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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Streszczenie

Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okre$lenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentow w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkow
publicznych nintedanibu (NIN; produkt leczniczy Ofev®) w terapii dorostych pacjentow z przebiegajacg z
widknieniem chorobg $rédmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym (PF-ILD, ang. progressive fibrosing

interstitial lung disease).
Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego i wspédlnej perspektywy pfatnika publicznego
i pacjentow (w przypadku wspotptacenia za leki). Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy, poczgwszy od
1 stycznia 2023 roku. W analizie zatozono, ze preparat Ofev® bedzie finansowany w ramach zaproponowanego
programu lekowego (PL). Zatozono, ze NIN stosowany bedzie jako leczenie dodane do terapii standardowej
PF-ILD (SoC, ang. standard of care).

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z PF-ILD spetniajgcy kryteria kwalifikacji do

proponowanego PL.

Liczebno$é populacji docelowej wyznaczono kompilujagc dane NFZ, dane literaturowe, | N EENNEEEE oraz
dane z analizy ekonomicznej. W oszacowaniach uwzgledniono pacjentoéw zdiagnozowanych w latach 2023-2024
(tj. kolejnych latach analizy) oraz w latach wczes$niejszych, ktérzy w latach 2023-2024 bedg spetnia¢ kryteria

kwalifikacji do proponowanego PL.

W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze preparat Ofev® nie bedzie finansowany ze $rodkow publicznych
w leczeniu PF-ILD w Polsce, zgodnie ze stanem aktualnym, a 100% pacjentéw bedzie stosowa¢ SoC. W
scenariuszu nowym zatozono, ze preparat Ofev® bedzie finansowany w populacji docelowej w ramach
proponowanego PL jako terapia dodana do SoC (NIN + SoC). Rozpowszechnienie NIN + SoC w scenariuszu
nowym wyznaczono w oparciu o dane dotyczace rozpowszechnienia pirfenidonu i nintedanibu w populacji
pacjentéw z idiopatycznym widknieniem ptuc (IPF, ang. idiopathic pulmonary fibrosis). Udziaty poszczegdlnych
schematow terapeutycznych w ramach SoC w scenariuszu istniejgcym oraz w scenariuszu nowym okreslono na
podstawie wynikdw badania syndykatowego przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach zajmujgcych sie

leczeniem pacjentéw z widknieniem ptuc w przebiegu ILD o znanym podtozu.

W analizie uwzgledniono nastepujace kategorie kosztowe: koszty lekow, koszty monitorowania w ramach PL,
koszty procedur medycznych, koszty leczenia zdarzen niepozgdanych, koszty leczenia zaostrzen choroby oraz
koszty opieki terminalnej. Wydatki w populacji docelowej oszacowano z wykorzystaniem srednich 30-dniowych
kosztéw leczenia pacjenta z podziatem na poszczegodlne kategorie kosztowe oszacowane na podstawie wynikow
analizy ekonomicznej, przewidywanej liczebnosci populacji docelowej oraz rozpowszechnienia terapii w

scenariuszu istniejgcym i nowym.
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine

=

kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. réznice migedzy wydatkami

scenariuszu nowym i istniejgcym.

Wyniki

Populacja
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Whnioski koncowe

Podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania Ofev® ze srodkow publicznych spowoduje | EEGTcNEGEGEG
. Nalezy jednak zauwazyé, ze obecnie w Polsce
pacjenci z PF-ILD nie majg mozliwosci leczenia ukierunkowanego na przyczyne ILD, a wiec leczenia
przeciwdziatajgcego mechanizmom widknienia migzszu ptuc, kitdre zostato zarejestrowane w terapii PF-ILD.
Nintedanib to pierwszy i jedyny lek zarejestrowany w terapii dorostych pacjentéw z chorobg $rédmigzszowg ptuc
o fenotypie postepujagcym przebiegajgcg z widknieniem. Mechanizm dziatania NIN umozliwia zahamowanie
nieodwracalnego procesu fibrogenezy ptuc wystepujacego w przebiegu ILD. Stosowanie NIN wigze sie ze
zmniejszeniem tempa pogarszania sie czynnosci pluc oraz zmniejszeniem ryzyka progresji choroby
$rodmigzszowej ptuc lub zgonu. Stosowanie NIN spetnia zatem podstawowy cel terapii PF-ILD, jakim jest
spowolnienie lub zatrzymanie progresji widknienia ptuc, poprawia rowniez jakos¢ zycia pacjentéw. Profil
bezpieczenstwa leku jest spdjny z tym obserwowanym w badaniach dla pozostatych wskazan (IPF, SSc-ILD).
Biorgc pod uwage duze obcigzenie zwigzane z PF-ILD i brak dostepnych metod leczenia istnieje ogromna
potrzeba wdrozenia nowej terapii, ktdra opdzni pogorszenie czynnosci ptuc pacjentéw, tym samym poprawiajgc

jakos¢ zycia chorych.
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
(NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o
finansowaniu ze $rodkéw publicznych nintedanibu (NIN; produkt leczniczy Ofev®) terapii dorostych
pacjentdw z przebiegajacg z witdknieniem chorobg $rédmigzszowa ptuc o fenotypie postepujgcym

(PF-ILD, ang. progressive fibrosing interstitial lung disease).

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna

TERAPIA PF-ILD

Zgodnie z dokumentem okreslajgcym wytyczne miedzynarodowego panelu ekspertow dla
postepowania klinicznego w przypadku PF-ILD, kluczowym elementem terapii jest wczesna diagnoza
choroby, a nastepnie rozpoczecie terapii immunosupresyjnej oraz obserwacja kliniczna pacjenta wraz
z badaniem czynnosci ptuc w okresie 3 miesiecy od diagnozy. Wybdr okreslonego leku
immunosupresyjnego, jego dawki i drogi podania, a takze decyzja, czy pacjent powinien otrzymac
monoterapie, czy skojarzong terapie immunosupresyjng, jest indywidualng decyzjg lekarza, ktérg

powinien podja¢ przy uwzglednieniu preferencji chorego [1].

W przypadku istnienia dowoddow na obecnos¢ postepujgcego widknienia ptuc nalezy rozwazyc
rozpoczecie terapii przeciwfibrotycznej dodanej do terapii immunosupresyjnej. Wymienianymi lekami
przeciwfibrotycznymi stosowanymi w terapii PF-ILD jest nintedanib oraz pirfenidon (ten drugi
stosowany wylgcznie u pacjentéw z idiopatycznym widknieniem ptuc - IPF). Decyzje o rozpoczeciu
leczenia przeciwfibrotycznego powinien podjgé lekarz indywidualnie po uwzglednieniu ryzyka i

korzysci terapii u konkretnego pacjenta [1].
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TERAPIA ILD

Terapig farmakologiczng zalecang przez wytyczne praktyki klinicznej w leczeniu ILD jest terapia
immunosupresyjna. Do wymienianych lekéw do rozwazenia w przypadku ILD innej niz IPF naleza:

e mykofenolan mofetylu,

e azatiopryna,

¢ cyklofosfamid,

e rytuksymab,

e metotreksat,

o (glikokortykosteroidy (np. prednizolon) [1].

Stosowanie terapii immunosupresyjnej prowadzi do spowolnienia postepowania choroby, jednak
wigze sie ze skutkami ubocznymi specyficznymi dla poszczegolinych srodkéw immunosupresyjnych.
Stosowanie wymienionych lekéw w terapii ILD z widknieniem innej niz IPF jest oparte o wieloletnie
wzorce praktyki klinicznej, a dowody na skuteczno$¢ terapii immunosupresyjnej na podstawie badan
klinicznych lub obserwacyjnych sg ograniczone i dotycza jedynie niektérych typow ILD. W wybranych
przypadkach ILD mozna rozwazy¢ skierowanie pacjenta do osrodka prowadzacego badania kliniczne
nad nowymi terapiami. Ponadio u pacjentéw z ILD wspomagajgco zaleca sie rehabilitacje
pulmonologiczng oraz terapie tlenowg. Pacjentom z ILD palgcym tytoh zalecane jest takze
przekazanie porad dotyczacych zaprzestania palenia i zaoferowanie specjalistycznego wsparcia do
walki z natogiem. Dodatkowo u pacjentéw z ILD mozna rozwazy¢ zastosowanie szczepien
ochronnych zmniejszajgcych ryzyko infekcji drog oddechowych (np. szczepien przeciwko grypie oraz

pneumokokom) [1].

W wytycznych praktyki klinicznej nie ma informacji na temat zalecehn dotyczgcych stosowania lekow
przeciwfibrotycznych w przypadku innych anizeli IPF typdw ILD przebiegajgcej z wtdknieniem. Nalezy
jednak podkresli¢, ze odnalezione dokumenty zostaly opublikowane przed datg rejestracji nintedanibu
w terapii PF-ILD, a w dokumentach podano informacje o toczgcych sie woéwczas badaniach
klinicznych oceniajgcych role nintedanibu w ILD nie zwigzanej z IPF [1].

AKTUALNY STATUS REFUNDACYJNY W POLSCE

Sposrod terapii wymienianych w wytycznych praktyki klinicznej w leczeniu PF-ILD, aktualnie w Polsce
ze srodkéw publicznych finansowane s3g leki ujete w ramach katalogu A Obwieszczenia Ministra
Zdrowia z dnia 21 lutego 2022 roku w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzieh 1 marca 2022 roku:

e azatiopryna,

¢ cyklofosfamid,

e cyklosporyna,

¢ metotreksat,

e mykofenolan mofetylu,
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¢ glikokortykosteroidy (prednizon, prednizolon, metyloprednizolon, deksametazon) [2].

Zadna z wymienionych terapii nie posiada rejestracji w PF-ILD, a wszystkie wymienione leki sg

refundowane we wskazaniach pozarejestracyjnych (off-label).

AKTUALNA PRAKTYKA KLINICZNA W POLSCE

Zgodnie z danymi pochodzacymi z raportu PEX Pharmasequence obejmujgcego wyniki badania
syndykatowego przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach zajmujgcych sie leczeniem pacjentéw z
widknieniem ptuc w przebiegu ILD o znanym podiozu, dominujgca terapig stosowang w leczeniu
pacjentdw z PF-ILD w Polsce sg glikokortykosteroidy (GKS), wsrdd ktorych najczesciej stosuje sie
prednizon (40%) oraz metyloprednizolon (32%; Tabela 1) [3].

Précz GKS do najczesciej stosowanych terapii nalezg inne leki immunosupresyjne, takie jak
mykofenolan mofetylu (14%), metotreksat (7%) i azatiopryna (6%; Tabela 1). Wyniki raportu wskazuja
ponadto, ze u kilkudziesieciu sposréd 309 badanych pacjentow z PF-ILD aktualnie nie stosuje sie

zadnego aktywnego leczenia farmakologicznego [3].

Pozostate leki wskazywane jako stosowane u pacjentéw z PF-ILD to leki dziatajace miejscowo i
objawowo, np. rozkurczajagce drogi oddechowe (np. budezonid, formoterol), stosowane sg one jednak

u mniej niz 5% chorych [3].

Tabela 1.
Czestos¢ stosowania poszczegélnych schematéw terapeutycznych w terapii PF-ILD — ostatnia terapia widknienia ptuc,
zlecona przez lekarza do stosowania po opisywanej wizycie lub hospitalizacji*

Terapia Odsetek pacjentéow stosujacych dang terapie, N = 209*

Leki immunosupresyjne**

Prednizon (GKS) 40%
Metyloprednizolon (GKS) 32%
Mykofenolan mofetylu 14%
Metotreksat 7%
Azatiopryna 6%
Cyklofosfamid 1%
Ogolnie/lnne? (GKS) 1%
Rytuksymab <1%
Deflazakort (GKS) <1%
Prednizolon (GKS) <1%

Pozostate leki

Ramipryl 4%
Spironolakton 4%
Torasemid 4%
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Terapia Odsetek pacjentéw stosujacych dang terapie, N = 209*

Budezonid 3%
Hydroksychlorochina 2%
Salbutamol 1%
Formoterol 1%
Nintedanib 1%
Pirfenidon 1%
Badanie kliniczne 1%

* U pacjentéw w ostatnich 24 miesigcach zaobserwowano: spadek FVC o minimum 5% lub istotne klinicznie pogorszenie objawéw oddechowych
lub nasilenie rozlegtosci lub stopnia wtéknienia widoczne w badaniu HRCT.

**Leki immunosupresyjne o dziataniu systemowym/ogolnoustrojowym.

a) Podany odsetek nie reprezentuje grupy GKS ogétem, prawdopodobnie u 1% pacjentéw nie sprecyzowano, jaki GKS zostat zlecony do
stosowania przez lekarza.

1.2.2. Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populaciji
docelowej w 2022 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrédet danych, ktére

wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnosci populaciji docelowej na lata 2023-2024.

Szczegotowe obliczenia dotyczgce liczebnosci populacji docelowej zaprezentowano w rozdziale 2.5.
Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen catkowita liczba pacjentéw z PF-ILD spetniajgcych
kryteria kwalifikacji do PL w 2022 roku analizy wynosi - 0s06b.

W ramach oszacowania liczebnosci populacji docelowej w latach 2023-2024 wyodrebniono pacjentéw
nowo diagnozowanych oraz pacjentéw zdiagnozowanych przed rokiem 2023. Przyjeto, ze pacjenci
zdiagnozowani przed rokiem 2023 bedg rozpatrywani do wigczenia do proponowanego programu

lekowego stopniowo w okresie 2 lat horyzontu czasowego analizy (I EGTGTzNGNG). -/
jednoczesnym uwzglednieniu $miertelnosci tych pacjentow.

I (Tabela 2).
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Tabela 2.
Liczebnos$¢ populacji docelowej w 2022 roku

Parametr 2021 2022
Liczba pacjentéw z PF-ILD spetniajacych kryteria wiaczenia do PL I I

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych kryteria
wiaczenia do PL

Liczba pacjentéw z PF-ILD zdiagnozowanych w latach wczesniejszych kwalifikujacych sie .
do wiaczenia do PL

Liczebnos$¢ populacji docelowej w 2022 roku *

1.2.3. Aktualne roczne wydatki ptatnika w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnosci tej populacji w 2022 roku (Tabela 3). Pozostate dane populacyjne
i kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest
analogiczna, jak w przypadku szacowania wydatkdbw w scenariuszu istniejgcym analizy BIA

(szczegotowe dane przedstawiono w rozdziale 2).

Oszacowane aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji
docelowej analizy, obejmujgcej wszystkich pacjentéw spetniajgcych kryteria wigczenia
do proponowanego PL, wynoszg okoto | I rocznie.

Tabela 3.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej w 2022 roku
Parametr Wartos¢
Aktualne wydatki ptatnika w populacji docelowej [ ]

1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Do 1 marca 2018 roku preparat Ofev® nie byt refundowany w Polsce. Od 1 marca 2018 roku zostat
objety refundacjg w ramach programu lekowego B.87 w leczeniu idiopatycznego widknienia ptuc [4].
Zgodnie z danymi raportowanymi na portalu lkarPro [5] w programie lekowym B.87 w roku 2020 roku
w ramach wymienionego wyzej wskazania preparat Ofev® otrzymato 466 oséb, a w | pétroczu 2021
roku — 450 osob (Tabela 4).
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Tabela 4.
Liczba pacjentéw leczonych NIN w ramach programu lekowego B.87
| pétrocze
Parametr 2018 2019 2020 2021
Liczba pacjentéw leczonych NIN w ramach programu lekowego B.87 130 357 466 450

W pazdzierniku 2020 roku Prezes AOTMIT wydat pozytywng rekomendacje odnosnie zasadnosci
finansowania terapii nintedanibem we wskazaniu: widknienie ptuc w przebiegu twardziny ukfadowej
(ICD-10: J84.1) w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych [6]. Natomiast w styczniu
2021 roku Prezes AOTMIT wydat pozytywng rekomendacje odnosnie zasadnosci finansowania terapii
nintedanibem (opakowanie: 150 mg, 60 kapsutek), w leczeniu przewlektej srédmigzszowej choroby
ptuc z postepujacym widknieniem innym niz idiopatyczne widknienie ptuc (ICD10: J84.1), w ramach

ratunkowego dostepu do technologii lekowej [7].

1.2.5. Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u ktorych

whnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego preparat Ofev® jest wskazany do stosowania:
e u dorostych w leczeniu idiopatycznego widknienia ptuc (ang. idiopathic pulmonary fibrosis, |PF),
e u dorostych w leczeniu innych przewlektych przebiegajgcych z wtdknieniem $srodmigzszowych
choréb ptuc (ang. interstitial lung disease, ILD) o fenotypie postepujgcym oraz
e u dorostych w leczeniu choroby $rodmigzszowej ptuc zwigzanej z twardzing uktadowg (ang.

systemic sclerosis associated interstitial lung disease, SSc-ILD) [8].

Zgodnie z danymi Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS) prognozowana na 2022 rok liczba osob
dorostych w Polsce wyniesie 31 021 908 [9]. Przy zatozeniu, ze chorobowos$¢ dla idiopatycznego
widknienia ptuc wynosi $rednio 16,2 / 100 000 osob [10, 11], liczba pacjentéw z idiopatycznym
widknieniem ptuc w Polsce, u ktérych mozna zastosowaé NIN, wyniesie w 2022 roku okoto 5 030

0sob.

Przyjeto, ze liczba pacjentéw z PF-ILD, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
bedzie roéwna liczbie pacjentow z PF-ILD spetniajacych kryteria wtgczenia do PL w 2022 roku
wyznaczonej w rozdziatach 1.2.2 i 2.5, tj. |JJJJl] osob. Oszacowanie to wyklucza pacjentéw z

SSc-ILD, gdyz zostali oni ujeci w osobnym punkcie.

Liczbe pacjentdw z chorobg $rédmigzszowg pluc zwigzang z twardzing uktadowg (SSc-ILD)
oszacowano na podstawie danych NFZ dotyczacych liczby pacjentéw, ktorzy byli leczeni w zwigzku z
chorobg zasadniczg lub wspdtistniejgcg opisang kodem ICD-10 M34 (twardzina ukiadowa), a
jednoczesnie w tym samym roku otrzymali Swiadczenie zdrowotne w zwigzku z chorobg zasadniczag

lub wspofistniejgca opisang przynajmniej jednym z kodow: J84.0, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0, J99.1. Na
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

podstawie dopasowanych do danych regresji liniowej oszacowano, ze liczba pacjentéw z SSc-ILD w
roku 2022 wynosi 2 056 (Tabela 5).

Tabela 5.

Liczba pacjentow, ktérzy byli leczeni w zwiazku z chorobg zasadniczg lub wspélistniejacg opisang kodem ICD-10 M34
(twardzina ukladowa), a jednoczesnie w tym samym roku otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwiazku z chorobg
zasadnicza lub wspolistniejagcg opisang przynajmniej jednym z kodéw: J84.0, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0, J99.1 — dane
NFZ i prognoza

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Dane NFZ Prognoza?

Twardzina
ukladowa
(ICD-10 590 794 726 904 932 1116 1240 1370 1468 1439 1667 1756 1847 1952 2056
M34 + J84;
M34 + J99)

a) Prognoza liniowa

Liczba pacjentéw, u ktérych zgodnie ze wskazaniami rejestracyjnymi mozna zastosowac nintedanib,
wynosi w 2022 roku maksymalnie [l osob (Tabela 6).

I?cbz(:znec;s'é populacji obejmujacej pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
Parametr Wartos¢
Liczba pacjentow z idiopatycznym wtéknieniem ptuc 5030
Liczba pacjentéw z innym przewlektym przebiegajqcym z \_Ivléknieniem $rédmiagzszowych choréb I
ptuc o fenotypie postepujagcym
Liczba pacjentow z choroba srédmiazszowa ptuc zwigzang z twardzing uktadowa 2 056
Liczebnos$é populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia I

moze by¢ stosowana

Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych [12] ,do grupy limitowej kwalifikuje sie lek
posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne
dziatanie terapeutyczne | zblizony mechanizm dziatania oraz Srodek spozywczy specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyréb medyczny, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriow:

e tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane,

e podobnej skutecznoScr’.

Obecnie nintedanib jest refundowany w Polsce w ramach PL B.87 ,Leczenie idiopatycznego
widknienia ptuc (ICD-10 J84.1)". Aktualnie refundowane opakowania tego leku (preparat Ofev®, dawka
100 mg oraz 150 mg, 60 kaps.) ujete sg w ramach wykazu lekéw refundowanych w grupie 1173.0
Nintedanib, a limit finansowania w tej grupie wyznaczony jest na poziomie ceny hurtowej brutto

opakowania preparatu Ofev® zawierajgcego dawke 150 mg [2].
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Zgodnie z trescig przytoczonej powyzej regulacji w przypadku poszerzenia wskazan refundacyjnych
dla leku kwalifikowat sie on bedzie do tej samej grupy limitowej, w kidrej jest obecnie refundowany,
jako lek posiadajacy te samg nazwe miedzynarodowg. W zwigzku z tym w analizie przyjeto, ze
w przypadku objecia refundacjg nintedanibu w leczeniu pacjentéw z populacji docelowej niniejszej
analizy finansowanie odbywaé¢ sie bedzie w ramach aktualnie istniejgcej grupy limitowej — 1173.0
Nintedanib. Ze wzgledu na fakt, iz nazwa grupy limitowej, do ktdrej nalezy nintedanib, nie okresla
szczegotowego wskazania, wprowadzenie refundacji tego leku w analizowanym wskazaniu nie niesie

ze sobg koniecznosci wprowadzenia innych zmian w obrebie obecnie istniejgcych grup limitowych.

Zatozenia analizy

Analiza wptywu na budzet (BIA, ang. budget impact analysis) zostata przeprowadzona w 2-letnim
horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze poczawszy od 1 stycznia 2023 roku refundacja produktu
Ofev® w leczeniu dorostych pacjentéw z chorobg $rodmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym
przebiegajgcg z widknieniem (PF-ILD) odbywaé sie bedzie w ramach proponowanego programu

lekowego (PL).

Arkusz kalkulacyjny opracowany na potrzeby obliczeA analizy wptywu na budzet zostat dotgczony

do pliku obliczeniowego modelu ekonomicznego.

W ramach BIA wyznaczono wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw (w przypadku wspotptacenia za
leki), jakie bedg ponoszone w przypadku utrzymania stanu aktualnego (scenariusz istniejgcy) oraz
wydatki, ktére zostang poniesione przez ptatnika publicznego w przypadku pozytywnej decyzji
refundacyjnej dla ocenianej interwencji (scenariusz nowy). Przedstawiono ponadto wydatki
inkrementalne, tj. roznice w wydatkach miedzy scenariuszem nowym a istniejgcym. Dodatnie wydatki
inkrementalne oznaczajg wzrost kosztéw ponoszonych przez pfatnika, a ujemne oznaczajg

oszczednosci ptatnika publicznego.

Populacje docelowg analizy stanowig doros$li pacjenci z PF-ILD spetniajgcy kryteria kwalifikacji
do proponowanego PL (szczegdtowe kryteria wigczenia do programu przedstawiono w rozdz. 2.5).
Liczebnos¢ populacji docelowej wyznaczono w oparciu o dane NFZ, dane literaturowe, -
I o2 dane zaczerpniete z analizy ekonomicznej (szczegdly przedstawiono w rozdz. 2.5).
W oszacowaniach uwzgledniono pacjentéw zdiagnozowanych w latach 2023-2024 (tj. kolejnych latach
analizy) oraz w latach wczes$niejszych, ktorzy w latach 2023-2024 beda spetniaé kryteria kwalifikacji

do proponowanego PL.

Zgodnie z danymi pochodzacymi z raportu PEX Pharmasequence obejmujgcego wyniki badania
syndykatowego przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach zajmujgcych sie leczeniem pacjentéw z
widknieniem ptuc w przebiegu ILD o znanym podiozu, dominujgca terapig stosowang w leczeniu
pacjentow z PF-ILD w Polsce sg GKS, wsrod ktérych najczesciej stosuje sie prednizon oraz

metyloprednizolon [3]. Procz GKS do najczesciej stosowanych terapii nalezg inne leki
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

immunosupresyjne, takie jak mykofenolan mofetylu, metotreksat, azatiopryna i cyklofosfamid. W
analizie nie wyodrebniano jednak poszczegodlnych terapii sktadowych i analizowano je tgcznie jako

terapie standardowg PF-ILD (SoC, ang. standard of care).

W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze preparat Ofev® nie bedzie finansowany ze $rodkow
publicznych w leczeniu PF-ILD w Polsce, zgodnie ze stanem aktualnym, a 100% pacjentéw bedzie
stosowacé SoC. W scenariuszu nowym zatozono, ze preparat Ofev® jako terapia dodana do SoC (NIN
+ SoC) bedzie finansowany w populacji docelowej w ramach proponowanego PL. Rozpowszechnienie
NIN + SoC w scenariuszu nowym wyznaczono w oparciu o dane dotyczace rozpowszechnienia
pirfenidonu i nintedanibu w populacji pacjentéw z idiopatycznym widknieniem ptuc (IPF, ang.
idiopathic pulmonary fibrosis). Udziaty poszczegdlnych schematéw terapeutycznych w ramach SoC w
scenariuszu istniejgcym oraz w scenariuszu nowym okreslono na podstawie wynikow badania PEX

Pharmasequence (patrz rozdz. 2.6).

Zgodnie z metodykag analizy ekonomicznej uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe: koszty
lekow (w tym koszty NIN), koszty monitorowania w ramach PL, koszty pozostatych procedur

medycznych, koszty leczenia zdarzen niepozgdanych, koszty leczenia ostrych zaostrzen oraz koszty

opieki terminalnej (patrz rozdz. 2./
|
|
-

W analizie przyjeto, ze w kolejnych miesigcach roku jednakowe liczby pacjentéw populacji docelowej
bedg rozpoczynaé leczenie poszczegdlnymi schematami terapeutycznymi zgodnie z zatozonym w

danym roku rozpowszechnieniem (patrz rozdz. 2.6.2).

Wydatki poniesione przez ptatnika publicznego na leczenie PF-ILD w populacji docelowej oszacowano
z wykorzystaniem $rednich kosztéw leczenia w kolejnych 30-dniowych cyklach od rozpoczecia
stosowania SoC i NIN + SoC przypadajgcych na pacjenta z populacji docelowej z podziatem
na poszczegolne kategorie kosztowe zaczerpniete z analizy ekonomicznej, przewidywanej liczebnosci

populacji docelowej oraz rozpowszechnienia terapii w scenariuszu istniejgcym i nowym.

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

analizie.
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Tabela 7.
Zestawienie zrédet danych wykorzystanych w niniejszej analizie
Parametr Zrédto Referencje
Liczba pacjentéw z ILD Dane NFZ [13]
. Odsetek pacjentow spetniajgcych kryteria . . .
Dane populacyjne wiaczenia do PL Dane literaturowe, [14-20]
Przezycie pacjentéw w kolejnych dwoch latach Analiza ekonomiczna [21]
Rozpowszechnienie terapii w scenariuszu .
S Zatozenie -
istniejgcym
Rozpowszechnienie Dane dotyczgce rozpowszechnienia
Rozpowszechnienie terapii w scenariuszu nowym  pirfenidonu i nintedanibu w populacji [5, 22]
pacjentow z IPF
Udzialy Udziaty terapii wchodzacych w sktad SoC Raport PEX Pharmasequence [3]
Nintedanib Dane Wnioskodawcy -
Koszty Koszty leczenia pacjenta w kolejnych miesigcach
od rozpoczecia stosowania SoC i NIN + SoC z Analiza ekonomiczna [21]
podziatem na kategorie kosztowe
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Metodyka | dane zrodtowe

Sposbb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowg dla produktu Ofev®: dorosli pacjenci z chorobg $rédmigzszowa
ptuc o fenotypie postepujagcym przebiegajacg z widknieniem (PF-ILD), speiniajgcy kryteria
kwalifikacji do programu lekowego. Na podstawie odnalezionych zrédet danych oszacowana

zostata liczebnos¢ populacji docelowe;j.

Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji docelowej na kolejne 2 lata, poczgwszy

od 1 stycznia 2023 roku.

Przyjeto, ze w scenariuszu istniejgcym 100% pacjentow bedzie stosowaé SoC.
Rozpowszechnienie NIN + SoC w przypadku objecia refundacjg preparatu Ofev® w analizowanym
wskazaniu w ramach proponowanego PL (scenariusz nowy) okreslono w oparciu o dane dotyczgce
rozpowszechnienia pirfenidonu i nintedanibu w populacji pacjentéw z IPF. Udziaty poszczegdélnych
schematéw terapeutycznych w ramach SoC w scenariuszu istniejgcym oraz w scenariuszu nowym

okreslono na podstawie wynikéw badania PEX Pharmasequence [3].

Koszty nintedanibu okreslono na podstawie informacji uzyskanych od Zamawiajgcego. Koszty
lekéw stosowanych w ramach SoC wyznaczono zgodnie z obowigzujgcym Obwieszczeniem
Ministra Zdrowia z dnia 21 lutego 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych na dzieh
1 marca 2022 r. [2]. Koszty monitorowania w ramach PL, koszty pozostalych swiadczen (opieki
ambulatoryjnej, hospitalizacji i pozostatych procedur medycznych), koszty leczenia zdarzen
niepozadanych, koszty leczenia zaostrzen choroby oraz koszty opieki terminalnej w kolejnych
30-dniowych cyklach leczenia z zastosowaniem NIN + SoC i SoC zaczerpnieto z analizy

ekonomicznej [21].

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej w latach 2023-2024
dla scenariusza istniejagcego oraz dla scenariusza nowego z wykorzystaniem powyzej
wymienionych kosztéw, przewidywanej liczebnosci populacji docelowej oraz rozpowszechnienia

terapii w rozwazanych scenariuszach.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, tj. roznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem istniejacym a
scenariuszem nowym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza to
oszczednosci dla pfatnika publicznego. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkow

inkrementalnych, oznaczajg one dodatkowe jego naktady.
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2.3.

2.4.

Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

7. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg
na wyniki analizy wplywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie
najwiekszg niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (A, B, ...).
W obrebie danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowa
oznaczong cyfrg 0 (np. wariant AO) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwo$ci oznaczone

cyframi 112 (np. wariant A1i A2).

Forma analizy

Analiza wplywu na budzet skiada sie z dwoch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza
kalkulacyjnego wykonanego w programie Excel® pakietu Microsoft Office 365, umozliwiajgcego
obliczenie prognozowanych wydatkdéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych zatozeh. Arkusz
kalkulacyjny umozliwia réwniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz

wrazliwosci.

Arkusz kalkulacyjny opracowany na potrzeby analizy wplywu na budzet zostat dotgczony do pliku

obliczeniowego modelu ekonomicznego.

Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkow publicznych (NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia). Podejscie takie jest zgodne
z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy

uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg [23].

Dodatkowo rozwazone zostato przeprowadzenie analizy z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentow
w przypadku wspotptacenia za leki (perspektywa NFZ + pacjent). Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [24]
mozliwe jest uwzglednienie tylko perspektywy ptatnika, gdy nie dochodzi do wspoiptacenia pacjentow
za leki lub gdy jest ono znikome. Ze wzgledu na zaktadany sposéb finansowania nintedanibu nie
dochodzi do wspoiptacenia pacjentdow za wnioskowang technologie medyczng. W niniejszej analizie
wydatki swiadczeniobiorcéw ograniczaty sie jedynie do niewielkiego wspétptacenia pacjentéw za leki
stosowane w ramach SoC. W zwigzku z tym wyniki analizy dla perspektywy wspdlnej pfatnika

publicznego i pacjentow przedstawiono jako wariant analizy wrazliwosci (wariant F).

Horyzont czasowy analizy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze produkt Ofev® bedzie
finansowany ze srodkéw publicznych dla pacjentéw z populacji docelowej w ramach proponowanego
programu lekowego poczgwszy od 1 stycznia 2023 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [24] horyzont
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czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac¢ okres do momentu ustalenia sie stanu
rownowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie
z ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [12], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest
na 2 lata.

2.5. Populacja docelowa

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci spetniajgcy nastepujace kryteria

proponowanego programu lekowego [25] z rozpoznaniem:
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sposobem ich krzyzowania zostata ustalona na podstawie powyzszych kryteriow kwalifikacji do

proponowanego programu lekowego,
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. ~ uwagi na to, ze nintedanib tj. wnioskowana

interwencja, posiada aktualnie refundacje we wskazaniu IPF, natomiast wskazanie SSc-ILD jest

objete osobnym wnioskiem refundacyjnym i otrzymato pozytywng rekomendacje prezesa AOTMIT

[27], z populacji docelowej wykluczono te dwie jednostki chorobowe (Tabela 8).

Tabela 8.
Lista kodéw ICD-10 dla jednostek chorobowych objetych wskazaniem PF-ILD - populacja docelowa analizy
Kod ICD-10 lub skrzyzowania kodéw Nazwa jednostki chorobowej
D86.0 Sarkoidoza ptucna
D86.2 Sarkoidoza ptucna wspdtfistniejgca z sarkoidozg weztéw chtonnych
D86.8 Sarkoidoza innych narzadéw oraz wielonarzgdowa
J67 Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci
MO05.1 + J99.0
MO05.X + J84.X
Reumatoidalne zapalenie stawow
MO06.1 + J99.0
MO06.X + J84.X
M33.X + J99.1
Zapalenie skorno-wielomigsniowe
M33.X + J84.X
M35.0 + J99.1
Zespot suchosci (Sjogrena)
M35.0 + J84.X
M32.X + J99.1
Toczen rumieniowaty
M32.X + J84.X
M35.1 + J.99.1
Inne zespoly naktadajgce sie
M35.1 + J.84.X
M35.9 + J.99.1
Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tgcznej
M35.9 + J.84.X
J84.8 Idiopatyczne niespecyficzne srédmigzszowe zapalenie ptuc
J84.9 Choroba tkanki srédmigzszowej pluc, nieokreslona
J99.1 Zaburzenia uktadu oddechowego w innych uktadowych chorobach tkanki tgcznej

Przy szacowaniu liczebnosci populacji docelowej korzystano z nastepujacych zrédet danych:

dane NFZ [13],

badania epidemiologiczne (rozdz. A.2),

analiza ekonomiczna [21].
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2.5.1. Liczba pacjentéw z srodmigzszowg chorobg ptuc

Liczbe pacjentéow ze zdiagnozowang chorobg srédmigzszowg ptuc (ILD, ang. interstitial lung disease)
w Polsce wyznaczono na podstawie danych NFZ dotyczacych epidemiologii choroby srédmigzszowej

ptuc, ktére obejmuja:

e liczbe pacjentéw, ktérzy w poszczegdlnych latach okresu 2008-2019 otrzymali Swiadczenie
zdrowotne w zwigzku z chorobg zasadniczg oraz osobno zasadniczg lub wspdtistniejaca
opisywang przez nastepujgce kody weditug ICD-10: J60, J61, J62, J63, J64, J65, J66, J67, J68,
J69, J70, D86.0, D86.1, D86.2, D86.3, D86.8, D86.9, J84.0, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0, J99.1 lub

uczestniczyli w programie lekowym B.87;

o liczbe pacjentéw, ktérzy w badanym okresie byli leczeni w zwigzku z chorobg zasadniczg oraz
osobno zasadniczg lub wspofistniejgca opisywang kodami M05, M32, M33, M34, M35 w podziale
na podtypy, a jednoczesnie, w tym samym roku, otrzymali $wiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg opisang przynajmniej jednym z kodow: J84.0, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0, J99.1 [13].

Dane NFZ przedstawione sg w macierzach dwuwymiarowych z podzialem na podtypy rozpoznan
ICD-10. Liczbe pacjentéw z odpowiednimi krzyzowaniami kodéw ICD-10 uzyskano poprzez
zsumowanie wszystkich mozliwych podtypow uwzglednianych kodéw ICD-10. Zgodnie z informacja
podang w danych NFZ, pacjenci czesto majg sprawozdawane po kilka réznych rozpoznan z tej samej
grupy. Pacjent, dla ktérego sprawozdano takie rozpoznania, zostaje ujety w kazdej kategorii, ktéra go
dotyczyta. Uwzglednienie sumowania poszczegoélnych podtypéw ICD-10 wigze sie zatem z
mozliwoscig dublowania pacjentow, jednakze trudno oszacowac jego skale. Jesli byto to mozliwe, w
ramach oszacowan dla poszczegoélnych kodow stosowano korekte na podstawie dostepnych danych
pozwalajgcg zmniejszy¢ zakres niepewnosci obliczenn wynikajaca z potencjalnego dublowania

pacjentow.

Ponizej przedstawiono sposdb wyznaczania liczby pacjentéw z ILD w przebiegu rozwazanych

jednostkach chorobowych.

2.5.1.1. REUMATOIDALNE ZAPALENIE STAWOW

N @ zofozeniami
wlasnymi, w celu uzyskania liczby pacjentéw z ILD w przebiegu reumatoidalnego zapalenie stawéw
(reumatoidalna choroba ptuc), uwzgledniono nastepujgce krzyzowania kodéw ICD-10:

e MO05.1+J99.0,

e MO05.X +J84.X,

e MO06.1+J99.0,

e MO06.X + J84.X,

gdzie ,X” oznacza dowolng cyfre z zakresu 0-9.
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Dane NFZ [13] obejmujg jedynie krzyzowania kodéw ICD-10 M05.1 + J99.0 oraz M05.X + J84.X, brak
jest danych dotyczacych odpowiednich krzyzowan dla kodu M06 (Tabela 9).

Tabela 9.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegoélnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg zasadniczg oraz osobno zasadniczg lub wspoélistniejacg opisywang przez kody M05.1 + J99.0 lub M05.X +
J84.X — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Reumatoidalna
choroba ptuc (M05.1 + 639 942 1017 1148 1354 1584 1673 1874 2199 2270 2644 2904
J99.0, M05.X + J84.X)

W celu oszacowania liczby pacjentéw reumatoidalng chorobg ptuc obejmujaca réwniez pacjentow
rozliczanych kodem MO06, skorzystano z danych NFZ opublikowanych w Analizie weryfikacyjnej
Rinvoq 2020 [28]. W tabeli ponizej (Tabela 10) zestawiono liczbe pacjentéw z rozpoznaniem gtéwnym
lub wspdtistniejgcym choroby wedtug ICD-10 MO5 oraz M06 w latach 2015-2019. Na tej podstawie
wyznaczono sredni wspoétczynnik okreslajgcy stosunek liczby pacjentdéw z rozpoznaniem M0S5 lub M06
do liczby pacjentdw z rozpoznaniem MO05, ktory wynidst 1,75. Wartos¢ te zastosowano dla liczby
pacjentéw z rozpoznaniem M05.1 + J99.0, M05.X + J84.X (Tabela 9). W ten sposdb uzyskano liczbe
pacjentow z wszystkimi rozwazanymi krzyzowaniami dla ILD w przebiegu reumatoidalnego zapalenia
stawéw (M05.1 + J99.0, M05.X + J84.X, M06.1 + J99.0, M06.X + J84.X) w latach 2008-2019. Za

pomoca regresiji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata 2020-2024 (Wykres 1).

Tabela 10.
Liczba pacjentéw z rozpoznaniem gtownym lub wspolistniejagcym choroby wedtug ICD-10 M05 oraz M06 w latach 2015-
2019 — dane NFZ, AWA Rinvoq 2020

Sredni

Parametr 2015 2016 2017 2018 2019 . -
wspoétczynnik

Liczba pacjentéw z rozpoznaniem M05 164 045 167 135 167 960 168 424 173 133 -

Liczba pacjentéw z rozpoznaniem M06 126 920 126 526 123 966 123 735 126 428 -

Razem MO05 i M06 290 965 293 661 291 926 292 159 299 561 -

Stosunek liczby pacjentéw z
rozpoznaniem MO05 lub M06 do liczby 1,77 1,76 1,74 1,73 1,73 1,75
pacjentéw z rozpoznaniem M05
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Wykres 1.
Liczba pacjentow z ILD w przebiegu reumatoidalnego zapalenie stawow — prognoza, analiza podstawowa
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W ramach analizy wrazliwosci (wariant A1) rozwazono uwzglednienia wszystkich krzyzowan kodéw
MO05 i M06 z kodami J99.X i J84.X, {j.

e MO05.X +J99.X,

e MO05.X + J84.X,

e MO06.X + J99.X,

e MO06.X + J84.X,

gdzie ,X” oznacza dowolng cyfre z zakresu 0-9. Obliczenia przeprowadzono w sposo6b analogiczny,
jak dla wersji kodowan uwzglednionej w analizie podstawowej. Liczbe pacjentéw z ILD w przebiegu
reumatoidalnego zapalenia stawow przy uwzglednieniu powyzszych krzyzowan przedstawiono na

wykresie ponizej (Wykres 2).

Wykres 2.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu reumatoidalnego zapalenie stawéw — prognoza, wariant A1 analizy wrazliwosci
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2.5.1.2. ZAPALENIE SKORNO-WIELOMIESNIOWE

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu zapalenia skorno-wielomig$niowego,
uwzgledniono dane NFZ dla krzyzowan kodéw ICD-10 M33.X + J99.1 oraz M33.X + J84.X w latach
2008-2019 [13] (Tabela 11). Za pomocga regres;ji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata
2020-2024 (Wykres 3).

Tabela 11.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegolnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg zasadniczg oraz osobno zasadniczg lub wspélistniejacq opisywana przez kody M33.X + J99.1 lub M33.X +
J84.X — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zapalenie skérno-
wielomiesniowe (M33.X + 138 202 171 218 265 250 328 363 354 438 588 571
J99.1 oraz M33.X + J84.X)

Wykres 3.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu zapalenia skérno-wielomigsniowego — prognoza
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2.5.1.3. ZESPOL SUCHOSCI (SJOGRENA)

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu zespotu suchosci (Sjogrena), uwzgledniono
dane NFZ dla krzyzowan kodéw ICD-10 M35.0 + J99.1 oraz M35.0 + J84.X w latach 2008-2019 [13]
(Tabela 12). Za pomocg regres;ji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata 2020-2024 (Wykres
4).
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Tabela 12.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegolnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg zasadniczg oraz osobno zasadnicza lub wspétistniejaca opisywana przez kody M35.0 + J99.1 lub M35.0 +
J84.X — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zespot suchosci
(Sjogrena) (M35.0 + J99.1 56 77 85 128 134 142 166 239 263 283 315 403

oraz M35.0 + J84.X)

Wykres 4.
Liczba pacjentow z ILD w przebiegu zespotu suchosci (Sjogrena) — prognoza
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2.5.1.4. TOCZEN RUMIENIOWATY

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu tocznia rumieniowatego, uwzgledniono dane
NFZ dla krzyzowan kodéw ICD-10 M32.X + J99.1 oraz M32.X + J84.X w latach 2008-2019 [13]
(Tabela 13). Za pomocg regres;ji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata 2020-2024 (Wykres
5).

Tabela 13.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegélnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
choroba zasadniczg oraz osobno zasadnicza lub wspétistniejacg opisywang przez kody M32.X + J99.1 lub M32.X +
J84.X — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Toczen rumieniowaty
(M32.X + J99.1 oraz M32.X 330 377 317 339 404 406 411 447 426 470 471 519
+J84.X)
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Wykres 5.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu tocznia rumieniowatego — prognoza
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2.5.1.5. INNE ZESPOLY NAKLADAJACE SIE

. v ramach listy

jednostek chorobowych, w przebiegu ktérych wystepuje PF-ILD, nalezy wyodrebni¢ inne zespoty
naktadajagce sie (ICD-10 M35.1) oraz nieokreslone uktadowe zajecie tkanki fgcznej (ICD-10 M35.9).

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu innych zespotéw nakfadajgcych sie,
uwzgledniono dane NFZ dla krzyzowan kodéw ICD-10 M35.1 + J99.1 oraz M35.1 + J84.X w latach
2008-2019 [13] (Tabela 14). Za pomoca regres;ji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata
2020-2024 (Wykres 6).

Tabela 14.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegélnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg zasadniczg oraz osobno zasadniczg lub wspétistniejaca opisywana przez kody M35.1 + J99.1 lub M35.1+ J84.X
— dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Inne zespoty nakladajace
sie (M35.1+ J99.1 oraz 49 70 62 78 78 103 136 130 160 141 167 182
M35.1 + J84.X)
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Wykres 6.
Liczba pacjentow z ILD w przebiegu innych zespotéw naktadajacych sie — prognoza
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2.5.1.6. NIEOKRESLONE UKLADOWE ZAJECIE TKANKI LACZNEJ

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu nieokreslonego ukladowego zajecia tkanki
tacznej, uwzgledniono dane NFZ dla krzyzowan kodéw ICD-10 M35.9 + J99.1 oraz M35.9 + J84.X w
latach 2008-2019 [13] (Tabela 15). Za pomocg regresji liniowej zastosowanej do danych z lat
2010-2019 dokonano prognozy liczby pacjentéw na lata 2020-2024 (Wykres 6).

Tabela 15.

Liczba pacjentow, ktorzy w poszczegolnych latach okresu 2008-2019 otrzymali swiadczenie zdrowotne w zwigzku z
chorobg zasadnicza oraz osobno zasadnicza lub wspoélistniejacag opisywang przez kody M35.9 + J99.1 lub M35.9+ J84.X
— dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Nieokreslone uktadowe
zajecie tkanki tacznej
(M35.9+ J99.1 oraz M35.1 +
J84.9)

86 103 104 165 220 265 326 409 402 483 569 650
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Wykres 7.
Liczba pacjentow z ILD w przebiegu nieokreslonego uktadowego zajecia tkanki tacznej — prognoza
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2.5.1.7. INNE UKLADOWE CHOROBY TKANKI LACZNEJ

W celu wyznaczenia liczby pacjentow z ILD w przebiegu nieuwzglednionych wczesniej choréb tkanki
tacznej, wykorzystano dane NFZ dotyczace liczby pacjentéw z rozpoznaniem J99.1 Zaburzenia
uktadu oddechowego w innych uktadowych chorobach tkanki fgcznej [13]. W tabeli ponizej

przedstawiono liczbe unikalnych pacjentéw z rozpoznaniem J99.1 w latach 2008-2019 (Tabela 16).

Tabela 16.
Liczba unikalnych pacjentéow, ktérzy otrzymali sSwiadczenie zdrowotne w zwiazku z chorobg zasadnicza lub
wspélistniejaca opisywana wedtug kodu ICD-10 J99.1 — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zaburzenia uktadu
oddechowego w innych
uktadowych chorobach

tkanki tacznej (J99.1)

238 227 192 235 242 294 338 312 303 305 304 307

Liczby pacjentdw z rozpoznaniem J99.1 w kolejnych latach wyznaczone poprzez zsumowanie
wszystkich mozliwych krzyzowan kodu J99.1 z kodami M05.X, M32.X, M33.X, M34.X oraz M35.X
zgodnie z danymi NFZ przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 17). Liczby te sg wyzsze niz w tabeli
przedstawiajgcej unikalnych pacjentow z J99.1. Na podstawie wartosci przedstawionych w obu
tabelach wyznaczono odsetek korygujacy do wyznaczenia unikalnych pacjentéw z rozpoznaniem

J99.1, ktéry zostanie wykorzystany w dalszych obliczeniach (Tabela 18).
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Tabela 17.
Liczba pacjentéw wyznaczona poprzez zsumowanie wszystkich mozliwych krzyzowan kodu J99.1 z kodami M05.X,
M32.X, M33.X, M34.X oraz M35.X — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zaburzenia uktadu
oddechowego w innych
uktadowych chorobach

tkanki facznej (J99.1+
MO05.X, M32.X, M33.X,
M34.X lub M35.X)

313 332 303 366 402 502 587 516 478 509 468 476

Tabela 18.
Odsetek korygujacy do wyznaczenia unikalnych pacjentéw z rozpoznaniem J99.1

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Odsetek korygujacy do
wyznaczenia unikalnych
pacjentéw z rozpoznaniem
J99.1

76% 68% 63% 64% 60% 59% 58% 60% 63% 60% 65% 64%

W kolejnym kroku na podstawie danych NFZ wyznaczono liczbe pacjentéw z rozpoznaniem J99.1 w
przebiegu dotychczas uwzglednionych w obliczeniach ukfadowych choréb tkanki tgcznej
krzyzowanych z tym kodem ICD-10, tj. M32.X, M33.X, M35.0, M35.1, M35.9 oraz niewtgczanej do
populacji docelowej M34.X (twardzina uktadowa) (Tabela 19). Na liczby te natozono odsetki
korygujgce do wyznaczenia unikalnych pacjentéw (Tabela 18) uzyskujgc szacowang liczbe unikalnych
pacjentow z rozpoznaniem J99.1 w przebiegu dotychczas uwzglednionych w obliczeniach uktadowych

chorob tkanki tgcznej krzyzowanych z tym kodem ICD-10 oraz twardziny uktadowej (Tabela 19).

Kod M05.X nie zostat uwzgledniony w ponizszej tabeli za wzgledu na brak krzyzowania kodu M05.X z

kodem J99.1 w obliczeniach liczby pacjentéw z reumatoidalng chorobg ptuc (por. Tabela 9).

Tabela 19.

Liczba pacjentéw z rozpoznaniem J99.1 w przebiegu dotychczas uwzglednionych w obliczeniach uktadowych choréb
tkanki facznej krzyzowanych z tym kodem ICD-10, tj. M32.X, M33.X, M35.0, M35.1, M35.9 oraz niewigczanej do populacji
docelowej M34.X (twardzina uktadowa)

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Liczba pacjentéw
wyznaczona ha podstawie
wszystkich mozliwych
krzyzowan (J99.1 + M32.X,
J99.1 + M33.X, J99.1 +
M34.X, J99.1 + M35.0,
J99.1 + M35.1 lub J99.1 +
M35.9)

238 235 214 276 305 358 434 363 336 356 337 317

Odsetek korygujacy do
wyznaczenia unikalnych 76% 68% 63% 64% 60% 59% 58% 60% 63% 60% 65% 64%
pacjentéow

Liczbe unikalnych

pacjentow 181 161 136 177 184 210 250 219 213 213 219 204
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W celu wyznaczenia liczby pacjentéw z ILD w przebiegu nieuwzglednionych wczesniej chorob tkanki
lacznej, liczba pacjentéw wyznaczona w powyzszej tabeli (Tabela 19) zostata odjeta od liczby
unikalnych pacjentéw z rozpoznaniem J99.1 (Tabela 16). Uzyskane w ten sposdb wartosci zestawiono
w ponizszej tabeli (Tabela 20). Za pomoca regresji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata
2020-2024 (Wykres 8).

Tabela 20.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu innych, dotychczas nieuwzglednionych uktadowych chorobach tkanki tacznej

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zaburzenia uktadu
oddechowego w innych,
dotychczas
nieuwzglednionych
uktadowych chorobach
tkanki tacznej (J99.1)

238 227 192 235 242 294 338 312 303 305 304 307

Wykres 8.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu innych, dotychczas nieuwzglednionych uktadowych chorobach tkanki tacznej
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2.5.1.8. SARKOIDOZA
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FEE
FEE

Powyzsze odsetki zastosowano do danych NFZ i uzyskano liczbe pacjentéw z ILD w przebiegu
sarkoidozy w latach 2008-2019. Za pomocg regresiji liniowej dokonano prognozy tych wartosci na lata
2020-2024 (Wykres 9).

Wykres 9.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu sarkoidozy — prognoza
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2.5.1.9. ZAPALENIE PLUC Z NADWRAZLIWOSCI

W celu wyznaczenia liczby pacjentow z ILD w przebiegu zapalenia ptuc z nadwrazliwosci,
uwzgledniono dane NFZ dla kodu ICD-10 J67 w latach 2008-2019 [13] (Tabela 23). Za pomocg
regres;ji liniowej zastosowanej do danych z lat 2010-2019 dokonano prognozy liczby pacjentéw na lata
2020-2024 (Wykres 10).

Tabela 23.
Liczba unikalnych pacjentéow, ktérzy otrzymali sSwiadczenie zdrowotne w zwiazku z chorobg zasadnicza lub
wspdlistniejaca opisywana wedtug kodu ICD-10 J67 (wraz z podtypami) w podziale na lata 2008-2019 — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Zapalenie ptuc z

A 86 103 104 165 220 265 326 409 402 483 569 650
nadwrazliwosci (J67)

Wykres 10.
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu zapalenia ptuc z nadwrazliwosci — prognoza

=U00 2729

2 498
2500 =
bk SAA PUUR B P 213221592142 5 g79 2 073 2 076 2 078 2 081
2000 1931 1882
X | | | | | | | | | |

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024
Rok

Liczba pacjentow
-— -—
o (6)]
o o
o o

o

o

mDane NFZ = Prognoza

2.5.1.10.IDIOPATYCZNE NIESPECYFICZNE SRODMIAZSZOWE ZAPALENIE PLUC

W celu wyznaczenia liczby pacjentéow z ILD w przebiegu idiopatycznego niespecyficznego
srodmigzszowego zapalenia ptuc, uwzgledniono dane NFZ dla kodu ICD-10 J84.8 Inne okreslone
choroby tkanki srodmigzszowej ptuc w latach 2008-2019 [13] (Tabela 24).

Tabela 24.
Liczba unikalnych pacjentéw, ktérzy otrzymali $wiadczenie zdrowotne w zwiazku z chorobg zasadnicza lub
wspolistniejgca opisywang wedtug kodu ICD-10 J84.8 — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Inne okreslone
choroby tkanki
srodmigzszowej ptuc
(J84.8)

1071 1630 1726 1924 2307 2788 2997 3385 3681 3896 4224 4482
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Poniewaz kod J84.8 byt juz krzyzowany z kodami okreslajgcymi choroby tkanki tgcznej na
wczesniejszych etapach oszacowania liczebnosci populacji docelowej, w celu wyznaczenia liczby
pacjentéw z kodem J84.8 nieuwzglednionych wczesniej, od liczby przedstawionej w powyzszej tabeli
(Tabela 24) odjeto liczbe pacjentéw z rozpoznaniem J84.8 i jednoczesnie z M05.X, M32.X, M33.X,
M35.0, M35.1, M35.9 lub z nieuwzglednionym w analizie kodem M34.X (twardzina uktadowa) (Tabela
25).

Tabela 25.
Liczba nieuwzglednionych wczesniej pacjentéow z rozpoznaniem J84.8

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Inne okreslone

__ Shoroby tkanki 1071 1630 1726 1924 2307 2788 2997 3385 3681 3896 4224 4482
srédmigzszowej ptuc

(J84.8)

Liczba pacjentéw
wyznaczona na
podstawie wszystkich
mozliwych krzyzowan
dla kodow J84.8 +
MO05.X, J84.8 + M32.X,
J84.8 + M33.X, J84.8 +
M34.X, J84.8 + M35.0,
J84.8 + M35.1 lub J84.8
+ M35.9

390 493 464 575 679 817 885 1015 1211 1323 1749 1679

Réznica 681 1137 1262 1349 1628 1971 2112 2370 2470 2573 2475 2803

m m = J.Jb = =

Do liczby pacjentow z rozpoznaniem J84.8 zastosowano powyzszy odsetek, uzyskujgc liczbe

pacjentow z idiopatycznym niespecyficznym srédmigzszowym zapaleniem ptuc (Tabela 27).
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Tabela 27.
Liczba pacjentéw z idiopatycznym niespecyficznym srédmigzszowym zapaleniem ptuc

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Idiopatyczne

niespecyficzne

srédmigzszowe H EH E B B B EEEEEm
zapalenie ptuc (J84.8)

Za pomocg regresji logarytmicznej zastosowanej do danych z lat 2008-2019 dokonano prognozy
liczby pacjentéw na lata 2020-2024 (Wykres 11).

Wykres 11.
Liczba pacjentéw z idiopatycznym niespecyficznym srédmiazszowym zapaleniem ptuc — prognoza

2.5.1.11.NIESKLASYFIKOWANE IDIOPATYCZNE SRODMIAZSZOWE ZAPALENIA PLUC LUB
NIESKLASYFIKOWANA SRODMIAZSZOWA CHOROBA PLUC

W celu wyznaczenia liczby pacjentow z idiopatycznym $rédmigzszowym zapaleniem ptuc lub
niesklasyfikowang $rédmigzszowg chorobg ptuc, uwzgledniono dane NFZ dla kodu ICD-10 J84.9
Nieokreslona choroba tkanki srodmigzszowej ptuc w latach 2008-2019 [13] (Tabela 28).

Tabela 28.
Liczba unikalnych pacjentéow, ktérzy otrzymali sSwiadczenie zdrowotne w zwiazku z chorobg zasadnicza lub
wspélistniejaca opisywana wedtug kodu ICD-10 J84.9 — dane NFZ

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Nieokreslona
choroba tkanki
$ré6dmiazszowej
ptuc (J84.9)

3253 3466 3868 4666 5463 6458 7479 8454 9554 10444 11609 13184
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Poniewaz kod J84.9 byt juz krzyzowany z kodami okreslajgcymi choroby tkanki tgcznej na
wczesniejszych etapach oszacowania liczebnosci populacji docelowej, w celu wyznaczenia liczby
pacjentéw z kodem J84.9 nieuwzglednionych wczesniej, od liczby przedstawionej w powyzszej tabeli
(Tabela 28) odjeto liczbe pacjentéw z rozpoznaniem J84.9 i jednoczesnie z M05.X, M32.X, M33.X,
M35.0, M35.1, M35.9 lub z nieuwzglednionym w analizie kodem M34.X (twardzina uktadowa) (Tabela
29).

Tabela 29.
Liczba nieuwzglednionych wczesniej pacjentéow z rozpoznaniem J84.9

Parametr 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Inne okreslone

__Shoroby tkank 3253 3466 3868 4666 5463 6458 7479 8454 9554 10444 11609 13184
srédmiazszowej ptuc

(J84.9)

Liczba pacjentéw
wyznaczona na
podstawie
wszystkich
mozliwych
krzyzowan dla
kodéw 359 647 697 904 1073 1254 1437 1670 1938 2044 2262 279%
J84.9 + M05.X,
J84.9 + M32.X,
J84.9 + M33.X,
J84.9 + M34.X,
J84.9 + M35.0,
J84.9 + M35.1 lub
J84.9 + M35.9

Réznica 2894 2819 3171 3762 4390 5204 6042 6784 7616 8400 9347 10390

Za pomocg regresji logarytmicznej zastosowanej do danych z lat 2008-2019 dokonano prognozy

powyzszej liczby pacjentéw na lata 2020-2024.

Wykres 12.
Liczba pacjentow z niesklasyfikowanym idiopatycznym srédmigzszowym zapaleniem ptuc lub niesklasyfikowanag

$réodmigzszowa choroba ptuc — prognoza
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2.5.1.12. CALKOWITA LICZBA PACJENTOW Z ILD

W tabeli ponizej (Tabela 30) zestawiono catkowitg liczbe pacjentéw z ILD w latach 2022-2024
wyznaczong w rozdziatach 2.5.1.1-2.5.1.11. Przedstawiono réwniez liczbe pacjentéw w wariancie A1
analizy wrazliwosci (por. rozdz. 2.5.1.1), tj. przy uwzglednieniu szerszego kodowania dla
reumatoidalnej choroby ptuc. Ze wzgledu na ztozonos¢ obliczen, w ramach tego scenariusza nie
uwzgledniono korekty liczby pacjentdw z rozpoznaniem Inne uktadowe choroby tkanki tacznej (rozdz.
2.5.1.7), co oznacza, ze pacjenci z rozpoznaniem MO05.X + J99.1 moga by¢ uwzglednieni w
oszacowaniach liczebnosci populacji docelowej dwukrotnie. Jest to jednak zatozenie konserwatywne i

nie wplywa znaczgco na wyniki analizy.

Tabela 30.
Catkowita liczba pacjentow z ILD w rozwazanych jednostkach chorobowych

Jednostka chorobowa w przebiegu ILD 2022 2023 2024

Analiza podstawowa

Reumatoidalne zapalenie stawow 5850 6191 6 533
Zapalenie skérno-wielomigsniowe 655 694 733
Zespot suchosci (Sjogrena) 439 469 498
Toczen rumieniowaty 545 561 577
Inne zespoly naktadajace sie 217 229 241
Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej 793 851 909
Inne uktadowe choroby tkanki facznej 113 117 121
Sarkoidoza I I N
Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci 2076 2078 2081
Idiopatyczne niespecyficzne $rédmiazszowe zapalenie ptuc [ [ [
Niesklasyfikowane idiopatyc?n’e s’rf')d_miqiszowe zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana 12515 13315 14116
srédmiazszowa choroba ptuc
Oszacowania populaciji chorych z ILD I e
Wariant A1
Reumatoidalne zapalenie stawow 7 920 8 375 8 829
Zapalenie skérno-wielomigsniowe 655 694 733
Zespo6t suchosci (Sjogrena) 439 469 498
Toczen rumieniowaty 545 561 577
Inne zespoly naktadajace sie 217 229 241
Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej 793 851 909
Inne uktadowe choroby tkanki fagcznej 113 117 121
Sarkoidoza I N
Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci 2076 2078 2081
Idiopatyczne niespecyficzne srédmiazszowe zapalenie ptuc [ [ [
Niesklasyfikowane idiopatyczne srédmigzszowe zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana 12515 13315 14116

sréodmiazszowa choroba ptuc
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Jednostka chorobowa w przebiegu ILD 2022 2023 2024

Oszacowania populacji chorych z ILD - - -

2.5.2. Liczba pacjentow z PF-ILD

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw spetniajgcych kryteria proponowanego programu lekowego, do
liczby pacjentow z ILD z rozdziatu 2.5.1.12 nalezy zastosowacC odsetki okreslajgce pacjentéw z

widknieniem ptuc oraz spetniajgcych ponizsze kryteria:

W ramach przeprowadzonego przeszukania danych epidemiologicznych odnaleziono 5 badan
raportujgcych odsetek pacjentéw z chorobg s$réodmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym
przebiegajgcej z widknieniem wsrod pacjentéw z poszczegolnymi typami ILD (Baughman 2013 [14],
Marie 2011 [15], Zamora-Legoff 2017 [16], Hyldgaard 2019 [17, 18], Wijsenbeek 2019 [19]). Definicja
PF-ILD w kazdym z tych badan byla inna (por. rozdz. A.2.1.2, Tabela 83), jednakze charakter
progresji w tych badaniach polegat gtéwnie na pogorszeniu czynnosci ptuc (FVC). Dlatego w niniejsze;j
analizie odsetki pacjentéw z PF-ILD uzyskane z powyzszych badan przyjeto do wyznaczenia liczby
pacjentow spetniajgcych kryterium a) PL. Przyjeto, Zze w ramach tych odsetkéw zawarta jest rowniez
czestos¢ wystepowania witdknienia ptuc. Takie podejscie zastosowano réwniez w publikacji Olson
2021a [29], gdzie szacowano chorobowos¢ PF-ILD. Szczegély dotyczace powyzszych

uwzglednionych badan opisano w aneksie (rozdz. A.2.1.2).

W celu wyznaczenia odsetka pacjentéow z kryterium a) programu lekowego wsréd pacjentéow z ILD
przebiegajgcym w reumatoidalnym zapaleniu stawdéw, wyznaczono $rednig arytmetyczng z wartosci
raportowanych w publikacjach Zamora-Legoff 2017 [16], Hyldgaard 2019 [17, 18], Wijsenbeek 2019
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[19] (Tabela 31). Dla pozostatych jednostek chorobowych byta dostepna maksymalnie jedna
publikacja raportujgca odpowiedni odsetek (Tabela 32).

Tabela 31.
Odsetek pacjentow z kryterium a) programu lekowego wsrod pacjentéw z ILD przebiegajgcym w reumatoidalnym
zapaleniu stawow

Publikacja Odsetek pacjentéw spetniajgcych kryterium a)
Wijsenbeek 2019 26%
Zamora-Legoff 2017 39,7%
Hyldgaard 2019 52,0%
Srednia 39,2%

Tabela 32.
Odsetek pacjentow spetniajacych kryterium a) wsréd pacjentow z ILD przebiegajaca w rozwazanych jednostkach
chorobowych

Jednostka chorobowa w przebiegu ILD Ogls_etek pacjentt_)w Zrédto
spetniajacych kryterium a)

Zamora-Legoff 2017 [16], Hyldgaard

. . . o
Reumatoidalne zapalenie stawow 39,2% 2019 [17, 18], Wijsenbeek 2019 [19]
Zapalenie skérno-wielomigsniowe 15,9% Marie 2011 [15]

. i o W jsenbeek 2019 [19], wartos¢ dla
0,
Zespot suchosci (Sjogrena) 24% Other CTD-ILDs
. I W jsenbeek 2019 [19], warto$¢ dla
0,
Toczen rumieniowaty 24% Other CTD-ILDs
. . W jsenbeek 2019 [19], warto$¢ dla
0,
Inne zespoty naktadajace si¢ 24% Other CTD-ILDs
. . L . . W jsenbeek 2019 [19], warto$¢ dla
0,
Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej 24% Other CTD-ILDs
. . W jsenbeek 2019 [19], wartos¢ dla
0,
Inne uktadowe choroby tkanki tacznej 24% Other CTD-ILDs
Sarkoidoza 13% Baughman 2013 [14]
Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci 21% W jsenbeek 2019 [19]

W jsenbeek 2019 [19], warto$¢ dla
32% iNSIP (ang. Idiopathic non-specific
interstitial pneumonia)

Idiopatyczne niespecyficzne srodmiazszowe
zapalenie ptuc

Niesklasyfikowane idiopatyczne srédmiagzszowe W jsenbeek 2019 [19], wartosc¢ dla
zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana 29% Unclassifiable 1IP (Idiopathic interstitial
$rédmigzszowa choroba ptuc pneumonias)

HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 41



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

_-—e e == R  E=E =
B = = = = mE =
—— = = = i i m
B = = = 11 =
*--III-
e = = =
- e =  =E E=E = =
B = = = = = =
—— o = = i i m
B = = =m0 =
*---III
e = = =

HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 42



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

I I I S S S .
- e =  =E E = =
e I = = = = =
IS E = = = = =
I H = = = = =
IS I = = = = =
— E = = | | .
I o W= W I I -
B = = = | | 0=
* E == = | | .
ml.. ™= = = . . .
|
I I I S S S .
—
I - - - - =
B = = = = = =
B H = = - =
I = - = = = =
" - = - - -
E— = - = | | -
EEE— - - I I =
B = = = i m
. = = = & i =
.. - - - . . .
I = - = = -
e mE @ m = - - -
HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 43



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD

—— . = = 1 1 m
B = == 1 =
*--IIII
e = = =
- s =  E E = =
B = = = = = =
—— = = = i 1
T = = = 1 =
*---II-
e = = = 0 ]

HTA Consulting 2022 (www hta pl)



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

|

LU

Tabela 36.
Odsetki pacjentow spetniajacych kryterium a wéréd pacjentéw z ILD — wartosci przyjete w analizie

Wariant podstawowy

Jednostka chorobowa w przebiegu ILD (Dane literaturowe)

Reumatoidalne zapalenie stawow

Zapalenie skérno-wielomiesniowe

Zespot suchosci (Sjogrena)

Toczen rumieniowaty

Inne zespoty naktadajace sie

Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej

Inne uktadowe choroby tkanki tgcznej

@
=
5]
3
D
S
(3, ]

HTA Consulting 2022 (www hta pl)
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Wariant podstawowy

Jednostka chorobowa w przebiegu ILD (Dane literaturowe)

Sarkoidoza

Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci

Idiopatyczne niespecyficzne srédmiazszowe
zapalenie ptuc

Niesklasyfikowane idiopatyczne srédmigzszowe
zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana
srédmiazszowa choroba ptuc

Tabela 37.
Catkowita liczba pacjentow z ILD przebiegajaca z wtéknieniem spetniajagcych kryteria a), b) lub c) programu lekowego

Jednostka chorobowa w przebiegu ILD 2022 2023 2024

Analiza podstawowa

Reumatoidalne zapalenie stawow

Zapalenie skorno-wielomigesniowe

Zespot suchosci (Sjogrena)

Toczen rumieniowaty

Inne zespoly nakladajace sie

Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej

Inne uktadowe choroby tkanki facznej

Sarkoidoza

Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci

Idiopatyczne niespecyficzne sSrodmiazszowe zapalenie ptuc

Niesklasyfikowane idiopatyczne srodmiazszowe zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana
$rédmiagzszowa choroba ptuc

Liczebnos$¢ populacji chorych z ILD z wiéknieniem spetniajacych kryteria PL (PF-ILD)

Wariant A1 (zmiana zakresu kodowania reumatoidalnej choroby ptuc)

Reumatoidalne zapalenie stawow

Zapalenie skorno-wielomigesniowe

Zespot suchosci (Sjogrena)

Toczen rumieniowaty

Inne zespoly nakladajace sie

Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej

Inne uktadowe choroby tkanki facznej
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Jednostka chorobowa w przebiegu ILD 2022 2023 2024

Sarkoidoza

Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci

Niesklasyfikowane idiopatyczne srodmiazszowe zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana
$rédmiazszowa choroba ptuc

[

[

Idiopatyczne niespecyficzne sSrodmiazszowe zapalenie ptuc [
[
[

Liczebnos¢ populacji chorych z ILD z wiéknieniem spetniajacych kryteria PL (PF-ILD)

Reumatoidalne zapalenie stawow

Zapalenie skorno-wielomigesniowe

Zespot suchosci (Sjogrena)

Toczen rumieniowaty

Inne zespoly nakladajace sie

Nieokreslone uktadowe zajecie tkanki tacznej

Sarkoidoza

Zapalenie ptuc z nadwrazliwosci

Idiopatyczne niespecyficzne sSrodmiazszowe zapalenie ptuc

Niesklasyfikowane idiopatyczne srodmiazszowe zapalenia ptuc lub niesklasyfikowana
$rédmiagzszowa choroba ptuc

Il
H B
H B

Il

I
Il N .
H BEH W
[ [ [
[ [ [
[ [ [
[ | [ | [ |
Inne uktadowe choroby tkanki facznej . . .
H BEH W
H BEH W
[ [ [
I BN N
I BN N

Liczebnos$¢ populacji chorych z ILD z wiéknieniem spetniajacych kryteria PL (PF-ILD)

2.5.3. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z populacji docelowe;

Liczby pacjentéw z PF-ILD w Polsce w kolejnych latach analizy wyznaczona w rozdz. 2.5.2,
oszacowano w oparciu o dane dotyczgce chorobowosci PF-ILD. W zwigzku z tym wyznaczona liczba
pacjentow w latach 2023-2024 uwzglednia zaréwno pacjentéw z PF-ILD zdiagnozowanych w latach
2023-2024 (tj. w kolejnych latach analizy), jak i w latach wczesniejszych. Jednoczesnie ze wzgledow
organizacyjnych (ij. koniecznosci zawarcia przez szpital kontraktu z NFZ na realizacje programu,
zmiany wczesniej ustalonego harmonogramu wizyt chorego i stosowanego obecnie leczenia,
wykonania procedur zwigzanych z kwalifikacjg chorego do PL) oraz biorgc pod uwage koniecznos¢
uswiadomienia lekarzy i pacjentow z PF-ILD o dostepnosci nowego leku nalezy sie spodziewac, ze po
wprowadzeniu nowego programu lekowego nie wszyscy pacjenci spetniajgcy kryteria kwalifikacji do
niego zostang od razu wigczeni do leczenia NIN. Dotyczy to przede wszystkim chorych z PF-ILD
zdiagnozowanych w latach poprzedzajgcych wejscie refundacji NIN w ramach proponowanego

programu lekowego.

W celu okreslenia, ilu sposréd pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia NIN w pierwszym i drugim

roku jego refundacji ma nowo zdiagnozowane PF-ILD, a ilu zdiagnozowano w latach wczesniejszych,
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uwzgledniono dane dotyczgce przezycia catkowitego pacjentéw z populacji docelowej. Na potrzeby
analizy postuzono sie w tym celu przezyciem catkowitym pacjentéw w ramieniu SoC zaczerpnietym z

analizy ekonomicznej [21].

Roczne i 2-letnie prawdopodobienstwa przezycia w populacji docelowej uwzglednione w analizie

zamieszczono w tabeli ponizej (Tabela 38).

Tabela 38.
Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéow z populacji docelowej

Parametr Prawdopodobienstwo przezycia

Roczne prawdopodobienstwo przezycia

2-letnie prawdopodobienstwo przezycia

2.5.4. Liczebnosc¢ populacji docelowej

Na podstawie catkowitej liczby pacjentow z PF-ILD w Polsce (rozdz. 2.5.2) oraz rocznego i 2-letniego
przezycia catkowitego u pacjentéw z populacji docelowej zaczerpnietego z analizy ekonomicznej [21]
(rozdz. 2.5.3) wyznaczono liczbe nowych pacjentow kwalifikujgcych sie do PL w kolejnych latach
analizy:

e liczbe nowych pacjentéw, ktorzy bedg kwalifikowa¢ sie do PL w 2023 roku obliczono jako
réznice liczby wszystkich pacjentow spetniajgcych kryteria wigczenia do PL w roku 2023 i liczby
wszystkich pacjentéw spetniajgcych kryteria wtgczenia do PL w roku 2022, ktdrzy dozyjg do
roku 2023, zgodnie ze wzorem:

N2023 = P2023 — P2022 * 0S(1),
gdzie:
ny — liczba nowych pacjentéw spetniajgcych kryteria wtgczenia do PL w roku X,
px - liczba wszystkich pacjentdéw spetniajgcych kryteria wigczenia do PL w roku X,
0S(k) — k-letnie przezycie catkowite w populacji docelowej,

e liczbe nowych pacjentow, ktorzy bedg kwalifikowac sie¢ do PL w 2024 roku wyznaczono jako
réznice liczby wszystkich pacjentéw spetniajgcych kryteria witgczenia do PL w roku 2024 oraz
liczby wszystkich pacjentéw spetniajgcych kryteria wigczenia do PL w roku 2022, ktérzy dozyjg
do 2024 roku oraz liczby nowych pacjentéw spetniajgcych kryteria wigczenia do PL w roku 2023
roku, ktérzy dozyjg do 2024 roku.

N2024 = P2024 — N2023 * 0S(1) — D202z * 0S(2)
gdzie:
ny — liczba nowych pacjentéw spetiajgcych kryteria wigczenia do PL w roku X,
px - liczba wszystkich pacjentéw spetniajgcych kryteria wiaczenia do PL w roku X,

0S (k) — k-letnie przezycie catkowite w populacji docelowej
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Liczbe nowych pacjentéw spetniajgcych kryteria wtgczenia do proponowanego PL w kolejnych latach

analizy zamieszczono w tabeli ponizej (Tabela 39).

Tabela 39.
Liczba nowych pacjentéw spetniajacych kryteria wigczenia do PL w latach 2023-2024

Parametr 2022 2023 2024

Analiza podstawowa

Liczba pacjentéw z PF-ILD spetniajacych kryteria wiaczenia do PL I

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych
kryteria wigczenia do PL

Wariant A1 (zmiana zakresu kodowania reumatoidalnej choroby ptuc)

Liczba pacjentéw z PF-ILD spetniajacych kryteria wtaczenia do PL I

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych
kryteria wigczenia do PL

Liczba pacjentéw z PF-ILD spelniajacych kryteria wiaczenia do PL [ ]

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajgcych
kryteria wigczenia do PL

Poniewaz mato prawdopodobnym jest, aby wszyscy (N = ) pacienci zdiagnozowani z PF-ILD
w latach poprzedzajgcych horyzont czasowy analizy mogli zosta¢ zakwalifikowani do leczenia NIN juz
w pierwszym roku jego refundacji, zatozono, ze bedg oni rozpatrywani do wigczenia do
proponowanego PL stopniowo w okresie 2 lat od momentu wejscia programu. W konsekwenc;ji
przyjeto, ze |
N orzy jednoczesnym uwzglednieniu
Smiertelnosci tych pacjentow. Réwnoczes$nie pacjenci nowo zdiagnozowani w horyzoncie czasowym

analizy beda rozpatrywani do wtgczenia do proponowanego PL w momencie postawienia diagnozy.

Liczbe pacjentdw rozpatrywanych do zakwalifikowania do PL w kolejnych latach analizy
zamieszczono w tabeli ponizej (Tabela 40).

Tabela 40.
Liczba pacjentéw rozpatrywanych do zakwalifikowania do PL w latach 2023-2024 (Populacja docelowa)

Parametr 2023 2024

Analiza podstawowa

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych kryteria
wiaczenia do PL

wiaczenia do PL

Liczebnos¢ populacji docelowej

Wariant A1 (zmiana zakresu kodowania reumatoidalnej choroby ptuc)

Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych kryteria
wiaczenia do PL

I |
Liczba pacjentow z PF-ILD zdiagnozowanych w latach wczes$niejszych kwalifikujgcych sie do - -
[ [
I |
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Parametr 2023 2024

Liczba pacjentéw z PF-ILD zdiagnozowanych w latach wczesniejszych kwalifikujacych sie do e
wiaczenia do PL
Liczebnosé populaciji docelowej [
|
Liczba nowo zdiagnozowanych pacjentéw z PF-ILD w danym roku, spetniajacych kryteria m

wiaczenia do PL

Liczba pacjentéw z PF-ILD zdiagnozowanych w latach wczesniejszych kwalifikujacych sie do e
wiaczenia do PL

Liczebnos$¢ populacji docelowej [ |

2.6. Rozpowszechnienie terapii w populacji docelowej

Przedmiotem niniejszej analizy jest ocena skutkéw wprowadzenia refundacji nintedanibu w
zdefiniowanej populacji docelowej dla budzetu NFZ. W celu dokonania tej oceny konieczne jest
uwzglednienie aktualnej sytuacji refundacyjnej interwencji stosowanych we wnioskowanym

wskazaniu, jak rowniez przewidywan co do tej sytuacji w najblizszym czasie.

2.6.1. Scenariusz istniejgcy

Na podstawie wynikow
_oraz raportu badania syndykatowego PEX Pharmasequence
przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach zajmujgcych sie leczeniem pacjentdw z widknieniem
ptuc w przebiegu ILD o znanym podtozu [3], obecnie w Polsce w populacji docelowej stosowane sg

rézne schematy leczenia.

W dalszej analizie nie wyodrebniano poszczegodlnych terapii sktadowych i analizowano je tacznie jako
leczenie standardowe (SoC). W scenariuszu istniejgcym przyjeto 100% rozpowszechnienia terapii

SoC i brak stosowania NIN + SoC w ocenianej populacji chorych (Tabela 41).

Tabela 41.
Rozpowszechnienie terapii w scenariuszu istniejagcym
Interwencja 2023 2024
NIN + SoC 0% 0%
SoC 100% 100%
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Raport PEX Pharmasequence [3] zawierajacy wyniki badania syndykatowego przeprowadzonego
wsrod pacjentéw z widknieniem ptuc w przebiegu ILD (raport przeprowadzony w 2021 roku, obejmuje
dane za rok 2019) przedstawia aktualnie stosowane leczenie. W grupie pacjentéw z szybko
postepujgcym widknieniem ptuc (spadek FVC o minimum 5% lub istotne klinicznie pogorszenie
objawéw oddechowych lub nasilenie rozlegtosci lub stopnia wiéknienia widoczne w badaniu HRCT)
dominujgcg terapia sa GKS, wsrod ktérych najczesciej stosuje sie prednizon (40%) i
metyloprednizolon (32%). Opréocz GKS do najczesciej stosowanych terapii nalezg inne leki
immunosupresyjne, takie jak MMF (14%), MTX (7%) i azatiopryna (6%). Pozostate leki raportowane
byly u mniej niz 5% pacjentéw, nalezg do nich leki o dziataniu miejscowym i objawowym, np. leki
wziewne rozkurczajgce drogi oddechowe. Wyniki raportu wskazujg ponadto, ze kilkudziesieciu
spos$réd 309 badanych pacjentéw z PF-ILD aktualnie nie stosuje zadnego aktywnego leczenia
farmakologicznego [1]. Szczegdétowe dane obejmujgce udziaty poszczegodinych terapii w leczeniu

pacjentéw z PF-ILD w Polsce z raportu PEX Pharmasequence [3] zaprezentowano ponizej (Tabela 1).
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Tabela 43.

Czestos¢ stosowania poszczegdlnych schematow terapeutycznych w terapii PF-ILD — ostatnia terapia wtéknienia ptuc
zlecona przez lekarza do stosowania po opisywanej wizycie lub hospitalizacji*

Terapia Odsetek pacjentow stosujacych dang terapie, N = 209*

Leki immunosupresyjne**

Prednizon (GKS) 40%
Metyloprednizolon (GKS) 32%
Mykofenolan mofetylu 14%
Metotreksat 7%
Azatiopryna 6%
Cyklofosfamid 1%
Ogolnie/lnne? (GKS) 1%
Rytuksymab <1%
Deflazakort (GKS) <1%
Prednizolon (GKS) <1%

Pozostate leki

Ramipryl 4%
Spironolakton 4%
Torasemid 4%
Budezonid 3%
Hydroksychlorochina 2%
Salbutamol 1%
Formoterol 1%
Nintedanib 1%
Pirfenidon 1%
Badanie kliniczne 1%

* U pacjentéw w ostatnich 24 miesigcach zaobserwowano: spadek FVC o minimum 5% lub istotne klinicznie pogorszenie objawéw oddechowych
lub nasilenie rozlegtosci lub stopnia wtéknienia widoczne w badaniu HRCT. **Leki immunosupresyjne o dziataniu systemowym/ogélnoustrojowym.

a) Podany odsetek nie reprezentuje grupy GKS ogétem, prawdopodobnie u 1% pacjentéw nie sprecyzowano, jaki GKS zostat zlecony do
stosowania przez lekarza.

W analizie podstawowej analizy wplywu na budzet udzialy poszczegdlnych terapii stosowanych w
ramach SoC okreslono na podstawie wynikéw z raportu PEX Pharmasequence. Zgodnie z analizg
problemu decyzyjnego jako terapie standardowg stosowang w leczeniu pacjentéw z PF-ILD uznano
refundowane w Polsce w rozwazanym wskazaniu leki immunosupresyjne dziatajgce systemowo
(zalecane w wytycznych praktyki klinicznej), ktore sg stosowane aktualnie u =1% pacjentow:
prednizon, metyloprednizolon, MMF, MTX, azatiopryna oraz cyklofosfamid (Tabela 1) [1-3].
Uwzglednienie danych z raportu PEX Pharmasequence pozwala na odzwierciedlenie rzeczywistej
praktyki klinicznej w Polsce.

W ramach analizy wrazliwosci (wariant B1) oprocz wskazanych lekéw immunosupresyjnych

uwzgledniono inne leki raportowane w badaniu PEX Pharmasequence, ktore sg stosowane aktualnie
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u 21% pacjentéw oraz refundowane w Polsce w rozwazanym wskazaniu, tj. ramipryl, spironolakton,

budezonid i salbutamol [3].

W ramach drugiej analizy wrazliwosci (wariant B2) udzialy terapii wchodzacych w skiad SoC
okreslono zgodnie z zatozeniami analizy ekonomicznej, tj. na podstawie badania klinicznego INBUILD
[21].

Tabela 44.
Udzialy terapii SoC w populacji docelowej — analiza podstawowa i analizy wrazliwosci

Terapia Udzialy

Wariant podstawowy (raport PEX Pharmasequence - leki immunosupresyjne)

Prednizon 40%

Metyloprednizolon 32%

Mykofenolan mofetylu 14%
Metotreksat 7%
Azatiopryna 6%
Cyklofosfamid 1%

Wariant B1 (raport PEX Pharmasequence — z uwzglednieniem lekéw innych niz immunosupresyjne)

Prednizon 40%

Metyloprednizolon 32%

Mykofenolan mofetylu 14%
Metotreksat 7%
Azatiopryna 6%
Ramipryl 4%
Spironolakton 4%
Budezonid 3%
Cyklofosfamid 1%
Salbutamol 1%

Wariant B2 (badanie INBUILD)

Prednizon w niskich dawkach 53%

Prednizon w wysokich dawkach 1%

2.6.2. Scenariusz nowy

Rozpowszechnienie NIN + SoC w populacji docelowej w analizie podstawowej ustalono w oparciu o
dane dotyczgce rozpowszechnienia pirfenidonu i nintedanibu w populacji pacjentdow z idiopatycznym
widknieniem ptuc (IPF, ang. idiopathic pulmonary fibrosis). Ze wzgledu na podobienstwo jednostek
chorobowych, przyjecie rozpowszechnienia NIN w populacji pacjentéw z PF-ILD na podstawie danych

dla populacji pacjentéw z IPF wydaje sie by¢ uzasadnione.
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Pirfenidon to pierwszy lek zarejestrowany w leczeniu IPF, ktéry zostat objety refundacjg w Polsce.
Zaczat by¢ on finansowanych w ramach programu lekowego B.87 Leczenie idiopatycznego widknienia
ptuc (ICD-10 J84.1) od 1 stycznia 2017 roku. Od 1 marca 2018 roku w ramach tego programu

dostepny jest réwniez nintedanib [4].

W tabeli ponizej zestawiono liczbe pacjentéw leczonych pirfenidonem i nintedanibem w ramach

programu lekowego B.87 zgodnie z danymi z Uchwat NFZ [5] (Tabela 45).

Iiacbzﬂ: ;g;:jentéw leczonych w programie lekowym B.87 Leczenie idiopatycznego widknienia ptuc (ICD-10 J84.1)
Substancja 2017 2018 2019 2020 | pétrocze 2021
Pirfenidon 243 458 497 537 462
Nintedanib 0 130 357 466 450
Razem 243 588 854 1003 912

Powyzsze dane obejmujg catkowitg liczbe pacjentéw leczonych danym lekiem w roku i nie pozwalajg
na wyodrebnienie pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie. Jednakze na podstawie danych
raportowanych w ramach Statystyk NFZ [30] jest mozliwo$¢ wygenerowania skumulowanej liczby
pacjentéw leczonych pirfenidonem i nintedanibem miesigc po miesigcu od poczatku trwania
programu. Na tej podstawie wyznaczono doktadng liczbe nowych pacjentéw w kolejnych miesigcach
refundacji, co pozwolito na okreslenie catkowitej liczby nowych pacjentdw w poszczegdinych latach
(Tabela 46).

Tabela 46.
Liczba nowych pacjentéw w programie lekowym B.87 — statystyki NFZ

Skumulowana liczba pacjentéw leczonych w PL

okresie od 2017.01 do wskazanego miesigca Moz manE e e o

Miesiac
Pirfenidon Nintedanib Pirfenidon Nintedanib

lipiec 2017 15 - 15 -
sierpien 2017 57 - 42 _
wrzesien 2017 96 - 39 -
pazdziernik 2017 141 - 45 —
listopad 2017 185 - 44 -
grudzien 2017 245 - 60 -
styczen 2018 275 - 30 -
luty 2018 290 - 15 -
marzec 2018 317 - 27 -
kwiecien 2018 347 - 30 -
maj 2018 366 9 19 9
czerwiec 2018 376 28 10 19
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Skumulowana liczba pacjentéw leczonych w PL

okresie od 2017.01 do wskazanego miesigca Liczba nowych pacjentéw w PL

Miesiac
Pirfenidon Nintedanib Pirfenidon Nintedanib

lipiec 2018 400 46 24 18
sierpien 2018 417 57 17 11
wrzesien 2018 427 74 10 17
pazdziernik 2018 444 96 17 22
listopad 2018 456 116 12 20
grudzien 2018 470 130 14 14
styczen 2019 485 149 15 19
luty 2019 493 159 8 10
marzec 2019 504 177 11 18
kwiecien 2019 510 197 6 20
maj 2019 522 222 12 25
czerwiec 2019 541 242 19 20
lipiec 2019 549 260 8 18
sierpien 2019 566 280 17 20
wrzesien 2019 581 301 15 21
pazdziernik 2019 600 334 19 33
listopad 2019 621 358 21 24
grudzien 2019 635 374 14 16

2017 rok 245 -
Liczba nowych pacjentéw w programie 2018 rok 295 130

lekowym

2019 rok 165 244

Nalezy zwréci¢ uwage, ze w momencie rozpoczecia refundacji pirfenidonu w roku 2017 wiedza
lekarzy w Polsce o IPF oraz metodach leczenia tej choroby mogta by¢é ograniczona. Obecnie
nintedanib i pirfenidon sg znacznie szerzej znane lekarzom, poniewaz od kilku lat sg stosowane w tej
populacji pacjentéw. Sktonnos¢ lekarzy do zastosowania NIN w podobnej jednostce chorobowej, jakg
jest PF-ILD, najprawdopodobniej bytaby wigksza niz w przypadku pirfenidonu w IPF w 2017 roku.
Dlatego rozpowszechnienie NIN w populacji pacjentéw z PF-ILD w 1. i 2. roku refundacji preparatu
Ofev® wyznaczono w oparciu o dane dotyczgce rozpowszechnienia nintedanibu i pirfenidonu w 2. i 3.
roku trwania programu B.87 (2018 i 2019). W przypadku pozytywnej decyzji o refundacji NIN w
populacji pacjentéw z PF-ILD bytaby to pierwsza terapia refundowana w Polsce zarejestrowana w tym
wskazaniu. Dlatego rozpowszechnienie NIN w pierwszych latach programu lekowego PF-ILD oparto
na tgcznej liczbie pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie NIN lub pirfenidonem w programie B.87
(Tabela 47).
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Tabela 47.
Liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w ramach programu B.87 w 2018 i 2019 roku

Liczba pacjentéow rozpoczynajacych leczenie

Substancja czynna

2018 2019

Pirfenidon 225 165
Nintedanib 130 244
Razem 355 409

W ramach Wytycznych Polskiego Towarzystwa Chorob Pluc dotyczagce diagnostyki i leczenia
idiopatycznego widknienia ptuc [22] oszacowano liczbe chorych z rozpoznaniem IPF na 6 585. Do tej
liczby odniesiono liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie w programie B.87 w 2018 roku,
otrzymujgc w ten sposéb rozpowszechnienie terapii pirfenidonem lub nintedanibem w populacji IPF. W
przypadku roku 2019 liczbe 6 585 pomniejszono o liczbe pacjentéw z IPF, ktérzy rozpoczeli juz
terapie w roku poprzednim. Do tak skorygowanej wartosci odniesiono liczbe pacjentéw

rozpoczynajgcych leczenie nintedanibem lub pirfenidonem w roku 2019 (Tabela 48).

Tabela 48.
Rozpowszechnienie terapii nintedanibem lub pirfenidonem w IPF
Parametr 2018 2019
Liczba pacjentow z IPF 6 585 6 230
Liczba pacjentéw z IPF rozpoczynajacych leczenie 355 409

pirfenidonem lub nintedanibem

Rozpowszechnienie terapii w IPF 5,4% 6,6%

Powyzsze wartosci uwzgledniono w wariancie podstawowym analizy. W ramach analizy wrazliwosci
przyjeto minimalne i maksymalne wartosci wyznaczone jako pomniejszenie / powiekszenie wartosci

przyjete w ramach analizy podstawowej o 20% (wariant C1, C2) (Tabela 49).

Tabela 49.
Rozpowszechnienie NIN + SoC w populacji docelowej w scenariuszu nowym
Wariant analizy 2023 2024
Analiza podstawowa 5,4% 6,6%
Wariant C1 4,3% 5,3%
Wariant C2 6,5% 7,9%

Udziaty terapii wchodzgcych w sktad SoC w scenariuszu nowym przyjeto takie same, jak w
scenariuszu istniejgcym. We wszystkich wariantach analizy przyjeto, ze terapia NIN bedzie dodawana
do poszczegodlnych schematéw wchodzacych w sktad SoC w sposob proporcjonalny do ich udziatow

W scenariuszu istniejgcym.
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Dawkowanie

2.7.1. Dawkowanie nintedanibu

Zgodnie z zapisami proponowanego programu lekowego dla NIN w leczeniu PF-ILD [25], NIN nalezy
podawac¢ zgodnie z dawkowaniem okreslonym w aktualnej charakterystyce produktu leczniczego [8] z

uwzglednieniem rekomendacji EULAR/ACR.

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego Ofev [8], zalecana dawka NIN to 150 mg dwa razy na
dobe, podawane w przyblizeniu w 12-godzinnych odstepach. Dawka 100 mg dwa razy na dobe jest
zalecana do stosowania jedynie u pacjentéw, ktdrzy nie tolerujg dawki 150 mg dwa razy na dobe. NIN

jest podawany doustnie w formie kapsutki.

Leczenie dziatan niepozadanych zwigzanych ze stosowaniem produktu leczniczego Ofev®, oprécz
stosownego leczenia objawowego, moze obejmowaé zmniejszenie dawki i okresowe przerwanie
podawania leku do czasu ustgpienia danego dziatania niepozadanego do poziomu umozliwiajgcego
kontynuacje leczenia. Leczenie produktem leczniczym Ofev® mozna wznowi¢ w petnej dawce (150 mg
dwa razy na dobe) lub zmniejszonej dawce (100 mg dwa razy na dobe). Jesli pacjent nie toleruje

dawki 100 mg dwa razy na dobe, nalezy catkowicie zaprzestac¢ leczenia produktem Ofev® [8].

W badaniu INBUILD nie przedstawiono danych dotyczgcych czestosci zmniejszania dawki NIN lub
okresowego przerwania leczenia NIN w celu opanowania zdarzen niepozgdanych. Dane odnosnie
rozktadu dawek w populacji docelowej zaczerpnieto z dokumentéw NICE dotyczgcego oceny
nintedanibu stosowanego w PF-ILD. W przediozonej w NICE analizie ekonomicznej [31] przyjeto, ze
79% pacjentéw bedzie stosowa¢ dawke 150 mg dwa razy na dobe, za$ pozostate 21% bedzie
stosowac¢ dawke 100 mg dwa razy na dobe. Zatozenie to bazuje na danych dotyczacych preskrypciji
nintedanibu stosowanego w leczeniu IPF. Ze wzgledu na niedostepnosé¢ opublikowanych danych
polskich w tym zakresie, w analizie podstawowej uwzgledniono bezposrednio dane przytaczane w

modelu ztozonym do NICE.

Biorgc pod uwage, ze przyjete dane moga nie odzwierciedla¢ sytuacji w Polsce w analizowanym
zakresie, w analizie wrazliwosci uwzgledniono, ze 100% pacjentéw stosuje dawke 150 mg dwa razy
na dobe (wariant D1) lub 50% pacjentow stosuje dawke 150 mg dwa razy na dobe (wariant D2)
zgodnie z krzywg czasu trwania leczenia przyjeta w ramach analizy ekonomicznej [21] (por. rozdz.
2.8.3).

Tabela 50.
Rozktad dawek NIN w scenariuszu nowym
Wariant analizy 150 mg dwa razy na dobe 100 mg dwa razy na dobe
Analiza podstawowa 79% 21%
Wariant D1 100% 0%
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Wariant analizy 150 mg dwa razy na dobe 100 mg dwa razy na dobe

Wariant D2 50% 50%

2.7.2. Dawkowanie pozostatych lekéw

W trakcie prac nad analizg nie zidentyfikowano danych pozwalajgcych na zréznicowanie dawkowania
lekébw wchodzgcych w sklad SoC stosowanej samodzielnie i w przypadku dodania NIN. W
konsekwenciji przyjeto, ze dawkowanie tych lekéw jest jednakowe dla obydwu poréwnanych ramion

analizy.
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W analizie podstawowej przyjeto, ze u pacjentéw z PF-ILD stosuje sie leki immunosupresyjne zgodnie
z raportem PEX Pharmasequence [3] (por. rozdz. 2.6.1):

e prednizon,

¢ metyloprednizolon,

e mykofenolan mofetylu,

e metotreksat,

e azatiopryna,

¢ cyklofosfamid.

W ramach tego raportu brak jest danych dotyczgcych dawkowania lekéw oraz sposobu ich kojarzenia

miedzy sobg. Dlatego dawkowanie lekéw uwzglednionych w ramach SoC ustalono na podstawie

oraz na podstawie zdefiniowanych dobowych dawek
(DDD) wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia (ang. WHO - World Health Organization) [32)].

W ramach raportu PEX Pharmasequence [3] brak jest informaciji, czy prednizon jest stosowany w

niskich czy wysokich dawkach.
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Y (v1etyloprednizolon refundowany jest

na wykazie otwartym w postaci tabletek do stosowania doustnego oraz jako roztwér do wstrzykiwan

do podania domiesniowego.

_ Ponadto zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego dla metylopredniozolonu
podawanego dozylnie, wysokie dawki metyloprednizonu podawane w postaci pulséw dozylnych przez
kilka dni stosowane sg gtéwnie przy zaostrzeniach choroby, a po poczgtkowym okresie stosowania w
nagtych sytuacjach, nalezy rozwazy¢ przejscie na leczenie produktem w postaci wstrzyknie¢ o
wydtuzonym okresie dziatania lub produktem do podawania doustnego [33]. Dodatkowo w
odnalezionej publikacji Tony 2021 [34] w populacji pacjentdow z zapaleniem ptuc z nadwrazliwosci
stanowigcej podgrupe rozwazanej populacji docelowej, metyloprednizolon stosowany byt doustnie w
dawce 0,5 mg/kg m.c. W zwigzku z powyzszym w analizie przyjeto stosowanie metyloprednizonu w
dawce _ Ponadto przyjeto, ze w analizie sg pacjenci juz
ustabilizowani pod wzgledem dawkowania metyloprednizolonu, nie doliczono zatem dodatkowo
kosztéw wysokich dawek w pulsach dozylnych. Ewentualne przyjecie przez pacjenta pulséw
dozylnych bedzie najprawdopodobniej rozliczane w ramach kosztoéw hospitalizacji lub kosztow
zaostrzen choroby, ktére zostaly w analizie uwzglednione w osobnym zakresie, zgodnie z zatozeniami

analizy ekonomicznej [21] (por. rozdz. 2.8.2, 2.8.3).

Masa ciata pacjentow z PF-ILD wyznaczona zostata na podstawie danych z badania INBUILD [35]
(Tabela 52). Obliczona warto$¢ masy ciata jako $rednia wazona liczebnoscig grup wynosi 76,94 kg. W

zwigzku z tym, przyjeta w analizie dawka metyloprednizolonu wyniosta 38,5 mg na dobe.

Tabela 52.
Masa ciata pacjentéw w badaniu INBUILD [35]
Parametr NIN + SoC PLC + SoC Srednia masa ciata
Liczebnosé grup 332 331
76,94
Masa ciata [kg], srednia (SD)* 76,93 (16,92) 76,95 (17,98)

* Dane z raportu EMA 2020.
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W ramach wariantu B1 analizy wrazliwosci oprocz lekéw immunosupresyjnych uwzgledniono
nastepujgce leki: ramipryl, spironolakton, budezonid i salbutamol, zgodnie z czestoscig ich stosowania
podang w raporcie PEX Pharmasequence [3] (por. rozdz. 2.6.1). W przypadku tych lekéw brak jest
danych dotyczgcych sposobu ich dawkowania w populacji pacjentow z PF-ILD. Na podstawie
charakterystyk produktéw leczniczych nie jest réwniez mozliwe okreslenie wtasciwego dawkowania w
populacji docelowej [36—39]. Dlatego w ramach obliczen niniejszej analizy przyjeto dawkowanie tych
lekébw na podstawie DDD zgodnej z WHO [32], biorac pod uwage formy podania tych lekow
refundowane w Polsce (por. rozdz. 2.8.1.2).

Dobowe dawki lekéw w mg przyjete w analizie podstawowej oraz wariancie B1 analizy wrazliwosci

przedstawione zostaly ponizej (Tabela 53).

Tabela 53.
Dawkowanie lekéw — analiza podstawowa / analiza wrazliwosci — wariant B1

Substancja czynna Dawka dobowa [mg] Zrédto / Uwagi

Analiza podstawowa / Wariant B1

Prednizon | -
Metyloprednizolon [ ] ]
Mykofenolan mofetylu [ ] ]
Metotreksat [ | ]
Azatiopryna - _
Cyklofosfamid | |
Wariant B1
Ramipryl 2,5 DDD [32]
Spironolakton 75 DDD [32]
Budezonid 1,5 DDD [32], zawiesina do nebulizacji
Salbutamol 0,8 DDD [32], areozol wziewny i proszek do inhalacji

W wariancie B2 analizy wrazliwosci w ramach terapii SoC uwzgledniony jest prednizon w niskich i

wysokich dawkach zgodnie z terapig stosowang w badaniu INBUILD [40, 41] (por. rozdz. 2.6.1). ||

Zdefiniowana dobowa dawka (DDD) wedlug WHO dla prednizonu wynosi 10 mg [32]. W badaniu
INBUILD GKS w niskich dawkach zdefiniowano jako dawke ponizej 20 mg na dobe (<20 mg),

natomiast wysokie dawki przekraczajgce 20 mg na dobe (>20 mg) [42].

(Tabela 54).

HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 61



2.8.

Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Tabela 54.
Dawkowanie prednizonu — analiza wrazliwosci — wariant B2
Substancja czynna Dawka dobowa [mg]
Prednizon w niskich dawkach .
Prednizon w wysokich dawkach .

Koszty

2.8.1. Koszty lekéw

2.8.1.1. KOSZTY NINTEDANIBU

2.8.1.2. KOSZT TERAPII STANDARDOWEJ

Koszty jednostkowe substancji czynnych wchodzgcych w skiad SoC stosowanych w leczeniu

pacjentow z PF-ILD, zgodnie z aktualnie obowigzujgcym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 21
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lutego 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien 1 marca 2022 r. [2], wyznaczono
jako srednig cene za mg substancji czynnej wazona liczbg sprzedanych jednostek (mg) w okresie od
01.2021 r. do 12.2021 r (najnowsze dostepne dane z 12 miesiecy) [5]. Szczegdtowe dane dla
poszczegolnych opakowan lekéw uwzglednionych w ramach SoC w analizie podstawowej i analiz
wrazliwosci: prednizonu, metyloprednizolonu, MMF, MTX, azatiopryny, ramipryl, spironolakton,

budezonid i salbutamol przedstawiono w aneksie (rozdz. A.3).

MTX jest dostepny bezptatnie dla pacjentdéw powyzej 75. roku zycia w ramach listy S. W celu
okreslenia udziatu pacjentow w wieku 75+ w sprzedazy poszczegdlnych opakowan MTX
wykorzystano dane raportowane w Statystykach NFZ [43] za rok 2020 rok (najnowsze dostepne dane)

dotyczace liczby sprzedanych opakowan pacjentom z i bez uprawnienia 75+.

Wyznaczone $rednie koszty jednostkowe substancji czynnych wchodzgcych w skiad SoC

przedstawiono ponizej (Tabela 56).

Tabela 56.
Srednie koszty jednostkowe substancji czynnych wchodzacych w sktad SoC
Substancja czynna Cena NFZ za mg Cena NFZ + pacjent za mg
Prednizon 0,045 zt 0,080 zt
Metyloprednizolon 0,044 zt 0,073 zt
Mykofenolan mofetylu 0,003 zt 0,004 zt
Metotreksat 2,627 zt 2,670 zt
Azatiopryna 0,010 zt 0,011 zt
Ramipryl 0,040 zt 0,077 zt
Spironolakton 0,006 zt 0,009 zt
Budezonid 4,533 zi 5,138 zt
Salbutamol 0,375 zt 0,541 zt

Cyklofosfamid podawany jest dozylnie raz w miesigcu (por. rozdz. 2.7.2). Ze wzgledu na konieczno$¢

hospitalizacji pacjenta w celu podania leku w postaci dozylnej przyjeto, ze koszt leku bedzie rozliczany

w ramach kosztu hospitalizac;i. |EEEEEE—
|
|
|
Y (21, 44].

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia na dzien 1 marca 2022 r. [2] cyklofosfamid w postaci
dozylnej jest refundowany jedynie w katalogu chemioterapii i jest refundowany w leczeniu

nowotworéw i amyloidozy, nie obejmuje zatem pacjentow z PF-ILD. Jednakze w celu walidacji
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przyjetego w analizie kosztu leczenia cyklofosfamidem, wyznaczono réwniez koszt cyklofosfamidu na

cykl w oparciu o katalog chemioterapii (Tabela 57).

Tabela 57.
Cena cyklofosfamidu podawanego dozylnie — katalog chemioterapii [2]
. Urzedowa Cena Limit
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN cena zbytu T . T
Endoxan 200 mg 1 fiol. 5909990240913 14,58 zt 15,31 zt 11,54 zt
Endoxan 19 1 fiol. 5909990241019 54,96 zt 57,71 zt 57,71 zt

Do walidacji koszty cyklofosfamidu okreslonego na podstawie wyceny JGP niezbedne jest rowniez
okreslenie kosztow podania leku w ramach katalogu chemioterapii. _

|
I (o' rozdz. 2.7.2). Koszt podania leku w ramach chemioterapii przyjeto

zgodnie z Zarzgdzeniem Prezesa NFZ Nr 17/2022/DGL z dnia 11 lutego 2022 r. w sprawie okreslenia
warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia [45]
(Tabela 58).

Tabela 58.
Koszt podania lekéw w ramach chemioterapii

Kod Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa  Koszt punktu Koszt swiadczenia
5.08.05.0000175 hospitalizacja jednego dnia zwigzana z 390 12t 390 24

podaniem leku z czesci A katalogu lekow

Przyjmujac koszt maksymalnej dawki cyklofosfamidu 10 g na cykl (10 fiolek Endoxan 1 g) oraz koszt
podania zgodnie z tabelami powyzej (Tabela 57, Tabela 58), koszt ten jest nadal nizszy niz przyjety w
analizie koszt hospitalizacji w ramach grupy H87C Choroby zapalne stawéw i tkanki tgcznej < 4 dni
(967,10 zt vs 1 496,26 zt). Przyjecie wyzszego kosztu cyklofosfamidu jest konserwatywne ze wzgledu
na diuzsze przezycie pacjentéw na NIN w poréwnaniu z SoC, a tym samym dtuzsze naliczanie
kosztéw SoC (Tabela 59).

Tabela 59.
Koszt leczenia cyklofosfamidem / cykl — poréwnanie kosztéw

Wartos¢ przyjeta w analizie
Parametr (Koszt grupy JGP H87C Choroby
zapalne stawow i tkanki fgcznej < 4 dni)

Wartos¢ do walidaciji
(Koszt w ramach chemioterapii)

Koszt leczenia cyklofosfamidem / cykl 1 496,26 zt 967,10 zt

Ponizej (Tabela 60) zestawiono koszty substancji czynnych w przeliczeniu na cykl (30 dni)

uwzgledniajgc dawkowanie lekdw opisanych w rozdziale 2.7.2.
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Tabela 60.

Koszty na cykl substancji czynnych wchodzacych w sktad SoC

Substancja czynna

Dawka dobowa [mg] Koszt NFZ na cykl

Koszt NFZ + pacjent na cykl

Analiza podstawowa

Prednizon [ | [ ] [
Metyloprednizolon [ ] I
Mykofenolan mofetylu [ [ ] [
Metotreksat [ ] [ .
Azatiopryna - - -
Cyklofosfamid - 1 496,26 zt 1 496,26 zt
Wariant B1
Prednizon [ | [ ] [
Metyloprednizolon [ e I
Mykofenolan mofetylu - _ _
Metotreksat [ ] [ .
Azatiopryna - - -
Cyklofosfamid - 1 496,26 zt 1 496,26 zt
Ramipryl 2,5 3,03z 5,76 zt
Spironolakton 75 14,60 zt 20,47 zt
Budezonid 1,5 203,99 zt 231,23 zt
Salbutamol 0,8 9,01 zt 12,98 zt
Wariant B2
Prednizon w niskich dawkach B ] I
Prednizon w wysokich dawkach B ] I

Kompilujgc powyzsze koszty z udziatami substancji czynnych stosowanych w ramach SoC opisanych

w rozdziale 2.6.1 wyznaczono catkowity koszt terapii SoC na cykl. Wyniki zaprezentowane sg ponizej

(Tabela 61).

Tabela 61.

Koszty SoC na cykl — analiza podstawowa i analiza wrazliwosci

Substancja czynna

Udziat terapii Koszt NFZ na cykl

Koszt NFZ + pacjent na cykl

Analiza podstawowa

Prednizon 40,0% - -
Metyloprednizolon 32,0% I I
Mykofenolan mofetylu 14,0% I ]
Metotreksat 7,0% [ | I
Azatiopryna 6,0% [ [ ]
Cyklofosfamid 1,0% I I
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Substancja czynna Udziat terapii Koszt NFZ na cykl Koszt NFZ + pacjent na cykl
taczny koszt SoC - [ ] [ ]
Wariant B1
Prednizon 40,0% I I
Metyloprednizolon 32,0% I I
Mykofenolan mofetylu 14,0% I I
Metotreksat 7,0% [ | ]
Azatiopryna 6,0% [ [ ]
Cyklofosfamid 1,0% 14,96 zt 14,96 zt
Ramipryl 4,0% 0,12 zt 0,23 zt
Spironolakton 4,0% 0,58 zt 0,82 zt
Budezonid 3,0% 6,12 zt 6,94 zt
Salbutamol 1,0% 0,09 zt 0,13 zt
taczny koszt SoC - [ ] [ ]
Wariant B2
Prednizon w niskich dawkach 53,2% [ I
Prednizon w wysokich dawkach 0,6% [ [
taczny koszt SoC - [ ] [

2.8.2. Pozostate kategorie kosztowe

Pozostate dane kosztowe (koszty monitorowania w ramach PL, koszty procedur medycznych, koszty
leczenia zdarzeh niepozgdanych, koszty leczenia zaostrzen choroby oraz koszty opieki terminalnej)
uwzglednione w niniejszej analizie zaczerpnieto z analizy ekonomicznej. Szczegdtowy opis ich

oszacowania przedstawiono w dokumencie zrédtowym tejze analizy [21].

W analizie zatozono, ze rok ma 360 dni i 12 cykli po 30 dni. Wszystkie zatozenia zwigzane z

naliczaniem kosztow przyjete w analizie BIA sg zgodne z zatozeniami analizy ekonomiczne;j.

W przypadku rozwazanych kategorii kosztowych nie dochodzi do wspétptacenia pacjentéw za
stosowane leczenie, w zwigzku z czym koszt z perspektywy NFZ jest tozsamy z kosztem perspektywy

NFZ + pacjent.

W ponizszej tabeli zestawione zostaty koszty 30-dniowe dla rozwazanych kategorii kosztowych
wykorzystane w obliczeniach (Tabela 62). Koszty te naliczane sg w analizie zgodnie z podejsciem
zastosowanych w analizie ekonomicznej odpowiednio dla ramienia NIN + SoC oraz SoC (por. rozdz.
2.8.3).
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Tabela 62.
Pozostate 30-dniowe koszty leczenia z zastosowaniem NIN +SoC i SoC uwzglednione w analizie
Kategoria kosztowa NIN +SoC SoC
Koszt monitorowania w ramach PL — koszt naliczany w _ _

cyklach leczenia NIN + SoC

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych — koszt naliczany 2712 74 6.11 zt
w cyklach leczenia NIN + SoC lub SoC ’ ’

Koszty pozostatych procedur medycznych — koszt
naliczany w cyklach leczenia NIN + SoC lub SoC I L

K9$z leczenia ostrych zaostrz_en_— jednorazo_wy koszt 5 951,78 2t 5 951,78 2t
naliczany w przypadku wystapienia zaostrzenia choroby

Koszty opieki terminalnej — koszty naliczane w kazdym 305258 zt 305258 zt
cyklu w ostatnim roku zycia chorego ’ ’

2.8.3. Sposob naliczania kosztow

Oszacowanie wydatkow zwigzanych z leczeniem NIN + SoC oraz SoC w kolejnych latach horyzontu
czasowego analizy wymaga oszacowania miedzy innymi czasu trwania terapii tymi schematami,
wystepowania zdarzen niepozgdanych w trakcie terapii, przezycia catkowitego pacjentéw. W ramach
analizy BIA nie zostato modelowane bezposrednio przebiegu leczenia u pacjentow z populacji
docelowej, lecz skorzystano ze szczegdlnych wynikdw analizy ekonomicznej dostepnych w pliku
obliczeniowym, na zakfadkach:

e NDB cohort NDB_cost,

e NDB cohort BSC cost,

e NDB cohort _drug _prog cost,

e NDB cohort AEs_cost,

e NDB cohort HCRU cost,

e NDB cohort_exacerbation_cost,

e NDB cohort Eol_cost,

e BSC cohort BSC cost,

e BSC cohort_ AEs cost,

e BSC cohort HCRU cost,

e BSC cohort_exacerbation_cost,

e BSC cohort_EolL_cost,

obejmujgcych koszty leczenia z zastosowaniem NIN + SoC i SoC (w modelu okreslane jako BSC) u
kazdego z 500 pacjentow uwzglednionych w symulacji modelu ekonomicznego w kolejnych cyklach
modelu (odpowiadajgcych cyklom w analizie BIA) i z podziatem na poszczegodlne kategorie kosztowe.
Na podstawie tych wynikéw na potrzeby analizy BIA oszacowano $rednie koszty leczenia na pacjenta
w kolejnych 30-dniowych cyklach od rozpoczecia stosowania NIN + SoC i SoC z podziatem na
poszczegolne kategorie kosztowe. Koszty te uwzgledniajg przerywanie terapii NIN i SoC,

wystepowanie zdarzen niepozgdanych oraz przezycie catkowite pacjentéw z populacji docelowej
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zgodnie z zalozeniami analizy ekonomicznej. Ze wzgledu na konstrukcje modelu ekonomicznego
uwzgledniajgcego cykle o dtugosci 30-dni, dla uproszczenia zatozono, ze rok w ramach analizy
wptywu na budzet sktada sie z 12 cykli i ma 360 dni (12 x 30 dni). Zatozenie takie stanowi niewielkie

ograniczenie analizy i ma nieistotny wptyw na jej wyniki.

W analizie podstawowej uwzgledniono wyniki analizy ekonomicznej opracowane w wariancie
podstawowym (przy cenie preparatu Ofev® ustalonej zgodnie z warto$ciami przedstawionymi w rozdz.
2.8.1.1), bez dyskontowania. W analizie wrazliwosci testowano wptyw tego zatozenia na wyniki analizy
BIA poprzez uwzglednienie wynikow symulacji uzyskanych dla ustawien modelu ekonomicznego,
ktére generujg najmniejsze (wariant E1) i najwieksze (wariant E2) inkrementalne koszty leczenia

pacjentow z populacji docelowej w horyzoncie 2-letnim.

W wariancie E1 uwzgledniono wyniki analizy ekonomicznej dla wariantu analizy wrazliwosci, w ktérym
przyjeto model ogdlny regresji dla wskaznika %FVC, ktéry uwzglednia ramiona NIN + SoC i SoC
poprzez uwzglednienie rodzaju stosowanej terapii jako wspoétzmiennej regresiji, biorgc pod uwage
wzgledne réznice miedzy ramionami. Wyboru odpowiedniej opcji modelu regresji dla wskaznika

%FVC mozna dokona¢ na zaktadce TxSettings w zatgczonym pliku obliczeniowym.

W wariancie E2 uwzgledniono wyniki analizy ekonomicznej dla wariantu analizy wrazliwosci, w ktérym
przyjeto rozktad gamma (dopasowanie Bayesowskie) krzywych okreslajgcych przezycie catkowite w
ramionach NIN + SoC i SoC poprzez zmiane odpowiedniej opcji w zatgczonym pliku obliczeniowym na

zakladce TxSettings.

Srednie koszty leczenia w kolejnych miesigcach od rozpoczecia stosowania SoC i NIN + SoC
przypadajgce na pacjenta z populacji docelowej z podziatem na poszczegdlne kategorie kosztowe
zaczerpniete z analizy ekonomicznej i uwzglednione w analizie podstawowej, jak rowniez ich wartosci
uwzglednione w analizie wrazliwosci, dostepne sg w zatgczonym pliku obliczeniowym na zaktadce
BIM inputs.

Wartosci te w ramach analizy BIA skompilowano z przewidywang liczebnoscig populacji docelowej
(por. rozdz. 2.5) oraz rozpowszechnieniem ocenianych interwencji (por. rozdz. 2.6) do wyznaczenia
wydatkéw ptatnika w kolejnych cyklach analizy. Koszty leczenia SoC do momentu wigczenia do
leczenia NIN w scenariuszu nowym lub odpowiadajgcego mu momentu w scenariuszu istniejgcym

zostaty pominiete w analizie jako nieréznicujgce jej wyniki.

Obliczenia

W ramach analizy BIA dla kolejnych lat analizy przeprowadzono nastepujgce kalkulacje oparte na
zatozeniach i danych przedstawionych we wczes$niejszych rozdziatach niniejszego opracowania:
e uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy analizy obejmujacy lata 2023-2024,

e przyjeto, ze rok sktada sie z 360 dni i 12 cykli (30-dniowych),
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wielkos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych NFZ, danych literaturowych
i I v c<'u wyodrebnienia pacjentdw nowo zdiagnozowanych i zdiagnozowanych
w latach poprzedzajgcych horyzont czasowy analizy skorzystano z danych dotyczacych
Smiertelnosci zaczerpnigtych z analizy ekonomicznej,

udziaty poszczegdlnych schematoéw terapeutycznych w ramach SoC w scenariuszu istniejgcym,
tj. w przypadku braku finansowania produktu Ofev® ze $rodkéw publicznych we wnioskowanym
wskazaniu oraz w scenariuszu nowym, tj. w przypadku podjecia przez Ministra Zdrowia decyzji
o refundacji leku Ofev® w ramach proponowanego programu lekowego, okreslono na podstawie
badania syndykatowego PEX Pharmasequence przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach
zajmujgcych sie leczeniem pacjentow z widknieniem ptuc w przebiegu ILD o znanym podtozu,
rozpowszechnienie Ofev® w scenariuszu nowym wyznaczono w oparciu o dane dotyczgce
rozpowszechnienia pirfenidonu i nintedanibu w populacji pacjentéw z IPF i (5,4% pacjentow w
1. roku analizy i 6,6% w 2. roku analizy),

przyjeto, ze liczby pacjentow kwalifikowanych do leczenia poszczegdélnymi schematami
terapeutycznymi w kolejnych 30-dniowych cyklach roku beda jednakowe i takie, aby do konca
roku wszyscy pacjenci rozpoczeli odpowiednie leczenie, zgodnie z zalozonym
rozpowszechnieniem schematéw terapeutycznych (patrz rozdz. 2.6),

wydatki w populacji docelowej oszacowano z wykorzystaniem srednich kosztéw w kolejnych
cyklach leczenia z zastosowaniem NIN + SoC i SoC okreslonych dla poszczegdlnych kategorii
kosztowych na podstawie wynikéw analizy ekonomicznej oraz opisanych powyzej liczb
pacjentow kwalifikowanych do leczenia odpowiednio NIN + SoC i SoC w kolejnych miesigcach

horyzontu czasowego analizy.

2.10.Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢é zmianom w zaleznosci od rozrzutu

i niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe

analizy wrazliwosci, w ramach ktorej uwzgledniono alternatywne warianty analizy zaktadajace

zmiennos¢ nastepujgcych parametrow:

parametry populacyjne:

o wariant A: liczebnos¢ populacji docelowej,
rozpowszechnienie terapii:

o wariant B: udziaty terapii stosowanych w ramach SoC,
o wariant C: rozpowszechnienie NIN,

pozostate parametry:

o wariant D: rozktad dawek 150 mg i 100 mg,

o wariant E: dane z analizy ekonomicznej,

o wariant F: perspektywa analizy.
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W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki ptatnika w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac warto$¢ uwzgledniong
w analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie
podstawowej. W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéw platnika moze miec

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

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

wynikéw analizy przy uwzglednieniu dowolnych wartosci uwzglednionych parametrow.
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Wyniki analizy

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy w wariancie podstawowym. W scenariuszu
aktualnym zatozono utrzymanie obecnego statusu refundacyjnego, to znaczy brak finansowania ze
srodkow publicznych NIN we wnioskowanym wskazaniu. W scenariuszu nowym analizy zatozono, ze

NIN bedzie refundowany w ramach proponowanego programu lekowego od 1 stycznia 2023 roku.

Populacja docelowa

Szczegotowe dane dotyczace liczebnosci populacji docelowej oraz pacjentdéw objetych leczeniem

w obu scenariuszach analizy przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 63.
Liczebnos¢ populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy (pacjenci rozpoczynajacy leczenie)

Interwencja 2023 2024

Scenariusz istniejacy

NIN + SoC 1 1
SoC | I
Razem [ [
Scenariusz nowy
NIN + SoC [ | |
SoC | I
Razem [ [ |
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3.2. Scenariusz istniejgcy

3.3. Scenariusz nowy

1
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1
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3.4. Wydatki inkrementalne

W przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu produktu Ofev® w populacji docelowej

analizy ze srodkow publicznych nastgpi wzrost wydatkéw ptatnika publicznego.

f

[
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3.5. Podsumowanie

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono podsumowanie wynikéw przeprowadzonej analizy

wptywu na budzet.

Tabela 69.

Podsumowanie wynikéw analizy podstawowej — populacja docelowa

Liczba pacjentow

2023

2024

Liczba pacjentow z populacji docelowej rozpoczynajacych leczenie NIN

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Liczebnos¢ populacji docelowej

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Tabela 70.

Podsumowanie wynikéw analizy podstawowe;j [ IENENIIEININININI

Kategoria

2023

2024

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne

Tabela 71.

Podsumowanie wynikéw analizy podstawowe;j [N

Kategoria

2023

2024

Scenariusz istniejgcy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
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4.2.

Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

Analiza wptywu na system ochrony

zdrowia

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Nintedanib podawany jest pacjentom w formie doustnej. Jego podanie nie wigze sie wiec
z dodatkowymi kosztami dotyczgcymi wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe

i inne) i nie generuje kosztéw (stosowany jest przez pacjenta samodzielnie).

Wymogi dotyczgce wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia zdarzen niepozgdanych nie zmienig sie
w przypadku finansowania NIN ze srodkéw publicznych w przedmiotowym wskazaniu w stosunku
do wymogoéw stawianych obecnie osrodkom prowadzgcym terapie choroby srédmigzszowej ptuc o
fenotypie postepujgcym przebiegajgcej z widknieniem. Ponadto produkt leczniczy Ofev® jest juz
finansowany w Polsce ze $rodkéw publicznych w ramach PL B.87 w leczeniu idiopatycznego
widknienia ptuc, a zatem choroby ptuc o podobnej charakterystyce do ILD. W zwigzku z tym osrodki
prowadzgce aktualnie leczenie z choroby $rédmigzszowej ptuc o fenotypie postepujgcym
przebiegajgcej z wtdknieniem bedg w stanie prowadzi¢ rowniez terapie lekiem Ofev® u pacjentéow z

populacji docelowe;j.

Podjecie decyzji o finansowaniu preparatu Ofev® ze $rodkéw publicznych we wnioskowanym
wskazaniu nie powinno spowodowac istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych

sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu preparatu Ofev® zwiekszytoby spektrum terapeutyczne
pacjentom z populacji docelowej i umozliwitoby dostep do jedynej zarejestrowanej terapii do leczenia
PF-ILD ukierunkowanego na widknienie ptuc. Ze wzgledéw etycznych i spotecznych (poprawa
rownosci dostepu do $wiadczen) nalezy rozwazy¢ finansowanie Ofev® w populacji dorostych z

chorobg $rédmigzszowa ptuc o fenotypie postepujgcym przebiegajgcg z widknieniem.
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Tabela 72.

Podsumowanie wynikéw analizy aspektéow etycznych i spolecznych decyzji o finansowaniu preparatu Ofev® ze
$rodkow publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztéw efektywnosci

Czy koszty efektywnosci réznia sie w

poszczegdlnych podgrupach? W analizie ekonomicznej nie wyrézniono podgrup pacjentow.

Grupy pacjentow, ktore moga by¢ faworyzowane na

skutek zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej Brak zidentyfikowanych grup.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Zapewnienie réwnosci dostepu pacjentéow o Finansowanie NIN pozwoli zapewni¢ rowny dostep do skutecznego
zblizonych potrzebach do badanej technologii leczenia dla wszystkich potrzebujgcych pacjentow.

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb
grup spotecznie uposledzonych

Finansowanie preparatu pozwoli na rozszerzenie dostepnych opcji

Odpowiedz na potrzeby oséb o najwiekszych terap}i l::t}c/)cfzenny;h diLa d:srto S*ﬁ(.:hcp;qergfg\{ez ;h %rogawigok%z:?izsnfowq

potrzebach zdrowotnych, dla ktérych nie ma P ypie postepujacym p 9ajaca :
obecnie dostepnej zadnej metody leczenia

Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami

prawnymi Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujgcym prawem.

Wplyw na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Zblizona do alternatywnych technologii

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Ze wzgledu na wyzszg skutecznos¢ i dziatanie ukierunkowane na
patogeneze widknienia ptuc wystepujgcego w przebiegu ILD w
Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z przeciwienstwie do alternatywnych technologii ukierunkowanych na
otrzymywanej opieki medycznej hamowanie odpowiedzi immunologicznej organizmu wprowadzenie
tej metody terapeutycznej moze zwigkszy¢ satysfakcje pacjentow z
otrzymywanej opieki medyczne;j.

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez

poszczegélnych chorych Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentéw jest niewie kie.

Mozliwos¢é stygmatyzacji chorych Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢ wywotywania leku Zblizona do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Mozliwos$¢ stwarzania probleméw dotyczacych pici

lub rodzinnych Zblizona do alternatywnych technologii.

Koniecznos¢ szczegodlnego informowania lub

uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

warunkéw lub poufnosci przy podaniu leku Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w

podejmowaniu decyzji o wyborze terapii Zblizona do alternatywnych technologii.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

. L. Zblizona do alternatywnych technologii.
pacjenta przy wyborze terapii
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5. Podsumowanie i wnioski
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WNIOSKI

Podjecie pozytywnej decyzji dotyczgcej finansowania Ofev® ze $rodkéw publicznych spowoduje
N \alezy jednak
zauwazyc¢, ze obecnie w Polsce pacjenci z PF-ILD nie majg mozliwosci leczenia ukierunkowanego na
przyczyne ILD, a wiec leczenia przeciwdziatajgcego mechanizmom widknienia migzszu ptuc, ktore
zostato zarejestrowane w terapii PF-ILD. Nintedanib to pierwszy i jedyny lek zarejestrowany w terapii
dorostych pacjentéw z chorobg s$rédmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym przebiegajgcg z
widknieniem. Mechanizm dziatania NIN umozliwia zahamowanie nieodwracalnego procesu
fibrogenezy ptuc wystepujgcego w przebiegu ILD. Stosowanie NIN wigze sie ze zmniejszeniem tempa
pogarszania sie czynnosci ptuc oraz zmniejszeniem ryzyka progresji choroby srodmigzszowej ptuc lub
zgonu. Stosowanie NIN spetnia zatem podstawowy cel terapii PF-ILD, jakim jest spowolnienie lub
zatrzymanie progresji widknienia pluc, poprawia réwniez jako$¢ zycia pacjentow. Profil
bezpieczenstwa leku jest spojny z tym obserwowanym w badaniach dla pozostatych wskazan (IPF,
SSc-ILD). Biorgc pod uwage duze obcigzenie zwigzane z PF-ILD i brak dostepnych metod leczenia
istnieje ogromna potrzeba wdrozenia nowej terapii, ktéra opdzni pogorszenie czynnosci piuc

pacjentow, tym samym poprawiajac jakos¢ zycia chorych.
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Ograniczenia

Oszacowanie wydatkéow w analizie BIA oparto na danych zaczerpnietych z analizy ekonomiczne;j.

W zwigzku z tym ograniczenia analizy ekonomicznej dotyczg réwniez niniejszej analizy.

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej przeprowadzono, kompilujgc dane pochodzgce
zroznych zrédet i przyjmujgc upraszczajgce zatozenia. Wykorzystano dane NFZ, dane
literaturowe, || I i dane z analizy ekonomicznej. Uwzglednione dane posiadaja
ograniczenia, ktére mogg mie¢ wptyw na wyniki analizy. Takze wptyw kompilacji danych
pochodzacych z rdznych zrédet i zastosowanych uproszczen jest niepewny. Przeprowadzono

analize wrazliwosci w tym zakresie.

Udziaty poszczegdélnych schematow stosowanych obecnie w leczeniu pacjentdow z populacii
docelowej, ti. w ramach SoC, zaczerpnieto z raportu badania syndykatowego PEX
Pharmasequence przeprowadzonego w 2021 roku w osrodkach zajmujgcych sie leczeniem
pacjentdw z widknieniem ptuc w przebiegu ILD o znanym podiozu. Przeprowadzono analize
wrazliwosci w tym zakresie. Przyjeto, ze udziaty te nie ulegng zmianie w chwili wejscia refundaciji
NIN w ramach proponowanego programu lekowego, jak rowniez nie beda rdznity sie u pacjentéow

stosujgcych SoC samodzielnie i w terapii dodanej do NIN.

Rozpowszechnienie terapii NIN + SoC w scenariuszu nowym okreslono na podstawie
rozpowszechnienia nintedanibu i pirfenidonu w populacji pacjentow z idiopatycznym widknieniem

ptuc. Przeprowadzono analize wrazliwosci w tym zakresie.

Koszty leczenia SoC do momentu wigczenia do leczenia NIN w scenariuszu nowym lub
odpowiadajgcego mu momentu w scenariuszu istniejgcym zostaty pominiete w analizie jako

nieréznicujgce jej wyniki.
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Dyskusja

Celem analizy wptywu na budzet byto okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego i
pacjentow w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze s$rodkéw publicznych
nintedanibu (NIN; produkt leczniczy Ofev®) w terapii dorostych pacjentéw z przebiegajacg z
widknieniem chorobg $rédmigzszowg piluc o fenotypie postepujgcym w ramach proponowanego

programu lekowego.

Liczbe pacjentéw leczonych z powodu ILD w Polsce okreslono na podstawie danych NFZ, ktére jako
dane rozliczeniowe pfatnika publicznego ponoszgcego koszty wszelkich swiadczen wykonanych w
ramach powszechnego systemu opieki zdrowotnej w Polsce stanowig najlepsze dostepne zrédto
danych o liczbie chorych z poszczegdlnymi jednostkami chorobowymi w Polsce. Lista jednostek
chorobowych, w przebiegu ktérych wystepuje PF-ILD, wraz z kodami ICD-10 oraz sposobem ich

krzyzowania zostala ustalona na podstawie kryteriow kwalifikacji do proponowanego programu

lekowego,

B Ro-wazono odpowiednie kody ICD-10 dla ILD w przebiegu: reumatoidalnego zapalenia
stawow, zapalenia skérno-wielomiesniowego, zespotu suchosci (Sjogrena), tocznia rumieniowatego,
mieszanej choroby tkanki tgcznej, sarkoidozy, zapalenia ptuc z nadwrazliwosci, idiopatycznego
niespecyficznego  srodmigzszowego zapalenia ptuc, niesklasyfikowanego idiopatycznego

$rodmigzszowego zapalenia ptuc i niesklasyfikowanej srédmigzszowej choroby ptuc.

W celu wyznaczenia liczby pacjentéw spetniajgcych kryteria proponowanego programu lekowego, do
liczby pacjentow z ILD w przebiegu rozwazanych jednostek chorobowych zastosowano odsetki

okreslajacy pacjentéw z widknieniem ptuc oraz spetniajgcych ponizsze kryteria:
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o dane dotyczace rozpowszechnienia pirfenidonu i nintedanibu w populacji pacjentéw z idiopatycznym
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widknieniem ptuc (IPF, ang. Idiopathic pulmonary fibrosis), ktére sg refundowane w ramach programu
lekowego dla IPF B.87 odpowiednio od 1 stycznia 2017 roku oraz od 1 marca 2018 roku. Ze wzgledu
na podobiehstwo jednostek chorobowych, przyjecie rozpowszechnienia NIN w populacji pacjentéw z
PF-ILD na podstawie danych dla populacji pacjentéw z IPF wydaje sie by¢ uzasadnione. Nalezy
jednak wzigé pod uwage, ze w momencie rozpoczecia refundacji pirfenidonu, wiedza lekarzy w Polsce
o IPF oraz metodach leczenia tej choroby mogta by¢ ograniczona. Obecnie nintedanib i pirfenidon sg
znacznie szerzej znane lekarzom, poniewaz od kilku lat sg stosowane w tej populacji pacjentéw.
Sktonnos¢ lekarzy do zastosowania NIN w podobnej jednostce chorobowej jakg jest PF-ILD
najprawdopodobniej bylaby wieksza niz w przypadku pirfenidonu w IPF w 2017 roku. Dlatego
prognozowane rozpowszechnienie NIN w populacji pacjentéow z PF-ILD w 1. i 2. roku refundacji
preparatu Ofev® wyznaczono w oparciu o dane dotyczgce rozpowszechnienia nintedanibu i
pirfenidonu w 2. i 3. roku trwania programu B.87. W analizie wrazliwosci przyjeto minimalne i
maksymalne wartosci wyznaczone jako pomniejszenie / powiekszenie wartosci przyjete w ramach

analizy podstawowej o 20%.

Podjecie pozytywnej decyzji dotyczgcej finansowania Ofev® ze $rodkéw publicznych spowoduje
N \alezy jednak
zauwazy¢, ze obecnie w Polsce pacjenci z PF-ILD nie majg mozliwosci leczenia ukierunkowanego na
przyczyne ILD, a wiec leczenia przeciwdziatajgcego mechanizmom widknienia migzszu ptuc, ktére
zostato zarejestrowane w terapii PF-ILD. Nintedanib to pierwszy i jedyny lek zarejestrowany w terapii
dorostych pacjentéw z chorobg s$rédmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym przebiegajgca z
widknieniem. Mechanizm dziatania NIN umozliwia zahamowanie nieodwracalnego procesu
fibrogenezy ptuc wystepujacego w przebiegu ILD. Stosowanie NIN wigze sie ze zmniejszeniem tempa
pogarszania sie czynnosci ptuc oraz zmniejszeniem ryzyka progresji choroby srodmigzszowej ptuc lub
zgonu. Stosowanie NIN spetnia zatem podstawowy cel terapii PF-ILD, jakim jest spowolnienie lub
zatrzymanie progresji choroby — widknienia ptuc, poprawia réowniez jako$¢ zycia pacjentéw. Profil
bezpieczenstwa leku jest spojny z tym obserwowanym w badaniach dla pozostatych wskazan (IPF,
SSc-ILD). Biorgc pod uwage duze obcigzenie zwigzane z PF-ILD i brak dostepnych metod leczenia
istnieje ogromna potrzeba wdrozenia nowej terapii, ktéra opdzni pogorszenie czynnosci piuc

pacjentow, tym samym poprawiajgc jakos¢ zycia chorych.
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Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu zespotu suchosci (Sjogrena) — prognoza.............cceeeevieveeerneen. 28
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu tocznia rumieniowatego — prognoza...........cccceeeeeueveeeeeeennnnnnee 29
Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu innych zespotdw naktadajgcych sie — prognoza...................... 30
Liczba pacjentow z ILD w przebiegu nieokreslonego uktadowego zajecia tkanki tgcznej —

o] oTe] o7 WO OO PT PP PP PUPPPPPP 31
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Wykres 8.

Wykres 9.
Wykres 10.
Wykres 11.

Wykres 12.

Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu innych, dotychczas nieuwzglednionych uktadowych
Chorobach tkanki tgCZNE] ..........oooi i

Liczba pacjentéw z ILD w przebiegu sarkoidozy — prognoza

Liczba pacjentdw z ILD w przebiegu zapalenia ptuc z nadwrazliwosci — prognoza...........ccccceeeeuneee. 35
Liczba pacjentéw z idiopatycznym niespecyficznym $rédmigzszowym zapaleniem piuc —
o] oo o 2= SRRSO 37
Liczba pacjentéw z niesklasyfikowanym idiopatycznym srédmigzszowym zapaleniem ptuc
lub niesklasyfikowang srédmigzszowa chorobg ptuc — prognoza...........cccceeceeeeiiieiiiicii e 38
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10. Zestawienie weryfikacyjne analizy ze
wzgledu na minimalne wymagania

Ministerstwa Zdrowia

Tabela 73.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 08.01.2021 r. dla analizy wptywu
na budzet
Wymaganie Rozdziat
§2.

Dane w zakresie cen lekéw oraz
sposobu finansowania ocenianych
technologii sg aktualne na dzien
ztozenia wniosku

Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzien ztozenia wniosku, co
najmniej w zakresie skuteczno$ci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych.

§ 6.1 Analiza wptywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji:

a. Obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktorych wnioskowana

technologia moze by¢ zastosowana, Rozdz. 1.2.5
b. Docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdz. 1.2.2 oraz 2.5
c. W ktdrej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana, Rozdz. 1.2.4

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

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentéow w stanie

S : PN . . Rozdz. 1.2.3
klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegodlnieniem sktadowej wydatkow
stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuije;
4. ilosciowg prognoze rocznych wydatkoéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegdlnieniem skladowej Rozdz. 3.2

wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg (...)

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

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

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

8. zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan

(...) oraz prognoz (...) Rozdz. 2
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Wymaganie

Rozdziat

9. wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan (...) oraz
prognoz (...), w szczegdlnosci zatozen dotyczgcych kwalifikacji wnioskowanej
technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy limitu,

Rozdz. 1.3 oraz 1.4

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

Zatgcznik analizy

§6.2

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sg w horyzoncie czasowym
wiasciwym dla analizy wptywu na budzet.

Rozdz. 2.4

§6.3

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

Rozdz. 2.5

§6.4

§6.5

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

Rozdz. 1.3

§6.6

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg kwalif kacje do wspolnej,
istniejgcej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowodéw
spetnienia kryteriow, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o ktérych mowa
w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.

Nie dotyczy

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

3. dane b bliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegétowosci umozliwiajgcego jednoznaczng identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacji.

4. wskazanie innych zrédet informacji zawartych w analizach, w szczegolnosci
aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,
analiz, ekspertyz i opinii.

Rozdz. 8
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Aneks A.

A.1. Analiza wrazliwosci

A.1.1. Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmieniaé wydatki ptatnika i

pacjentow, jesli zmianie bedg podlega¢ parametry, ktoérych nie udato sie oszacowaé z wystarczajgca

precyzjg lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych

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

Tabela 74.

Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2023 2024
Wariant AO [ [
Liczebnos$¢ populacji . .
docelowe Wariant A1 [ ] [ ] Rozdziat 2.5
Wariant A2 [ [ |
Wariant BO Na podstawie rapo_rtu PEX Pharmgsequence — tylko leki
immunosupresyjne
Udzialy terapii stosowanych - - e . .
w ramach SoC Wariant B1 Z uwzglednieniem lekéw innych niz immunosupresyjne z Rozdziat 2.6.1
raportu PEX Pharmasequence
Wariant B2 Zgodnie z badaniem INBUILD
Wariant CO 5,4% 6,6%
Rozpowszechnienie NIN Wariant C1 4,3% 5,3% Rozdziat 2.6.2
Wariant C2 6,5% 7,9%
Wariant DO 79% 150 mg, 21% 100 mg
Rozktad dawek NIN Wariant D1 100% 150 mg, 0% 100 mg Rozdziat 2.7.1
Wariant D2 50% 150 mg, 50% 100 mg
Modele niezalezne regresji dla wskazn ka %FVC dla NIN +
Wariant EO SoC i SoC; rozktad log-logistyczny (dopasowanie
Bayesowskie) krzywych okreslajgcych przezycie catkowite
Dane z analizy Rozdziat 2.8.3
ekonomicznej Wariant E1 Model ogdlny regresji dla wskaznika %FVC o
Wariant E2 Rozktad gamma ((.jopasowani.e Bgyesowskie) krzywych
okreslajacych przezycie catkowite
Wariant FO Perspektywa NFZ
Perspektywa analizy Rozdziat 2.3
Wariant F1 Perspektywa NFZ + pacjent
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Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.

.n

.n
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD

[47]. Przeszukania dokonano 3 stycznia 2022 r. Zastosowang strategie przedstawiono w ponizszej
tabeli (Tabela 77). W pierwszej kolejnosci szukano przegladdéw systematycznych badajgcych
epidemiologie PF-ILD.
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Tabela 77.

Strategia wyszukiwania danych epidemiologicznych - PubMed
L.p. Zapytanie / stowo klucz Wynik
#1 ((fibrosis) AND (interstitial lung disease)) OR "PF-ILD" 30992
4 prevalence OR incidence OR morbidity OR epidemiol* OR epidemiology OR epidemiologic OR 4 823 889

epidemiological OR register OR registry OR registries OR database

#3 systematic review 243 141
#4 #1 AND #2 AND 125

Data przeszukania: 3 stycznia 2022 r.

W ramach przeszukania tgcznie odnaleziono 125 publikacji. Do analizy wigczono 1 publikacje —
przeglad systematyczny Olson 2021a [29]. Dodatkowo dokonano przegladu referencji w publikacjach

z powyzszej strategii oraz niesystematycznego przegladu sieci Internet.

Ostatecznie do analizy wtgczono:

e 3 publikacje opisujgce chorobowos$¢ PF-ILD (Olson 2021a [29], Olson 2021b [46], Olson 2018
(abstrakt konferencyjny) [48]),

e 5 badan raportujgcych odsetek pacjentdw z chorobg s$rédmigzszowg piuc o fenotypie
postepujgcym przebiegajgcej z widknieniem wsréd pacjentéw z poszczegdlinymi typami ILD
(Baughman 2013 [14], Marie 2011 [15], Zamora-Legoff 2017 [16], Hyldgaard 2019 [17, 18],
Wijsenbeek 2019 [19]),

e 3 publikacje raportujgce odsetek pacjentdéw z witdknieniem ptuc wsréd pacjentéw z ILD
(Solomon 2013 [49], Faverio 2020 [50], Baughman 2013 [14]).

Dane z analizy ekonomicznej

Przezycie catkowite pacjentéw z populacji docelowej zaczerpnieto z analizy ekonomiczne;.

A.2.1. Analiza danych

A.2.1.1 CHOROBOWOSC PF-ILD

W ramach przeszukania literatury odnaleziono 3 publikacje opisujgce chorobowosé PF-ILD (Olson
2021a [29], Olson 2021b [46], Olson 2018 (abstrakt konferencyjny) [48]).
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Publikacja Olson 2021a [29] to przeglad systematyczny, w ramach ktérego na podstawie dostepnych
danych literaturowych szacowano chorobowo$¢ PF-ILD. W tym celu odnalezione w ramach przegladu
systematycznego dane o wspotczynnikach chorobowosci poszczegdlnych typow srodmigzszowej
choroby ptuc skompilowano z danymi dotyczacymi odsetkéw pacjentéow z ILD o fenotypie
postepujgcym przebiegajgcej z widknieniem wsrdéd pacjentow z ILD na podstawie publikaciji
Baughman 2013 [14], Marie 2011 [15], Zamora-Legoff 2017 [16] oraz Wijsenbeek 2019 [19].
Chorobowos¢ ILD wyznaczono na podstawie 4 zrédet danych Coultas 1994 [51], Duchemann 2017
[10], Karakatsani 2009 [52] oraz Thomeer 2001 [53]. Wyznaczone w publikacji Olson 2021a [29]
wspotczynniki chorobowosci przedstawiono ponizej (Tabela 78). Na podstawie danych zawartych w
przegladzie systematycznym wyodrebniono chorobowosé PF-ILD z wykluczeniem IPF i SSc-ILD w

celu pokazania wspotczynnikow jak najbardziej zblizonych do populaciji docelowej niniejszej analizy.

Tabela 78.
Chorobowos¢ PF-ILD — Olson 2021a [29]

Zrédto danych dla chorobowosci ILD

Parametr

Coultas 1994 Duchemann Karakatsani Thomeer 2001
[51] 2017 [10] 2009 [52] [53]
Chorobowos¢ PF-ILD (na 100 tys. oséb), w tym 28,0 20,0 6,0 2,2
IPF 16,7 8,8 3.4 1,3
SSc-ILD 0,8 - 0,3 -
Chorobowosé¢ PF-ILD z wykluczeniem IPF i 10,5 11,2 2.3 0,9

SSc-ILD (na 100 tys. osob)

W ramach abstraktu konferencyjnego Olson 2018 [48] chorobowos¢ PF-ILD zostata oszacowana w
taki sam sposob, jak w publikacji Olson 2021a [29]. Otrzymane tam wartosci przedstawiono ponizej
(Tabela 79).

Tabela 79.
Chorobowos¢ PF-ILD - Olson 2018 [48]
Panstwo
Parametr
Grecja (n=967) Belgia (n=362) Francja (n=339) USA (n=258)

Chorobowos¢ PF-ILD (na 10 tys. oséb), w tym 0,59 0,22 2,00 2,80
IPF 0,34 0,13 0,88 1,7
SSc-ILD 0,02 - - 0,05

Chorobowosé¢ PF-ILD z wykluczeniem IPF i

SSc-ILD (na 10 tys. 0s6b) 0.23 0,09 112 105

W publikacji Olson 2021b [46] zastosowano inne podejscie do szacowania chorobowosci PF-ILD. Jej
celem bylo bezposrednie wyodrebnienie pacjentéw z PF-ILD, podczas gdy w publikacjach Olson
2021a [29] oraz Olson 2018 [48] szacowanie chorobowosci PF-ILD odbywato sie dwuetapowo na

podstawie danych o chorobowosci ILD i odsetkéw pacjentow z fenotypem postepujacym.
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W publikacji Olson 2021b [46] dokonano analizy bazy danych IBM® MarketScan® Research Database
Bazy danych IBM® MarketScan® Research Databases to jedne z najdtuzej prowadzonych i
najwiekszych zbioréw zastrzezonych, zanonimizowanych danych o roszczeniach z tytutu prywatnych i
publicznych ubezpieczen medycznych w USA. W publikacji obejmujacej Olson 2021b [46]
uwzgledniono dane z lat 2012-2015 (37 565 644 dorostych pacjentow).

Pacjenci z PF-ILD zostali wyodrebnieni z bazy danych na podstawie odpowiednich kodéw
okreslajgcych diagnoze, wykonane procedury medyczne i zuzycie zasobéw charakterystycznych dla
takich pacjentéw. Do rozpoznania ILD z wiéknieniem wymagane byly dwa odpowiednio zdefiniowane
roszczenia ubezpieczeniowe dotyczgce ILD. Progresja zostata zdefiniowana przy uzyciu nowego
algorytmu utworzonego na podstawie kryteriow uznawanych za wskazniki progresji. Wykluczono
pacjentéw z rozpoznaniem IPF, chyba ze rozliczani byli rownoczes$nie pod innym uwzglednianym w
obliczeniach kodem. Pacjenci zostali zdefiniowani jako pacjenci z nowg lub aktualnie wystepujgcg PF-
ILD na podstawie roszczeh w okresie 365 dni przed przystgpieniem do badania. W tabeli ponizej
zestawiono surowe wspoétczynniki zapadalnosci i chorobowosci PF-ILD w zaleznosci od wieku oraz

wspotczynnik standaryzowany wyznaczone w publikaciji Olson 2021b [46].

Tabela 80.
Chorobowos¢ i zapadalnos$é PF-ILD innych niz IPF — Olson 2021b [46]
Parametr Grupa wiekowa Chorobowos¢ (na 100 tys. oséb) Zapadalnosé (na 100 tys. osob)
18-39 3,54 2,04
40-49 15,78 8,05
50-59 40,28 19,41
Wspoétczynnik surowy
60-69 96,72 48,24
70-79 322,69 144,59
80+ 452,34 197,65
Wspoétczynnik surowy ogoétem 57,82 27,55
Wspoétczynnik standaryzowany 70,30 32,55

OSZACOWANIE CHOROBOWOSCI PF-ILD W POLSCE

Na podstawie danych o chorobowosci PF-ILD z opisanych wyzej publikacji wyznaczono liczbe
pacjentéw z PF-ILD w Polsce (z wykluczeniem IPF i SSc-ILD) w celu walidacji liczebnosci populacji
docelowej uzyskanej na podstawie danych NFZ, danych literaturowych i ||
B U\/zg/cdniono wspdtczynniki chorobowosci wyznaczone w ramach publikacji Olson 2021b
[46] bedacg aktualnie najbardziej wiarygodnym zrodiem danych w tym zakresie:

e wspolczynnik surowy: 57,82 / 100 tys. osob,

e wspofczynnik standaryzowany: 70,30 / 100 tys. oséb.

Nalezy zwréci¢ uwage, ze powyzsze wspoétczynniki nie zawierajg pacjentéw z IPF, nie wykluczajg

jednak pacjentéw z SSc-ILD, ktorzy nie sg ujeci w rozwazaniach niniejszej analizy. Dlatego powyzsze

HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 98



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

wartosci skorygowano wykorzystujgc dane z publikacji Olson 2021a [29] okres$lajgce, jaki odsetek
pacjentéow z PF-ILD bez IPF stanowig pacjenci z PF-ILD bez IPF i SSc-ILD.

Tabela 81.
Odsetek pacjentow z PF-ILD bez IPF i SSc-ILD wsréd pacjentéw z PF-ILD bez IPF — Olson 2021a

Zrédto danych dla chorobowosci ILD i
Parametr Srednia
Coultas 1994 [51] Karakatsani 2009 [52]

Chor. PF-ILD z wykluczeniem IPF (na 100 tys. oséb) 11,3 2,6 -

Chor. PF-ILD z wykluczeniem IPF i SSc-ILD (na 100 tys. oséb) 10,5 2,3 -

Odsetek pacjentéw z PF-ILD bez IPF i SSc-ILD wsréd

0, 0, 0,
pacjentéw z PF-ILD bez IPF 92,9% 88,4% 90,7%

Nie uwzgledniono oszacowan na podstawie publikacji Duchemann 2017 [10] i Thomeer 2001 [53] ze wzgledu na brak danych o chorobowosci
SScILD.
Wyznaczony powyzej odsetek 90,7% natozono na wspétczynniki chorobowoéci z publikacji Olson
2021b [46], uzyskujgc tym samym:

e wspotczynnik surowy chorobowosci PF-ILD bez IPF i SSc-ILD: 52,44 / 100 tys. osob,

e wspotczynnik standaryzowany PF-ILD bez IPF i SSc-ILD: 63,76 / 100 tys. oséb.

Zgodnie z danymi GUS, aktualna liczba dorostych 0sdb w Polsce to 31214992 (stan na
30.06.2021 r.) [54]. Szacowana liczba pacjentéw z PF-ILD (bez IPF i SSc-ILD) w Polsce wynosi zatem

od 16 368 pacjentéw (wspotczynnik surowy) do 19 901 pacjentdéw (wspotczynnik standaryzowany)

(Tabela ). |
|
|
|

Tabela 82.
Liczba pacjentow z PF-ILD (bez IPF i SSc-ILD) w Polsce oszacowana na podstawie danych epidemiologicznych
Parametr Wspoétczynnik chorobowosci Ludnosé¢ Polski Liczba pacjentow z PF-ILD (bez IPF
PF-ILD (bez IPF i SSc-ILD) (218 r.2) i SSc-ILD) w Polsce
Wspoétczynnik surowy 52,44 /100 tys. 31214 992 16 368
Wspolczynnik 63,76 /100 tys. 31214 992 19 901

standaryzowany

Liczebnos$¢ populacji PF-ILD wyznaczona w Wariant podstawowy

I
niniejszej analizie (2023-2024) Wariant maksymalny I

A.2.1.2 ODSETEK PACJENTOW Z CHOROBA SRODMIAZSZOWA PLUC O FENOTYPIE
POSTEPUJACYM PRZEBIEGAJACEJ Z WLOKNIENIEM

W celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej niezbedne bylo wyznaczenie odsetka pacjentow

z chorobg $rédmigzszowg ptuc o fenotypie postepujacym przebiegajgcej z widknieniem wsrod

HTA Consulting 2022 (www hta pl) Strona 99



Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajgcych z widknieniem chorob srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujacym (PF-ILD)

pacjentéw z ILD (por. rozdz. 2.5). W niniejszym rozdziale przedstawiono szczegétowe dane z badan

uwzglednionych w obliczeniach.

W ramach przeszukania literatury odnaleziono przeglad systematyczny Olson 2021a [29], w ramach
ktérego na podstawie dostepnych danych literaturowych szacowano chorobowosé¢ PF-ILD. W tym celu
odnalezione w ramach przegladu systematycznego dane o wspédtczynnikach chorobowosci
poszczegolnych typow srédmigzszowej choroby ptuc skompilowano z danymi dotyczacymi odsetkow
pacjentéow z ILD o fenotypie postepujacym przebiegajacej z wtdknieniem wsrod pacjentéow z ILD. W
ramach tej publikacji uwzgledniono 4 badania raportujgce odsetek pacjentow z chorobg
srodmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym przebiegajgcej z widknieniem wsréd pacjentéw z
typami ILD rozwazanymi w niniejszej analizie — Baughman 2013 [14] (sarkoidoza), Marie 2011 [15]
(PM/DM + ILD), Zamora-Legoff 2017 [16] (RA-ILD) oraz Wijsenbeek 2019 [19] (r6zne typy ILD).

Ponadto w ramach niesystematycznego przeszukania sieci Internet odnaleziono badanie Hyldgaard
2019 [17, 18] raportujgce odsetek pacjentéw z chorobg srodmigzszowg ptuc o fenotypie postepujgcym

przebiegajgcej z widknieniem wsrdd pacjentéw z RA-ILD.

Publikacja Baughman 2013 [14] opisuje retrospektywne bedace czescig trwajgcego badania dot.
infekcji ptucnych w sarkoidozie. Do badania wigczono 740 pacjentéw z sarkoidozg, ktérzy pojawili sie
w Klinice Choréb Srédmigzszowych Phluc i Sarkoidozy Uniwersytetu w Cincinnati w okresie maj-
wrzesien 2012 roku. Widknienie ptuc stwierdzono u 129 pacjentéw, sposréd ktérych 94 pacjentow
miato co najmniej dwa ostre epizododw pogorszenia choroby w ciggu ostatniego roku. Ostre
pogorszenie zdefiniowano jako epizod, w ktdrym pacjentowi zostat przepisany antybiotyk na okres 5-
21 dni i/lub zwigkszono dawki glikokortykosteroidow stosowanych w celu leczenia nasilenia kaszlu
i/lub dusznosci oraz ktéry ustgpit w ciggu 4 tygodni. Ostatecznie odsetek pacjentéw z pogorszeniem
choroby i wtéknieniem wsréd wszystkich pacjentow z sarkoidozg wigczonych do badania okreslono na
12,7% (94/740).

Celem badania retrospektywnego Marie 2011 [15] byta ocena charakterystyki i wynikéw zdrowotnych
pacjentdw z chorobg $rédmigzszowg pluc w zapaleniu wielomiesniowym / zapaleniu skérno-
miesniowym (PM/DM, ang. polymyositis / dermatomyositis) oraz okreslenie zmiennych predykcyjnych
dla pogorszenia ILD w PM/DM. W ramach badania wtgczono 348 kolejnych pacjentow z PM/DM z 4
osrodkow akademickich we Francji w okresie styczen 1995 — styczen 2010 roku, sposrod ktérych 107
miato zdiagnozowane ILD. U 17 pacjentéw z ILD (15,9%) zaobserwowano pogorszenie choroby
zdefiniowane jako spadek FVC o0 210% lub spadek DLCO 0 215%.

Publikacja Zamora-Legoff 2017 [16] opisuje retrospektywne badanie kohortowe, w ramach ktérego
wigczono pacjentéw z chorobg srodmigzszowa ptuc w przebiegu reumatoidalnego zapalenia stawéw
(RA-ILD, ang. rheumatoid arthritis - interstitial lung disease) zdiagnozowanych miedzy 1 stycznia 1998
a 31 grudnia 2014 roku w Mayo Clinic (Stany Zjednoczone). Badani zostali zidentyfikowani za pomoca
zunifikowanego, jednoosrodkowego elektronicznego systemu dokumentacji medycznej przy uzyciu

miedzynarodowych kodéw diagnostycznych ICD-9 dla ILD (do 2015 roku w Stanach Zjednoczonych w
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celu oznaczania jednostki chorobowej stosowano klasyfikacje ICD-9 [55]). Wszystkie zidentyfikowane
przypadki, ktére spetnity kryteria American College of Rheumatology z 1987 roku dotyczace RZS z co
najmniej 4-tygodniowg obserwacja, wykonanym HRCT klatki piersiowej i co najmniej 1 testem
czynnosci ptuc zostaty nastepnie przeanalizowane w celu weryfikacji diagnozy ILD. Finalnie w badaniu
uwzgledniono 167 pacjentéw z RA-ILD, sposrod ktérych 39,7% miato stwierdzong progresije, {j.
pojemnos¢ dyfuzyjng ptuc DLCO ponizej 40% wartosci naleznej lub zbyt zly stan zdrowia, aby

wykonac¢ badanie.

Celem badania Hyldgaard 2019 [17, 18] bylo rozpoznanie czestosci wystepowania PF-ILD oraz
klinicznej charakterystyki RA-ILD w dobrze scharakteryzowanej kohorcie populacyjnej. Do badania
wigczono 102 pacjentéw z RA-ILD zdiagnozowanych i obserwowanych w osrodku referencyjnym ILD
w Aarhus w Danii w latach 2004-2016. Postepujace witdknienie zdefiniowane jako wzgledny spadek
FVC o 210%, wzgledny spadek DLco o 215% lub pogorszenie objawéw lub pogorszenie obrazu
radiologicznego z towarzyszgcym wzglednym spadkiem FVC o 5-10% w ciggu 24 miesiecy,

stwierdzono u 52,0% pacjentow (53/102).

W ramach publikacji Wijsenbeek 2019 [19] odsetek pacjentdow z postepujgcym widknieniem w
poszczegolnych typach ILD innych niz IPF okreslono przy wykorzystaniu danych z ankiety
przeprowadzonej wsrdd lekarzy. W badaniu uwzgledniono nastepujace typy ILD:
e ILD w przebiegu reumatoidalnego zapalenia stawdéw (RA-ILD, ang. rheumatoid arthritis -
interstitial lung disease),
e ILD w przebiegu twardziny uktadowej (SSc-ILD, ang. systemic sclerosis associated interstitial
lung disease) (nieuwzglednione w niniejszej analizie),
e |LD zwigzane z innymi chorobami tkanki tgcznej,
e idiopatyczne nieswoiste $rodmigzszowe zapalenie ptuc (iNSIP, ang. idiopathic non-specific
interstitial pneumonia),
¢ niesklasyfikowane idiopatyczne srodmigzszowe zapalenia ptuc (lIP, ang. idiopathic interstitial
pneumonias),
e zapalenie ptuc z nadwrazliwosci (HP, ang. hypersensitivity pneumonitis),
e |LD w przebiegu sarkoidozy,

e inne ILD niezwigzane z IPF.

W ramach tego badania pulmonolodzy, reumatolodzy i internisci z USA, Francji, Niemiec, Wioch,
Hiszpanii, Wielkiej Brytanii i Japonii zostali zaproszeni pocztg elektroniczng do wypetnienia ankiety.
Aby zakwalifikowa¢ sie do udziatu w badaniu, lekarze musieli spedza¢ nad opiekg nad pacjentami co
najmniej 75% swojego czasu pracy zawodowej oraz mie¢ pod opiekg co najmniej 10 pacjentow z ILD
innymi niz IPF, w tym z postepujgcymi widknieniem ILD, w ciggu ostatniego roku. Postepujgce
widknienie ILD zdefiniowano jako obecnos$¢ widknienia wykrytego przez HRCT, ktéremu towarzyszy
pogorszenie czynnosci ptuc (FVC i/lub DLCO) i/lub objawéw oddechowych i/lub obrazu klatki
piersiowej. Reumatologdbw poproszono o odpowiedz wytgcznie na pytania dotyczgce

autoimmunologicznych ILD (RA-ILD, SSc-ILD, inne CTD-ILD). Ankieta zostata zakornczona w okresie
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maj-czerwiec 2017 roku i zostata wypetniona przez 486 lekarzy z USA (n = 203), Japonii (n = 80),
Niemiec (n = 41), Francji (n = 41), Wielkiej Brytanii (n = 41), Wioch (n = 40) i Hiszpanii (n = 40), w 243
pulmonologéw, 203 reumatologéw oraz 40 internistdw. Zgodnie z wynikami przeprowadzonego
badania, u 18-32% pacjentéw, u ktérych zdiagnozowano ILD inne niz IPF, rozwija sie fenotyp

postepujgcy z wtdknieniem (Tabela 83).

Nalezy zauwazy¢, ze powyzsze badania roznity sie w zakresie zastosowanej metodyki oraz przyjetej
definicji progresji ILD. Ponadto cze$¢ z uwzglednionych definicji postepujacego widknienia nie
wymienia w kryteriach obecnosci wtdknienia ptuc. Poréwnujgc jednakze odsetki dla RA-ILD widac, ze
dwie skrajne wartosci (26% z publikacji Wijsenbeek 2019 oraz 52,0% z badania Hyldgaard 2019)
uwzgledniajg w odsetku pacjentéw z widknieniem wsrdd pacjentdéw z ILD ogétem, a wartosé 39,7% z
publikacji Zamora-Legoff 2017 zawiera sie w tym zakresie. Ze wzgledu na rézng metodyke badan, w
szczegolnosci fakt, ze publikacja Wijsenbeek 2019 raportuje wyniki badania ankietowego ws$rod
ekspertow, a pozostate publikacje to badania obserwacyjne prowadzone na pacjentach, w analizie

wykorzystano srednig arytmetyczng odsetkdw odnalezionych w publikacjach.

Tabela 83.
Publikacje raportujgce odsetek pacjentow z chorobg srédmigzszowg ptuc o fenotypie postepujacym przebiegajacej
z wiéknieniem wsrod pacjentow z poszczegélnymi typami ILD

Liczba Odsetek

Zrédto Opis badania Typ ILD pacjentéow  pacjentow Dlal el P B e

2 ILD 2 PE-ILD widknienia
Obecnos¢ witdknienia oraz
wystgpienie co najmniej
Badanie retrospektywne dwaoch ostrych epizodow
bedgce czescig trwajgcego pogorszenia choroby w ciggu
badania dot. infekc;ji ostatniego roku. Ostre
ptucnych w sarkoidozie. Do pogorszenie zdefiniowano
Baughman badania' wigczono pacjgntéyy ' j.ako epizod, w ktérym
2013 [14] z sarkoidoza, ktorzy pojawili Sarkoidoza + ILD 740 12,7% pacjentowi zostat przepisany
sie w Klinice Choréb antybiotyk na okres 5-21 dni
Srédmigzszowych Phuc i i/lub zwiekszono dawki
Sarkoidozy Uniwersytetu w glikokortykosteroidow
Cincinnati w okresie maj- stosowanych w celu leczenia
wrzesien 2012 nasilenia kaszlu i/lub

dusznosci oraz ktéry ustgpit
w ciggu 4 tygodni.

Badanie retrospektywne
wsrdd 348 kolejnych
pacjentéw z PM/DM z 4

Marie 2011 osrodkéw akademickich we Spadek FVC 0 210% lub

0,
[15] Francji w okresie styczen PM/DM + ILD 107 15.9% spadek DLCO o0 215%.
1995-styczen 2010, ILD
zdiagnozowano wsréd 107
pacjentow
Pacjenci z RA-ILD
obserwowani w Mayo Clinic Pojemnos¢ dyfuzyjna ptuc
Zamora- (Stany Zjednoczone) w DLCO <40% wartosci
Legoff 2017 latach 1998-2014 z co RA +ILD 167 39,7% naleznej (lub zbyt zty stan
[16] najmniej 4-tygodniowg zdrowia, aby wykonac¢
obserwacjg i co najmniej 1 badanie).

testem czynnosci ptuc
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Liczba

Odsetek

Definicja postepujacego

Zrédto Opis badania Typ ILD pacjentéow  pacjentow T
2ILD 2 PF-ILD wioéknienia
Postepujace widknienie ILD
— Wzgledny spadek FVC o
Do badania wtgczono 102 210%, wzgledny spadek
Hyldgaard pac_:jentéw z RA-ILIZ_) DLco 0 215_% Igb
2019 [17, zdlagnozowanych i RA + ILD 102 52.0% pogorszenie (?bjawow lub
18] obserwoyvanych w osrodku pogorszenie obrazu
referencyjnym ILD w Aarhus radiologicznego z
w Danii w latach 2004-2016 towarzyszgcym wzglednym
spadkiem FVC 0 5-10% w
ciggu 24 miesiecy.
Badanie ankietowe RA +ILD — 26%
przeprowadzone wsréd
lekarzy zakonczone w Inne CTD-ILDs - 24%
okresie maj-czerwiec 2017 i
roku. Ankieta zostata iNSIP - 32% OIE ect:nosc w+okr|1_||<|a?ncl;e3r
wypetniona przez 486 W{(tfyr ergo tprzezr ’
Wijsenbeek lekarzy z USA (n = 203), Niesklasyf kowane 29% oremu towarzyszy "
2019[19]  Japonii (n = 80), Niemiec (n P ° p°9°rscz?/”'e Czygr(‘)os.f' ptuc
= 41), Francji (n = 41), (FVC i/lub DLCO) ilub
Wielkiej Brytanii (n = 41), HP - 21% objawow oddechowych i/lub
Wioch (n = 40) i Hiszpanii (n obrazu klatki piersiowe;j.
= 40), w 243 pulmonologéw,  Sarkoidoza + ILD - 20%
203 reumatologéw oraz 40
internistow. Inne non-IPF ILD - 18%
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A.3. Koszty jednostkowe lekdw w ramach SoC

Tabela 84.
Koszty jednostkowe substancji czynnych wchodzacych w skiad SoC [zl]

Koszt Sprzedaz

Urzedowa Lo o .. Koszt
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ R cena e Ce.na . Ll . Odph.atnosc CR[EEL NFZ NF.Z * DAL
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
Azathioprinum
AZATHIOPRINE  somg  s0tabl. 5909990232819 ryczatt 2203 2313 29,02 27,13 5,0 2393 0,010 0012 24412500
AZAT"\','I%PR'NE 50 mg 30tabl. 5909990232826  ryczatt 13,61 14,29 18,50 16,28 5,42 13,08 0,009 0,012 1414500
100 tabl. (4
Imuran 50mg  blist. po25 5909990277810  ryczatt 43,09 45,24 54,26 54,26 3,56 50,70 0,010 0,011 27355000
szt.)
Methotrexatum
Meg‘;’:;f:at' 10 mg 50 tabl. 5909990453924  ryczaft 32,36 33,98 41,41 38,43 24,31 17,10 0,034 0,083 3207000
100 szt. (w
TrexanNeo  25mg o LN 5909991303563 ryczaft 15,64 16,42 21,21 19,21 12,67 8,54 0,034 0,085 637000
Trexan Neo 10 mg 100szt. 5909991303617  ryczatt 62,64 65,77 76,85 76,85 42,67 34,18 0,034 0,077 1435000
Ebetrexat 20 1amp--stiz. 507606701852 ryczalt 16,49 17,31 22,27 22,27 3,20 19,07 2,543 2,969 0
mg/ml (0,375 ml)
Ebetrexat mg?ml 4 aT%“;tlrz'a 5909990735303  ryczatt 292,90 307,55 326,97 326,97 5,12 321,85 2,682 2,725 5520
Ebetrexat mg?ml 4 a;“gé'sr;rlz'a 5909990735273 ryczatt 24408 256,28 274,55 274,55 4,27 270,28 2,703 2,746 71200
Ebetrexat 20 - 4amp.-stza 5909990735242  ryczalt 19526 205,02 222,14 222,14 3,41 218,73 2,734 2,777 86120

mg/ml 1 ml
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Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odph.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
Ebetrexat mg?ml 4 ag‘;’é‘sr;rlz'a 5907626702040  ryczatt 146,45 153,77 169,19 169,19 3,20 165,99 2,767 2,820 58500
Ebetrexat mg?ml 4 arg%";tlrz'a 5907626701920  ryczaft 97,63 102,51 115,63 115,63 3,20 112,43 2,811 2,891 12240
Ebetrexat 20 - 4amp-stza 5907606701869  ryczalt 73,22 76,88 88,31 88,31 3,20 85,11 2,837 2,944 1710
mg/ml 0,375 ml
Metex 50 = 12amp-stiz. 5409990928125  ryczatt 894,24 93895 972,22 972,22 15,36 956,86 2,658 2,701 59040
mg/ml a 0,6 ml
Metex 50 = 12amp.-StZ. 5909990791521  ryczatt 72284 75898 788,79 788,79 12,80 77509 2587 2,629 696750
mg/ml a0,5ml
Metex 50 = 12amp.-SUZ. 5909990791477 ryczatt 578,28 607,19 633,54 633,54 10,24 623,30 2,507 2,640 703920
mg/ml a 0,4 ml
Metex 50 = 12amp.-Stz. 5909990791302  ryczatt 433,71 45540 478,29 478,29 7,68 470,61 2,615 2,657 647415
mg/ml a0,3ml
Metex 50 = 12amp.StZ.  50409990791347  ryczatt 289,14 303,60 323,02 323,02 5,12 317,90 2,649 2,692 124470
mg/ml a0,2ml
Metex 50 = 12amp-stiz. 5409990791286  ryczatt 216,85 227,69 245,38 245,38 3,84 241,54 2,684 2,726 26363
mg/ml a 0,15 ml
Metex 50 = 12amp.stiz. 5409990922772 ryczatt 79477 834,51 866,05 866,05 14,08 851,97 2,582 2,624 11550
mg/ml po 0,55 ml
Metex 50 = 12amp.stZ. 5909990920765  ryczatt 650,27 682,78 710,86 710,86 11,52 699,34 2500 2,633 44820
mg/ml po 0,45 ml
Metex 50 = 12amp.stiz. 5909990990758  ryczatt 50576 531,05 55567 555,67 8,96 54671 2,603 2,646 74199
mg/ml po 0,35 ml
Metex 50 = 12amp.-stiz. 5944990995741 ryczatt 361,26 379,32 400,48 400,48 6,40 394,08 2,627 2,670 50950
mg/ml po 0,25 ml
. 50 1 amp.-
Methofill 5055565730911  ryczatt 24,80 26,04 32,00 29,69 5,51 26,49 2,649 3,200 220
mg/ml  strz.po 0,2 ml
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Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odplz.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
50 1 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,25 5055565730959 ryczatt 31,00 32,55 39,38 37,12 5,46 33,92 2,714 3,150 1638
ml
Methofill 50 8 amp.- 5055565731130 ryczatt 596,16 625,97 652,32 652,32 10,24 642,08 2,675 2,718 7440
mg/ml  strz.po 0,6 ml
. 50 4 amp.-
Methofill 5055565731123 ryczatt 298,08 312,98 332,40 332,40 5,12 327,28 2,727 2,770 1080
mg/ml  strz.po 0,6 ml
Methofill 50 1 amp.- 5055565731116 ryczatt 74,39 78,11 89,53 89,08 3,65 85,88 2,863 2,984 210
mg/ml  strz.po 0,6 ml
50 1 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,35 5055565731000 ryczatt 43,39 45,56 54,11 51,96 5,35 48,76 2,786 3,092 1173
ml
Methofill 50 8 amp.- 5055565731093 ryczatt 496,80 521,64 545,68 545,68 8,53 537,15 2,686 2,728 132300
mg/ml  strz.po 0,5 ml
Methofill 50 4 amp.- 5055565731086 ryczatt 248,40 260,82 279,09 279,09 4,27 274,82 2,748 2,791 13200
mg/ml  strz.po 0,5 ml
Methofill 50 1 amp.- 5055565731079 ryczatt 61,99 65,09 75,36 74,23 4,33 71,03 2,841 3,014 875
mg/ml  strz.po 0,5 ml
50 1 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,45 5055565731062 ryczatt 55,79 58,58 68,27 66,81 4,66 63,61 2,827 3,034 203
ml
Methofill 50 8 amp.- 5055565731048 ryczatt 397,44 417,31 439,04 439,04 6,83 432,21 2,701 2,744 134160
mg/ml  strz.po 0,4 ml
. 50 4 amp.-
Methofill 5055565731031 ryczatt 198,72 208,66 225,78 225,78 3,41 222,37 2,780 2,822 16320
mg/ml  strz.po 0,4 ml
Methofill 50 1 amp.- 5055565731024 ryczatt 49,59 52,07 61,19 59,39 5,00 56,19 2,810 3,060 480
mg/ml  strz.po 0,4 ml
Methofill 50 8 amp.- 5055565730980 ryczatt 298,08 312,98 332,40 332,40 5,12 327,28 2,727 2,770 98865
mg/ml  strz.po 0,3 ml
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Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odph.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
. 50 1 amp.-
Methofill 5055565730966 ryczatt 37,20 39,06 46,75 44,54 5,41 41,34 2,756 3,117 75
mg/ml  strz.po 0,3 ml
Methofill 50 8 amp.- 5055565730935 ryczatt 198,72 208,66 225,78 225,78 3,41 222,37 2,780 2,822 16910
mg/ml  strz.po 0,2 ml
. 50 4 amp.-
Methofill 5055565730928 ryczatt 99,36 104,33 117,45 117,45 3,20 114,25 2,856 2,936 4780
mg/ml  strz.po 0,2 ml
. 50 4 amp.-
Methofill 5055565730973 ryczatt 149,04 156,49 171,91 171,91 3,20 168,71 2,812 2,865 15975
mg/ml  strz.po 0,3 ml
50 8 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,15 5055565730904 ryczatt 149,04 156,49 171,91 171,91 3,20 168,71 2,812 2,865 2520
ml
50 4 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,15 5055565730898 ryczatt 74,52 78,25 89,67 89,08 3,79 85,88 2,863 2,989 870
ml
50 1 amp.-
Methofill mg/ml strz.po 0,15 5055565730881 ryczatt 18,60 19,53 24,49 22,27 5,42 19,07 2,543 3,265 8
ml
Methofill SD 25 mg 8 wstrzyk. 5909991346980 ryczatt 439,78 461,77 485,80 485,80 8,53 477,27 2,386 2,429 88900
Methofill SD 15 mg 8 wstrzyk. 5909991346867 ryczatt 314,88 330,62 350,04 350,04 5,12 344,92 2,874 2,917 80520
Methofill SD 30 mg 8 wstrzyk. 5909991347048 ryczatt 527,73 554,12 580,47 580,47 10,24 570,23 2,376 2,419 4800
Methofill SD 20 mg 8 wstrzyk. 5909991346928 ryczatt 351,82 369,41 391,14 391,14 6,83 384,31 2,402 2,445 86960
Namaxir 30mg 4 amp.-strz. 5909991252885 ryczatt 290,52 305,05 324,47 324,47 5,12 319,35 2,661 2,704 0
Namaxir 25mg 4 amp.-strz. 5909991252847 ryczatt 239,76 251,75 270,02 270,02 4,27 265,75 2,658 2,700 79350
Namaxir 20mg 4 amp.-strz. 5909991252809 ryczatt 189,54 199,02 216,14 216,14 3,41 212,73 2,659 2,702 90800
Namaxir 15mg 4 amp.-strz. 5909991252762 ryczatt 139,32 146,29 161,71 161,71 3,20 158,51 2,642 2,695 79440
Namaxir 10mg 4 amp.-strz. 5909991252724 ryczatt 90,18 94,69 107,81 107,81 3,20 104,61 2,615 2,695 17320
Namaxir 75mg 4amp.-strz. 5909991252700 ryczatt 66,42 69,74 81,16 81,16 3,20 77,96 2,599 2,705 4380
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odplz.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
Methylprednisolonum
Medrol 4mg f’gl;‘j‘g) 5000990683123  ryczatt 6,48 6,80 9,23 8,03 4,40 4,83 0,040 0077 278760
Medrol 16 mg S(gﬁ:tb)l. 5909990683215 ryczatt 32,40 34,02 42,81 42,81 11,38 31,43 0,039 0,054 209600
Meprelon 16 mg 30 tabl. 5909990835539 ryczatt 21,06 22,11 28,47 28,47 6,83 21,64 0,045 0,059 63360
Meprelon 8 mg 30 szt. 5909990834464 ryczatt 10,80 11,34 15,41 15,41 3,41 12,00 0,050 0,064 418560
Meprelon 4 mg 30 tabl. 5909990834501 ryczatt 5,40 5,67 8,10 8,03 3,27 4,83 0,040 0,068 426960
Metypred 16 mg 30 tabl. 5909990316618 ryczatt 24,51 25,74 32,10 32,10 6,83 25,27 0,053 0,067 6219840
Metypred 4 mg 30 tabl. 5909990316519 ryczatt 6,46 6,78 9,21 8,03 4,38 4,83 0,040 0,077 12672000
Mycophenolas mofetil
CellCept i?g 50 tabl. 5909990707515 ryczatt 107,68 113,06 124,20 77,47 49,93 74,27 0,003 0,005 183300000
CellCept Zn?g? 100 kaps. 5909990707614 ryczatt 107,68 113,06 124,20 77,47 49,93 74,27 0,003 0,005 38325000
1g/5 110g (175
CellCept mi ml) 5909990980918 ryczatt 209,24 219,70 232,84 108,46 127,58 105,26 0,003 0,007 6230000
Mycofit 500
(Mycophenolate m 50 szt. 5909990750993 ryczatt 63,18 66,34 77,47 77,47 3,20 74,27 0,003 0,003 156200000
Mofetil Accord) 9
Mycofit 250
(Mycophenolate m 100 szt. 5909990754472 ryczatt 63,18 66,34 77,47 77,47 3,20 74,27 0,003 0,003 22175000
Mofetil Accord) 9
Mycophenolate
mofetil Sandoz 200 100KaPs. (10 5909990074563 ryczat 62,64 6577 76,90 76,90 3,20 7370 0,003 0003 2800000
250 mg ist.po 10)
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odplz.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
Mycophenolate 500 50 tabl. (5
mofetil Sandoz blistpo 10 5909990715268  ryczatt 70,20 73,71 84,84 77,47 10,57 74,27 0,003 0,003 42575000
500 9 szt.)
Myfenax ang 100 kaps. 5909990638185  ryczaft 66,80 70,14 81,27 77,47 7,00 74,27 0,003 0,003 23625000
Myfenax f’fg 50tabl. 5909990638208  ryczatt 66,80 70,14 81,27 77,47 7,00 74,27 0,003 0,003 130175000
Prednisonum
Encorton 5mg 100 szt. 5909990641192  ryczatt 22,45 23,57 29,60 29,60 5,33 24,27 0,049 0,059 7104000
Encorton 20 mg 20 szt. 5909990405411 ryczatt 21,60 22,68 27,95 23,68 8,54 19,41 0,049 0,070 7775600
Encorton 10 mg 20 szt. 5909990405312  ryczaft 16,20 17,01 20,34 11,84 11,70 8,64 0,043 0,102 6080200
Encorton 5mg 20 szt. 5909990641185  ryczaft 9,72 10,21 12,09 5,92 9,37 2,72 0,027 0,121 1963000
Encorton 1mg 20 szt. 5909991289416  ryczaft 7,45 7,82 8,20 1,18 8,20 0,00 0,000 0,410 58240
Ramiprilum
Ampril10mg  10mg 30 tabletek 5909991340766  ryczaft 10,10 10,61 15,38 15,38 12,80 2,58 0,009 0,051 88800
A"‘t':g::t"’(img 10mg  30szt. 5909991308971  ryczalt 11,34 11,91 16,68 16,68 12,80 3,88 0,013 0056 53700
AmPIO™I  10mg  60tabl. 5909990571475  ryczah 2480 26,04 3344 33,44 25,60 7,84 0,013 0056 544200
Amt':g:;t?d'“g 10 mg 30tabl. 5909990571468  ryczatt 12,10 12,71 17,48 17,48 12,80 4,68 0,016 0,058 1940400
AT;;:LtSk’i"g 5mg 30tabl. 5909990571499 ryczatt 6,05 6,35 9,30 9,30 6,40 2,90 0,019 0,062 1350300
AT:;:Ltskri"g 5mg 60tabl. 5909990571505  ryczatt 12,40 13,02 17,79 17,79 12,80 4,99 0,017 0,059 393600
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa . A .. Koszt e gzl
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odph.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
28 tabl. (2
Apo-Rami 25mg blist. po14 5909990653355 ryczatt 3,60 3,78 5,30 4,92 3,58 1,72 0,025 0,076 167860
szt.)
28 tabl. (2
Apo-Rami 5mg blist. po 14 5909990653362 ryczatt 7,19 7,55 10,34 9,85 6,46 3,88 0,028 0,074 1107540
szt.)
28 tabl. (2
Apo-Rami 10 mg blist. po 14 5909990653379 ryczatt 14,15 14,86 19,41 19,41 11,95 7,46 0,027 0,069 1586480
szt.)
30 tabl. (3
Axtil 10 mg blist. po 10 5909990337989 ryczatt 15,91 16,71 21,48 21,10 13,18 8,30 0,028 0,072 18228300
szt.)
30 tabl. (3
Axtil 5mg blist. po 10 5909990337972 ryczatt 7,92 8,32 11,27 10,55 7,12 4,15 0,028 0,075 13101450
szt.)
30 tabl. (3
Axtil 25mg blist. po10 5909990337958 ryczatt 3,96 4,16 5,79 5,28 3,71 2,08 0,028 0,077 2816925
szt.)
Ivipril 10 mg 28 tabl. 5909990962020 ryczatt 12,42 13,04 17,59 17,59 11,95 5,64 0,020 0,063 65800
Ivipril 5mg 28 tabl. 5909990961986 ryczatt 6,16 6,47 9,26 9,26 5,97 3,29 0,024 0,066 62160
Ivipril 2,5 mg 28 tabl. 5909990961955 ryczatt 3,10 3,26 4,78 4,78 3,20 1,58 0,023 0,068 8750
Piramil 10 mg 10 mg 30 szt. 5909991369910 ryczatt 12,96 13,61 18,38 18,38 12,80 5,58 0,019 0,061 257400
Piramil 10 mg 10 mg 30 tabletek 5909991344603 ryczatt 10,10 10,61 15,38 15,38 12,80 2,58 0,009 0,051 1095900
28 tabl. (4
Piramil 10 mg 10 mg blist. po 7 5909990661756 ryczatt 14,04 14,74 19,29 19,29 11,95 7,34 0,026 0,069 11057200
szt.)
30 tabl. (3
Piramil 25mg 2,5mg blist. po10 5909990212170 ryczatt 4,64 4,87 6,50 5,28 4,42 2,08 0,028 0,087 2250825
szt.)
Piramil 5 mg 5mg 30 szt. 5909991369903 ryczatt 7,18 7,54 10,49 10,49 6,40 4,09 0,027 0,070 425850
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Koszt Koszt  Sprzedaz

. Typ Cena Cena Limit Odptatnosé¢ Odptatnosé NFZ + 01.2021-
Razespes RN CTE ORI e odptatnosci cena hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ ol pacjent 12.2021
zbytu zamg
zamg [mg]
30 tabl. (3
Piramil 5 mg 5mg blist. po 10 5909990212248 ryczatt 7,56 7,94 10,89 10,55 6,74 4,15 0,028 0,073 10806300
szt.)
Polpril 2,5mg 28 szt. 5909990924608 ryczatt 3,67 3,85 5,36 4,92 3,64 1,72 0,025 0,077 7843920
Polpril 10 mg 28 szt. 5909990924653 ryczatt 14,71 15,45 20,00 19,69 12,26 7,74 0,028 0,071 27268640
Polpril 5mg 28 szt. 5909990924646 ryczatt 7,35 7,72 10,51 9,85 6,63 3,88 0,028 0,075 25446265
28 kaps. (2
Polpril 5mg blist. po 14 5909990694631 ryczatt 7,87 8,26 11,05 9,85 717 3,88 0,028 0,079 12095300
szt.)
28 kaps. (2
Polpril 10 mg blist. po 14 5909990694655 ryczatt 15,97 16,77 21,32 19,69 13,58 7,74 0,028 0,076 14278600
szt.)
Ramicor 10 mg 28 tabl. 5909991093334 ryczatt 10,10 10,61 15,16 15,16 11,95 3,21 0,011 0,054 1459080
Ramicor 2,5mg 28 tabl. 5909991093280 ryczatt 2,65 2,78 4,30 4,30 3,20 1,10 0,016 0,061 231560
Ramicor 5mg 28 tabl. 5909991093303 ryczatt 5,08 5,33 8,13 8,13 5,97 2,16 0,015 0,058 1417080
Ramipril
- 2.5mg 30 szt. 5909991325893 ryczatt 3,80 3,99 5,62 5,28 3,54 2,08 0,028 0,075 675
Aurovitas
Ramipril
- 5mg 30 szt. 5909991325954 ryczatt 7,45 7,82 10,77 10,55 6,62 4,15 0,028 0,072 62100
Aurovitas
Ramipril 10 30 909991326012 ' 14,90 15,6 20,42 20,42 12,80 62 0,025 0,068 107400
Aurovitas mg szt. 5 ryczatt . 5,65 ; , , 7, ,025 , 7
Ramipril
G - 5mg 28 szt. 5909991316464 ryczatt 5,94 6,24 9,03 9,03 5,97 3,06 0,022 0,065 308980
enoptim
Ramipril
G - 10 mg 28 szt. 5909991316655 ryczatt 11,88 12,47 17,02 17,02 11,95 5,07 0,018 0,061 439600
enoptim
RAMISTAD 10 10 mg 28 tabl. 5909990017461 ryczatt 10,15 10,66 15,21 15,21 11,95 3,26 0,012 0,054 396200
Ramistad 2,5 2,5mg 28 tabl. 5909990017447 ryczatt 2,75 2,89 4,41 4,41 3,20 1,21 0,017 0,063 40320
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Koszt Koszt  Sprzedaz

. Typ Cena Cena Limit Odptatnosé¢ Odptatnosé NFZ + 01.2021-
Razespes RN CTE ORI e odptatnosci cena hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ ol pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
RAMISTAD 5 5mg 28 tabl. 5909990017454 ryczatt 5,56 5,84 8,63 8,63 5,97 2,66 0,019 0,062 371560
28 kaps. (2
Ramve 10 mg 10 mg blist. po 14 5909990047987 ryczatt 13,82 14,51 19,07 19,07 11,95 7,12 0,025 0,068 274680
szt.)
28 kaps. (2
Ramve 2,5mg 25mg blist. po14 5909990047949 ryczatt 3,46 3,63 5,15 4,92 3,43 1,72 0,025 0,074 50890
szt.)
28 kaps. (2
Ramve 5 mg 5mg blist. po 14 5909990047963 ryczatt 6,91 7,26 10,05 9,85 6,17 3,88 0,028 0,072 216300
szt.)

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991427153 ryczatt 13,59 14,27 18,82 18,82 11,95 6,87 0,025 0,067 1992760

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991414153 ryczatt 13,48 14,15 18,70 18,70 11,95 6,75 0,024 0,067 1054760

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991401566 ryczatt 13,61 14,29 18,84 18,84 11,95 6,89 0,025 0,067 1797600

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991447540 ryczatt 13,48 14,15 18,70 18,70 11,95 6,75 0,024 0,067 43400

28 tabl. (2

Tritace 10 10 mg blist. po 14 5909990916016 ryczatt 15,98 16,78 21,33 19,69 13,59 7,74 0,028 0,076 48980400

szt.)

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991402006 ryczatt 13,59 14,27 18,82 18,82 11,95 6,87 0,025 0,067 796320

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991463403 ryczatt 13,59 14,27 18,82 18,82 11,95 6,87 0,025 0,067 0

Tritace 10 10 mg 28 szt. 5909991411640 ryczatt 13,59 14,27 18,82 18,82 11,95 6,87 0,025 0,067 754320

28 tabl. (2
Tritace 2,5 2,5mg blist. po14 5909990478217 ryczatt 7,37 7,74 9,26 4,92 7,54 1,72 0,025 0,132 6880370
szt.)

Tritace 5 5mg 28 tabl. 5909990478316 ryczatt 9,83 10,32 13,11 9,85 9,23 3,88 0,028 0,094 33303620
Vivace 10 mg 10 mg 28 szt. 5909991427276 ryczatt 14,15 14,86 19,41 19,41 11,95 7,46 0,027 0,069 94640
Vivace 10 mg 10 mg 28 szt. 5909991447939 ryczatt 13,82 14,51 19,07 19,07 11,95 7,12 0,025 0,068 4480
Vivace 10 mg 10 mg 28 szt. 5909991461973 ryczatt 14,15 14,86 19,41 19,41 11,95 7,46 0,027 0,069 0
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odph.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
30 tabl. (3
Vivace 10 mg 10 mg blist. po 10 5909990610532 ryczatt 15,55 16,33 21,10 21,10 12,80 8,30 0,028 0,070 21455700
szt.)
Vivace 10 mg 10 mg 90 szt. 5909991004392 ryczatt 46,66 48,99 58,39 58,39 38,40 19,99 0,022 0,065 2853900
Vivace 2,5mg 2,5mg 90 szt. 5909991004378 ryczatt 11,66 12,24 16,19 15,83 9,96 6,23 0,028 0,072 310725
30 tabl. (3
Vivace 2,5mg 25mg blist. po10 5909990610440 ryczatt 3,89 4,08 5,71 5,28 3,63 2,08 0,028 0,076 2111250
szt.)
Vivace 5 mg 5mg 28 szt. 5909991427252 ryczatt 7,01 7,36 10,14 9,85 6,26 3,88 0,028 0,072 56420
Vivace 5 mg 5mg 28 szt. 5909991447953 ryczatt 6,91 7,26 10,05 9,85 6,17 3,88 0,028 0,072 5040
30 tabl. (3
Vivace 5 mg 5mg blist. po 10 5909990610495 ryczatt 7,78 8,17 11,11 10,55 6,96 4,15 0,028 0,074 11954250
szt.)

Vivace 5 mg 5mg 28 szt. 5909991461959 ryczatt 7,01 7,36 10,14 9,85 6,26 3,88 0,028 0,072 0
Vivace 5 mg 5mg 90 szt. 5909991004385 ryczatt 23,33 24,50 30,68 30,68 19,20 11,48 0,026 0,068 2361600
Spironolactonum

Finospir 1;])8 30 tabl. 5909990965977 0,3 16,31 17,13 21,76 21,04 7,03 14,73 0,005 0,007 1191000

Finospir 50 mg 30 tabl. 5909990965878 0,3 9,18 9,64 12,49 10,52 513 7,36 0,005 0,008 1420500

Finospir 25 mg 30 tabl. 5909990965854 0,3 7,02 7,37 8,94 5,26 5,26 3,68 0,005 0,012 4364250

Finospir 25 mg 100 tabl. 5909990965861 0,3 15,12 15,88 19,99 17,54 7,71 12,28 0,005 0,008 4347500

Finospir 50 mg 100 tabl. 5909990965885 0,3 27,43 28,80 35,22 35,07 10,67 24,55 0,005 0,007 1055000

20 tabl. (1
Spironol 25 mg blist. po20 5909990110216 0,3 4,64 4,87 5,92 3,51 3,46 2,46 0,005 0,012 66630500
szt.)

Spironol 25 mg 100 tabl. 5909990110223 0,3 18,58 19,51 23,61 17,54 11,33 12,28 0,005 0,009 175831000
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Koszt Koszt  Sprzedaz

. Typ Cena Cena Limit Odptatnosé¢ Odptatnosé NFZ + 01.2021-
Razespes RN CTE ORI e odptatnosci cena hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ ol pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
Spironol 50 mg 60 szt. 5909991244668 0,3 16,20 17,01 21,64 21,04 6,91 14,73 0,005 0,007 24861000
Spironol 50 mg 30 szt. 5909991244651 0,3 8,10 8,51 11,36 10,52 4,00 7,36 0,005 0,008 33289500
100  20tabl (2
Spironol 100 mg blist. po 10 5909990673124 0,3 9,94 10,44 14,03 14,03 4,21 9,82 0,005 0,007 67750000
szt.)
30 kaps. (3
Verospiron  50mg  blist. po 10 5909990488414 0,3 8,86 9,30 12,15 10,52 4,79 7,36 0,005 0,008 20104500
szt.)
100 30 kaps. (3
Verospiron mg blist. po 10 5909990488513 0,3 15,66 16,44 21,07 21,04 6,34 14,73 0,005 0,007 5463000
szt.)
Verospiron  25mg 20tabl. 5909990117215 0,3 4,64 4,87 5,92 3,51 3,46 2,46 0,005 0,012 9016500
Budesonidum
BDS N 2191 /2an 20 amp.pa 2 5009991306137  ryczatt 51,73 54,32 64,30 64,30 3,20 61,10 12220 12,860 0
Benodil r?n; 25 20amPpPOZ 5909991283629  ryczalt 5227 548 6485 64,81 3,24 61,61 12,322 12,970 600
Budixon Neb %; /erl 20 poj. 2ml 5906414002515  ryczaft 51,84 54,43 64,41 64,41 3,20 61,21 12,242 12,882 5
0,25 20 amp.a 2
Nebbud mg/2 e 5909991107925  ryczaft 52,27 54,88 64,85 64,81 3,24 61,61 6,161 6,485 216433
mi
Pulmicort n?; ffﬂ 20 poj. a2ml 5909990445615  ryczatt 52,22 54,83 64,81 64,81 3,20 61,61 12,322 12,962 38428
BDS N n?g’;fn | 208MPPO2 5909991306144 ryczat 4525 47,51 56,76 56,76 3,20 5356 5356 5676 800
Benodil 025 20amp.po2 5044991983650  ryczatt 45,90 48,20 57,45 56,76 3,89 53,56 5356 5,745 246743

mg/ml ml
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)

Urzedowa Lo o .. Koszt S ot Spciian
Nazwa leku Dawka Opakowanie Kod EAN Typ . cena e Ce_na . L . Odph.atnosc U NFz NF.Z * 2=
odptatnosci hurtowa detaliczna finansowania pacjenta NFZ pacjent 12.2021
zbytu zamg
za mg [mg]
Budixon Neb rﬁgﬁ | 20poj.2ml 5906414002522 ryczalt 4536 47,63 56,88 56,76 3,32 53,56 5356 5688 211360
Nebbud n?g%g] | 20 amn‘fl' P02 5909991005696  ryczait 4525 47,51 56,76 56,76 3,20 53,56 5356 5676 1224955
Pulmicort m%ﬁ] | 20poj.a2mi 5909990445714  ryczat 4525 47,51 56,76 56,76 3,20 53,56 5356 5676 468983
BDS N m%’fml 20 amp.po 2 5909991306151 30% 65,56 68,84 80,21 80,03 24,19 56,02 2801 4,011 460
Benodil m%/sml 20 amp.po 2 5900991283698  30% 65,45 68,72 80,09 80,03 24,07 56,02 2,801 4005 246370
Budixon Neb m%‘f’ml 20 poj. 2ml 5906414002539 30% 65,88 69,17 80,54 80,03 24,52 56,02 2801 4027 323255
Nebbud m%‘f’ml 20 amp. po 2 5909991005733  30% 65,45 68,72 80,09 80,03 24,07 56,02 2,801 4005 918369
Pulmicort m%f’ml 20 Polpo 2 5909991233099 30% 64,75 67,99 79,36 79,36 23,81 55,55 2778 3,968 74935
Salbutamolum
1 poj.a 200
Aspulmo 100pg ' PU2200 5909990848065  ryczat 8,75 9.19 11,91 10,13 498 6,93 0347 059 326020
1 poj. a 200
BUVENTOL 100
EASYHALER e daw. (+ 5000991106928  ryczatt 22,14 2325 25,97 10,13 19,04 6,93 0347 1,299 26280
poj.ochron.)
1 poj. a 200
BUVENTOL 200
EASYHALER  mog daw. (+ 5900991107826  ryczat 37,18 39,04 43,50 20,26 28,57 14,93 0373 1,088 33640
poj.ochron.)
Sabumalin 100 1poi. 200 5949990764150  ryczatt 8,69 9,12 11,84 10,13 4,91 6,93 0347 0592 40080
mcg dawek)
100 4 oj. a 200
VENTOLIN meg/ 'P%2 5009990442010  ryczalt 7,06 7,41 10,13 10,13 3,20 6,93 0347 0507 1696480
dawke :
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Analiza wptywu na budzet. Nintedanib (Ofev®) w leczeniu przebiegajacych z wtdknieniem choréb srédmigzszowych ptuc o fenotypie postepujgcym (PF- LD)
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