TAK

Rozdziat 2.;

Czesc II. Ocena metodyki analizy wptywu

na budzet zgo

audytor/koordynator)

dna z kryteriami

AOTM (wypetnia

AWA

Czy zatozenia dotyczace liczebnosci populacji
pacjentek, w ktorej bedzie stosowany i
finansowany wnioskowany lek zostaty dobrze
uzasadnione?

TAK

Rozdziat 2.5.2.

AWA

Czy uzasadniono wybor horyzontu
czasowego?

TAK

Rozdziat 2.3.

AWA

Czy zatozenia dotyczace lekdw obecnie
stosowanych w danym wskazaniu i ich
finansowania (ceny, limity, poziom
odpfatnosci) i innych uwzglednionych
$wiadczen (wycena punktowa i wartos¢
punktéw) sg zgodne ze stanem na dzien
ztozenia wniosku?

TAK

Rozdzialy 2.4. i
2.7.

Szczegdty przedstawiono w
analizie ekonomicznej;

AWA

Czy zatozenia dotyczace zmian w
analizowanym rynku lekéw zostaty dobrze
uzasadnione?

TAK

Rozdzialy 2.4. i
2.5.2.

AWA

Czy zatozenia dotyczace struktury i zmian w
analizowanym rynku lekéw sg zgodne z
zatozeniami dotyczgcymi komparatorow

przyjetymi w analizach klinicznej i
ekonomicznej?

TAK

Rozdzialy 2.4. i
2.5.2.

AWA

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace
aktualnej i przysztej sprzedazy
whnioskowanego leku sg spojne z danymi
udostepnionymi przez NFZ?

TAK

Rozdziat 2.5.2.

AWA

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace
przysztej sprzedazy leku sg spojne z danymi
z wniosku?

TAK

Rozdziat 2.5.2.;
4.

AWA

Czy zatozenie dotyczace poziomu
odptatnosci wnioskowanego leku spetnia
kryteria art. 14 ustawy o refundacji?

TAK

Rozdziat 2.1.

AWA

Czy zatozenie dotyczace kwalifikacji
whnioskowanego leku do grupy limitowej
zostaty dobrze uzasadnione?

TAK

Rozdziat 2.1.

AWA

Czy dokonano oceny niepewnosci
uzyskiwanych oszacowan?

TAK

Rozdziaty 2.9. i
3.3.-3.5.

Analiza wartosci skrajnych +
analiza wrazliwosci

AWA

Czy nie pominieto zadnej istotnej dla oceny
wplywu na budzet kategorii kosztow?

TAK

Rozdzialy 2.7. i
3.5.

Szczegdty w analizie
ekonomicznej

AWA

Czy uzasadniono prognoze przekroczenia
catkowitego budzetu na refundacje i udziatu
podmiotu w kwocie przekroczenia?

Nie dotyczy

Rozdziat 3.

Por. informacje w Analizie
racjonalizacyjnej

AWA

Czy nie stwierdzono innych btedéw w
podejsciu analitycznym wnioskodawcy,
obnizajgcych wiarygodno$¢ przedstawionej
analizy?

TAK

Nie stwierdzono

AWA

Czy nie stwierdzono btedéw w obliczeniach
lub ekstrakcji danych, ktore wptynety na
wyniki oszacowan?

TAK

Nie stwierdzono
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Pytanie Odpowiedz  Odwotanie®

Czesc II1. Dodatkowe pytania zwigzane z oceng analizy opracowane m.in. na podstawie Wytycznych AOTM
(wypetinia audytor/koordynator)

Czy zdefiniowano charakter populacji
(otwarta/zamknieta) i czy przedstawiono
5.1.1. kryteria wiaczenia i wytaczania TAK Rozdziaty 2.5. i _
W.AOTM poszczegolnych pacjentek z analizy wptywu 2.8.
na budzet (generowania raportowanych
kosztow i efektow)?

Czy w przypadku wspotptacenia
5.1.1. przedstawiono koszty ponoszone przez

W.AOTM pacjenta, ich wartosci Srednie, a w

uzasadnionych przypadkach takze zakres?

TAK Rozdziat 2.2. -

Czy analize wptywu na budzet
przeprowadzono z perspektywy
Swiadczeniobiorcy lub przedstawiono TAK Rozdziat 2.2. -
komentarz argumentujgcy brak tej
perspektywy?

5.1.1.
W.AOTM

Czy uwzgledniono horyzont czasowy
wystarczajacy do ustalenia rownowagi na
5.1.2. rynku lub obejmujacy co najmniej pierwsze 2
W.AOTM lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia
finansowania danej technologii medycznej ze
$rodkow publicznych?

TAK Rozdziat 2.3. -

Czy zdefiniowano punkt poczatkowy analizy
wplywu na budzet i czy przedstawiono
513 wyniki oceny wptywu wnioskowanej

P technologii na jednoroczny budzet opieki TAK Rozdziat 2.3. -

W.AOTM ; )

zdrowotnej (podziat horyzontu czasowego na
okresy zwigzane z planowanym budzetem

ptatnika publicznego)?

WS,.AIC.)-?')I'.M Czy przeprowadzono analize wrazliwosci? TAK Rozdziat 2.9.
Czy uwzgledniono scenariusz
przedstawiajacy aktualng praktyke
513 (,scenariusz istniejgcy”) oraz scenariusz
W AOTM przewidywany po wprowadzeniu TAK Rozdziat 2.4. -

nowej/usunieciu obecnie refundowanej
technologii (,,scenariusz nowy”), koszty ww.
scenariuszy oraz wyniki inkrementalne?

Czy uwzgledniono zrodta danych zgodne z

5.1.4. opisem przedstawionym w rozdziale 5.1.4.
W.AOTM Wytycznych oraz czy przedstawiono sposob
ich wyszukiwania?

TAK Rozdziat 2. -

Czy wzieto pod uwage mozliwe zwiekszenie .
liczebnosci populacji indukowane TAK Rozdzzla;y 2.4, -
dostepnoscig nowej technologii na rynku? =

5.1.5.
W.AOTM

Czy liczebnos¢ populacji oceniono poprzez:
(1) okreslenie rozpowszechnienia
rozwazanego stanu chorobowego, (2)
oszacowanie liczby osdb, dla ktorych
istniatyby wskazania do zastosowania

technologii, (3) oszacowanie pozycji . .

rynkowej technologii w poszczegdinych TAK Rozdzgalsy 25,1 -

wskazaniach na podstawie spodziewanego e

odsetka populacji, ktory bedzie uzywac

rozwazanej technologii, w zestawieniu z

czescig populaciji, ktora bedzie uzywac
technologii opcjonalnych w danym

wskazaniu?

5.1.5.
W.AOTM
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15. Ocena spetnienia wymogow formalnych analizy

5.1.5.
W.AOTM

Pytanie

Czy skonstruowano alternatywne warianty
do oceny liczebnosci populacji?

Odpowiedz

TAK

Odwotanie ®

Rozdziat 2.5.2.

5.1.6.
W.AOTM

Czy opisano i uzasadniono zatozenia
dotyczace ,scenariusza istniejgcego”
oraz "scenariusza nowego"?

TAK

Rozdziat 2.4.

5.1.7.
W.AOTM

Czy zostato przeanalizowane stwierdzenie,
ze skalkulowane wydatki beda zauwazalne w
rzeczywistej praktyce?

TAK

Rozdziat 3.2.

5.1.7.
W.AOTM

Czy przedstawiono wyniki oceny zuzycia
poszczegdinych swiadczen medycznych
uwzglednionych w analizie?

TAK

Rozdziat 3. i 4.

5.ilaZs
W.AOTM

Czy nie uwzgledniono dyskontowania wraz z
komentarzem uzasadniajgcym to podejscie?

TAK

Rozdziat 2.7.

5.1.7.
W.AOTM

Czy w ocenie kosztéw catkowitych
uwzgledniono: wydatki zwigzane z oceniang
technologig, koszt dodatkowych naktadow w

systemie ochrony zdrowia zwigzanych z
wdrozeniem ocenianej technologii,
zmniejszenie naktaddw zwigzanych ze
zmniejszonym stosowaniem
dotychczasowych technologii w przypadku
przejscia na oceniang technologie,

zmniejszenie kosztow zwigzanych z

oszczednosciami w zakresie innych

$wiadczen (np. redukcjg hospitalizacji)?

TAK

Rozdzialy 2.6.,
2.7.

- W.AOTM

Czy przedstawiono komentarz zwigzany z
opisem warunkéw wprowadzenia
whnioskowanej technologii i zwigzanych z tym
kosztow (potrzeba przeszkolenia personelu,
opracowania nowych wytycznych klinicznych
badz zmiany zasad diagnostyki)?

TAK

Rozdziat 6.

- W.AOTM

Czy przedstawiono wptyw rozwazanej decyzji
na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych (wydatki publiczne w sektorach
innych niz ochrona zdrowia)?

TAK

Rozdziat 6.

Czy przeanalizowano aspekty etyczne i spoteczne rozwazanej decyzji, w

zakresie:

5.2. W.AOTM

e  kosztow lub wynikéw zdrowotnych
dotyczacych osoéb innych niz w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku
(wptywy zewnetrzne)?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  faworyzowania niektorych grup
pacjentek na skutek zatozen
przyjetych w analizie ekonomicznej?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e réwnego dostepu do wnioskowanej
technologii przy jednakowych
potrzebach?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  zakresu korzysci w odniesieniu do
wielkosci populacji (duza korzys¢ dla
waskiej grupy osob; korzys¢ mata, ale

powszechna)?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e niezaspokojonych dotychczas potrzeby
grup spotecznie uposledzonych?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e odpowiedzi dla osdb o najwiekszych
potrzebach zdrowotnych, dla ktdrych
nie ma obecnie dostepnej zadnej
metody leczenia?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  generowania probleméw spotecznych
(4. poziomu satysfakcji pacjentek z
otrzymywanej opieki medycznej,

TAK

Rozdziat 7.
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Pytanie

Odpowiedz

Odwotanie ®

akceptacji postepowania przez
poszczegdlnych chorych,
stygmatyzacji, leku, dylematow
moralnych, problemdw dotyczacych
ptci, probleméw rodzinnych)

5.2. W.AOTM

e  braku sprzecznosci rozwazanej decyzji
z aktualnie obowigzujacymi
regulacjami prawnymi?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  koniecznosci dokonania zmian w
prawie/przepisach w wyniku podjecia
rozwazanej decyzji?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  oddziatywania rozwazanej decyzji na
prawa pacjenta lub prawa cztowieka?

TAK

Rozdziat 7.

5.2. W.AOTM

e  szczegdlnego podejscia do pacjenta,
tj. koniecznosci szczegdinego
informowania pacjenta/opiekuna,
potrzeby zapewnienia pacjentowi
prawa do poszanowania godnosci i
intymnosci oraz tajemnicy informacji z
nim zwigzanych oraz potrzeby
uwzgledniania indywidualnych
preferencji, po przedstawieniu
choremu/opiekunowi informacji w
zakresie okreslonym w prawie?

TAK

Rozdziat 6. i 7.

5.2. W.AOTM

Czy podsumowanie analizy wptywu na
system ochrony zdrowia przeprowadzono w
oparciu o analize SWOT?

Nie dotyczy

5.3. W.AOTM

Czy przedstawiono wnioski odnoszace sie do
celu analizy i bedace bezposrednio zwigzane
z uzyskanymi wynikami?

TAK

Rozdziat 10.

5.1.10.
W.AOTM

Czy przedstawiono dyskusje, w tym
omodwienie ograniczen analizy?

TAK

Rozdziat 8. i 9.

@ fragment tekstu Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] do ktérego odnoszg sie wskazane pytania; AWA — pytania zaczerpniete z
analiz weryfikacyjnych AOTMiT; W.AOTM — dodatkowe pytania zgodnosci analizy z Wytycznymi AOTMIT z 2016 roku; ® numer
rozdziatu, tabeli, wykresu i/albo strony umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu(éw) analizy odnoszgcego(ych) sie do wskazanego

zagadnienia
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