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Wykaz skrétow

AE Analiza ekonomiczna
AKL Analiza kliniczna
ALE Alektynib
ALK Kinaza chtoniaka anaplastycznego (z ang. Anaplastic Lymphoma Kinase)
AOS Ambulatoryjna Opieka Specjalistyczna
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ASDK Ambulatoryjne $wiadczenia diagnostyczne kosztochtonne
BIA analiza wptywu na budzet (z ang. budget impact analysis)
BRY Brygatynib
BRY Brygatynib
CER Cerytynib
CHB Cena hurtowa brutto
ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego
CNS Osrodkowy uktad nerwowy (ang. central nervous system)
CTH Chemioterapia
CUA Analiza kosztéw uzytecznosci (z ang. cost-utility analysis)
DDD Dawka Dobowa Definiowana (z ang. Daily Defined Dose)
DGL Departament Gospodarki Lekami
ECOG Skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group
EKG Elektrokardiografia
EMA Europejska Agencja ds. Lekow (z ang. European Medicines Agency)
FISH Fluoroscencyjna hybrydyzacja in situ (ang. fluorescence in situ hybridization)
HTA Ocena technologii medycznych (z ang. Health Technology Assessment)
IC-PFS Czas przezycia wolnego od progresji wewnatrzczaszkowej (ang. intracranial progression-free
survival)
IHC Badanie immunohistochemicznego
JGP Jednorodne Grupy Pacjentow
KRY Kryzotynib
LOR Lorlatynib
Mz Ministerstwo Zdrowia
NDRP Niedrobnokomorkowy rak ptuca
NDRP Niedrobnokomdrkowy rak ptuca z obecnoscia rearanzacji w genie ALK
ALK+
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
NGS Sekwencjonowanie nowej generacji (ang. new-generation sequencing)
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NICE National Institute for Health and Care Excellence

NOS Bez ustalonego typu histologicznego

0os Czas przezycia catkowitego (z ang. Overall Survival)

PFS Czas przezycia do progresji choroby (z ang. Progression-Free Survival)

PL program lekowy

PPP Perspektywa ptatnika publicznego

QALY Rok zycia skorygowany o jakos¢ (z ang. Quality-Adjusted Life Lat)

RCT Badanie kliniczne z randomizacja i grupa kontrolng (z ang. Randomized Controlled Trial)

RDI Wzgledna intensywnos¢ dawki

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

SzpP Swiadczenia szpitalne

tab. Tabletki

TK Tomografia komputerowa

TKI Inhibitor kinazy tyrozynowej (z ang. tyrosine kinase inhibitor)

ToT Czas trwania leczenia (z ang. Time on Treatment)

UR Uchwata Rady

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
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Streszczenie

Cel

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie
prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania Swiadczen ze $rod-
kow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia,
NFZ) w przypadku podjecia decyzji o objeciu re-
fundacjg produktu leczniczego Lorviqua (lorla-
tynib) w leczeniu dorostych pacjentéow z miej-
scowo zaawansowanym lub uogdlnionym nie-
drobnokomadrkowym rakiem ptuca z obecnoscig
rearanzacji genu kinazy chtoniaka anaplastycz-
nego (ALK, z ang. anaplastic lymphoma kinase),
nie poddawanych systemowemu leczeniu z po-
wodu zaawansowanego nowotworu.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Pfi-
zer Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym
ztozeniem do ministra wtfasciwego do spraw
zdrowia wniosku o objecie refundacjg produk-
téw leczniczych:

Lorviqua, 30 tabl. powl., 100 mg (nr GTIN
05415062343531)
Lorviqua, 90 tabl. powl., 25 mg (nr GTIN
05415062348147)

w ramach programu lekowego _

Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujace
gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelo-
wej dla produktu leczniczego Lorviqua we
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wnioskowanym wskazaniu w kolejnych la-
tach zatozonego horyzontu czasowego;

o okreslenie pozycji rynkowych (udziatéw)
technologii stosowanych we wnioskowa-
nym wskazaniu, w dwéch alternatywnych
scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedla-
jacym stan aktualny, tj. brak refundacji pro-
duktu Lorviqua w leczeniu pierwszej linii za-
awansowanego NDRP z obecnoscig rearan-
zacji genu ALK) oraz nowym (stan po wpro-
wadzeniu wnioskowanego programu leko-
wego);

e o0szacowanie kosztow opcjonalnych strate-
gii leczenia stosowanych w populacji doce-
lowej;

e prognoze wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania swiadczen ze srod-
kow publicznych w poréwnywanych scena-
riuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodat-
kowych (inkrementalnych) wydatkéw ptat-
nika wynikajgcych z realizacji scenariusza
nowego, z wyszczegdlnieniem sktadowej
kosztu stanowigcej kwote refundacji pro-
duktu Lorviqua we wnioskowanym wskaza-
niu.

Wptyw na budzet ptatnika oszacowano przez
porownanie wydatkdw pfatnika publicznego
w dwodch alternatywnych scenariuszach:

e scenariuszu istniejgcym, w ktérym produkt
Lorvigua (lorlatynib, inhibitor kinazy tyrozy-
nowej ALK trzeciej generacji) nie jest refun-
dowany w pierwszej linii leczenia systemo-
wego zaawansowanego NDRP z obecnoscig
rearanzacji genu ALK. W scenariuszu istnie-
jacym w rozwazanym wskazaniu stosowane
sg inne inhibitory kinazy tyrozynowej ALK —
alektynib, brygatynib, cerytynib (TKI ALK
drugiej generacji) oraz kryzotynib (TKI ALK
pierwszej generacji), finansowane w ra-
mach programu lekowego ,B.6. Leczenie

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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niedrobnokomérkowego lub drobnoko-
morkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)” (za-
tacznik B.6 do MZ 22/08/2022)

e scenariuszu nowym, w ktorym zaktada sie,
ze Minister witasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacjg pro-
duktu leczniczego Lorviqua we wnioskowa-
nym wskazaniu w ramach programu leko-
wego. Wprowadzenie finansowania pro-
duktu leczniczego Lorviqua spowoduje

zmiany w udziatach poszczegdlnych techno-

logii medycznych [

W analizie przyjeto horyzont czasowy obejmu-
jacy okres obowigzywania pierwszej decyzji re-
fundacyjnej dla wnioskowanej interwencji (2
lata). Zaktadajac, ze produkt Lorvigua zostanie
objety refundacjg we wskazaniu leczenia pierw-

szego rzutu NDRP ALK+ _

I .y nikiem

inkrementalnej analizy wptywu na budzet jest

rdznica pomiedzy wydatkami w scenariuszu no-
wym i wydatkami w scenariuszu istniejgcym dla
kazdego roku horyzontu czasowego.

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkéw publicznych (PPP), uwzgledniajgc za-
rowno koszty ponoszone w okresie leczenia
pierwszego rzutu (nabycie i podanie lekéw, dia-
gnostyka i monitorowanie leczenia w programie
oraz koszty zwigzane z leczeniem dziatan niepo-
zadanych), jak i dalsze koszty ponoszone po za-
konczeniu leczenia w programie (monitorowa-
nie choroby po progresji, dalsze linie leczenia
systemowego, koszty opieki konca zycia).
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg pro-
duktu Lorvigua obejmujg instrument dzielenia
ryzyka (RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosz-
téw przeprowadzono réwnolegle w dwdch wa-
riantach: z uwzglednieniem i bez uwzglednienia
RSS dla produktu Lorviqua we wnioskowanym
wskazaniu.

Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym,
skonstruowanych w oparciu o czynniki, ktére
majg najwiekszy wptyw na stosowanie techno-
logii (liczba pacjentow witgczanych na terapie
celowang anty-ALK). Przeprowadzono ponadto
analize wrazliwosci, w ramach ktérej testowano
alternatywne scenariusze i wartosci kluczowych
parametrow modelu.

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

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenia Mi-
nistra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r. w spra-
wie minimalnych wymagan, jakie muszg spet-
niac¢ analizy uwzglednione we wnioskach o ob-
jecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny
zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedo-
wej ceny zbytu technologii lekowej o wysokiej
wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, sSrodka spozywczego spe-
cjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktore nie majg odpowiednika re-
fundowanego w danym wskazaniu. (MZ
08/01/2021). Wszystkie obliczenia wykonano
w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft®
Office Excel 2019.
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Wyniki

Liczebnos¢ populacji

Liczebno$¢ populacji docelowej (maksymalny
potencjat rynkowy leku Lorviqua w rozwazanym

wskazaniu) wynosi [N
I 1o zakfadanym

objeciu refundacjg wnioskowanej technologii.
Prognozowana realng liczbe nowych pacjentow
kwalifikowanych rocznie do leczenia pierw-
szego rzutu z zastosowaniem inhibitoréw ALK

oszacowano na [N v o-

riancie podstawowym analizy.

Oszacowana — w oparciu o prognozy udziatow
rynkowych wnioskowanej technologii — liczba
pacjentow wtgczonych do leczenia z zastosowa-

niem leku Lorviqua wynosi kolejno _
- w wariancie podstawowym.

Wptyw na budzet (z uwzglednieniem RSS dla
Lorviqua)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, z uwzgled-
nieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS),
w przypadku podjecia decyzji o objeciu refunda-
cjg produktu Lorviqua we wskazaniu pierwszej
linii leczenia systemowego zaawansowanego
NDRP z obecnoscig rearanzacji genu ALK w ra-
mach wnioskowanego programu lekowego,
prognozowane wydatki ptatnika publicznego

$|

pierwszych dwéch latach po wprowadzeniu fi-

nansowania whioskowane] technologii

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji

produktu leczniczego Lorviqua we

AESTIMO

wnioskowanym wskazaniu w scenariuszu no-

Wym, Wynosi

Prognozowana w wariancie podstawowym
liczba zrefundowanych opakowan produktu
Lorvigua w pierwszych dwdch latach refundacji

we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-
wane wydatki ptatnika publicznego _

w pierwszych dwéch latach po rozszerzeniu

wskazan refundacyjnych produktu Lorviqua o
pierwszg linie leczenia choroby zaawansowanej.

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci (AW) potwierdzita stabil-
nos¢ wynikéw podstawowych. We wszystkich
wariantach AW realizacja scenariusza nowego

wiaze sic 2 [ I

tacznie w dwuletnim horyzoncie czasowym.

Prognozowane wydatki NFZ na refundacje pro-

duktu Lorvigqua wynosity _

tacznie w horyzoncie dwdch pierwszych lat re-
fundacji.

Wptlyw na budzet (bez uwzglednienia RSS dla
Lorviqua)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, bez
uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka
(RSS), podjecia decyzji o objeciu refundacjg

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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produktu Lorviqua w ramach wnioskowanego
programu lekowego, prognozowane wydatki

pfatnika publicznego

_ w pierwszych dwéch latach po

wprowadzeniu wnioskowanej technologii do

prograrmu [ NN

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji

produktu leczniczego Lorviqua w scenariuszu

nowym, Wynosi

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogow wynikajacych z Rozporzg-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
08/01/2021), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zasto-
sowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego,
a zaproponowany RSS jest nierozerwalng cze-

$cig analizy,

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-
wane wydatki ptatnika

w pierwszych dwdch latach po rozszerzeniu
wskazan refundacyjnych produktu Lorviqua o
pierwszg linie leczenia choroby zaawansowane;.

Whioski koricowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazujg, ze w
przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg
produktu Lorviqua we wskazaniu leczenia
pierwszego rzutu pacjentdw z zaawansowanym
NDRP z obecnoscig rearanzacji w genie ALK,
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wydatki ptatnika publicznego _

(w analizie podstawowej z uwzglednieniem
RSS), w dwuletnim okresie obowigzywania

pierwszej decyzji refundacyjnej _
-. Analiza wariantoéw skrajnych oraz
analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ uzy-

skanych wynikéw — w kazdym z testowanych
scenariuszy z uwzglednieniem RSS objecie re-
fundacjg produktu Lorviqua we wnioskowanej
populacji wigze sie z _
|

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycz-
nej ispotecznej, zwigzanych zfinansowaniem
ze srodkow publicznych rozwazanej technologii.
Wprowadzenie refundacji produktu Lorviqua
we wnioskowanym wskazaniu nie bedzie nakta-
data dodatkowych wymogoéw zwigzanych z or-
ganizacjg udzielania $wiadczen zdrowotnych,
jak rowniez nie bedzie wymagac¢ dodatkowych
naktaddéw, zwigzanych np. z potrzebg przeszko-
lenia personelu, opracowaniem nowych wy-
tycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki.

Whnioskowane objecie refundacjg produktu
Lorvigua w programie leczenia raka ptuca po-
zwoli na rozszerzenie spektrum terapii celowa-
nych anty-ALK dostepnych w ramach | linii le-
czenia chorych na NDRP z obecnoscig rearanza-
cji genu ALK, a biorgc pod uwage wyzszg sku-
tecznos$¢ lorlatynibu nad komparatorami, przy-
czyni sie do uzyskania w populacji docelowe;j
dodatkowych korzysci zdrowotnych mierzonych
w zyskanych latach zycia skorygowanych o ja-
kos¢

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca

Lorviqua® (lorlatynib)

z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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1 Cel analizy

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania $wiadczen ze $rodkdéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) w przy-
padku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Lorviqua (lorlatynib) w leczeniu doro-
stych pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub uogdlnionym niedrobnokomadrkowym rakiem ptuca
z obecnoscig rearanzacji genu kinazy chtoniaka anaplastycznego (ALK, z ang. anaplastic lymphoma ki-

nase), nie poddawanych systemowemu leczeniu z powodu zaawansowanego nowotworu.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Pfizer Polska Sp. z 0. 0., w zwigzku z planowanym ztozeniem

do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktéw leczniczych:

e Lorvigqua, 30 tabl. powl., 100 mg (nr GTIN 05415062343531)
e lorvigua, 90 tabl. powl., 25 mg (nr GTIN 05415062348147)

w ramach programu lekowego |
_ Zapisy projektu programu lekowego przedstawiono w APD Lorviqua 2022.

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Lorvigua we wnioskowa-
nym wskazaniu w kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatdow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny,
tj. brak refundacji produktu Lorviqua w leczeniu pierwszej linii zaawansowanego NDRP z obec-
noscig rearanzacji genu ALK) oraz nowym (stan po wprowadzeniu wnioskowanego programu
lekowego);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej,
szczegdtowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Lorviqua 2022);

e prognoza wydatkdéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicz-
nych w poréwnywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkremental-

nych) wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Lorviqua we wnioskowanym wskaza-

niu.

Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym. Analiza wptywu na budzet zawiera réwniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla

istotnych parametréow modelu (szczegdty w Rozdziale 9).

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Ex-

cel 2019.

W modelu (arkusz MS Excel) wszystkie obliczenia dotyczace liczebnosci populacji oraz wydatkéw prze-
prowadzono bez zaokrgglania poszczegdlnych wartosci, natomiast w niniejszym dokumencie przedsta-

wiono wartosci zaokraglone.

2.1 Porownywane scenariusze

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

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), w ktérym pro-
dukt Lorvigua (lorlatynib, inhibitor kinazy tyrozynowej ALK trzeciej generacji) nie jest refundowany w
pierwszej linii leczenia systemowego u dorostych pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub uogél-
nionym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca z obecnosciag rearanzacji genu ALK. W scenariuszu istnie-
jacym w rozwazanym wskazaniu stosowane sg inne inhibitory kinazy tyrozynowej ALK — alektynib, bry-
gatynib, cerytynib (TKI drugiej generacji) oraz kryzotynib (TKI pierwszej generacji), finansowane w ra-
mach programu lekowego ,B.6. Leczenie niedrobnokomdérkowego lub drobnokomérkowego raka ptuca

(ICD-10 C 34)” (zatacznik B.6 do MZ 22/08/2022).

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg produktu leczniczego Lorviqua we wnioskowanym wskazaniu w ramach programu le-

kowego. Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Lorviqua w pierwszej linii leczenia NDRP
ALK+ spowoduje zmiany w udziatach poszczegélnych technologii medycznych |GG

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu



14 AESTIMO

2.2 Perspektywa analizy

Wyniki analizy oszacowano z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

Srodkow publicznych (w skrdcie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP).

Wytyczne AOTMIT dopuszczajg uwzglednienie wytgcznie perspektywy ptatnika publicznego w przy-
padku, gdy nie dochodzi do wspdtptacenia ze strony $wiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zesta-
wieniu z kosztem ponoszonym przez pfatnika publicznego. Z racji minimalnych kosztéw ponoszonych
przez pacjentow w trakcie terapii NDRP (zaniedbywalnych w stosunku do wydatkéw ptatnika publicz-
nego), w szczegdlnosci braku wspdtptacenia Swiadczeniobiorcdw za leki i Swiadczenia realizowane w ra-
mach programu lekowego (w tym wnioskowang interwencje), w analizie nie przeprowadzano oddziel-
nych obliczen z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i Swiadczeniobiorcdw, uznajac jg za tozsama

z PPP.

2.3 Horyzont czasowy

W analizie przyjeto horyzont czasowy obejmujgcy okres obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej

dia wnioskowanej interwencji (2 Iaa). |

W zapisach wymagan minimalnych, horyzont czasowy wiasciwy dla analizy wptywu na budzet zdefinio-
wany zostat jako perspektywa czasowa, w ktdrej szacowane sg wydatki podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkdéw publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnioskowanej technologii
(MZ 08/01/2021). Horyzont czasowy powinien objgé¢ przewidywany przedziat czasu wystarczajgcy do
ustalenia rownowagi na rynku, przy czym horyzont nie powinien by¢ krétszy niz 2 lata od zajscia zmiany

wynikajgcej z wydania pozytywnej decyzji o finansowaniu wnioskowanej interwenciji.

Podobnie, wytyczne oceny technologii medycznych zalecajg w analizie wptywu na budzet przyjecie prze-
dziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia réwnowagi na rynku, tj. do osiggniecia docelowej stabilnej
wielkosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentéw lub przedziat czasu obejmujgcy co najmniej pierw-
sze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty wprowadzenia finansowania danej technologii medycznej ze srodkow

publicznych (AOTMIT 2016).

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Zgodnie z Ustawg o refundacji z dnia 12 maja 2021 r. pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na
okres dwoch lat (Ustawa 2011), zatem uwzglednienie dtuzszego horyzontu wigzatoby sie po pierwsze z
zatozeniem, ze po uptynieciu obowigzywania decyzji refundacyjnej nastgpi jej automatyczne przedtuze-

nie na kolejny okres, a po drugie, ze nastgpi to na niezmienionych warunkach cenowych.

Modelowanie przeptywu pacjentéw w programie oraz wydatkéw ptatnika publicznego przeprowadzono
w miesiecznych (30-dniowych) cyklach, w ktérych wyznaczano liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych
(nowo wtgczonych) oraz kontynuujacych leczenie celowane z zastosowaniem inhibitorow ALK oraz cy-

kliczne koszty ponoszone przez ptatnika w poréownywanych scenariuszach (szczegdty w Rozdziale 6).

2.4 Aktualny sposéb finansowania produktu leczniczego Lorviqua
oraz wnioskowane warunki objecia refundacja

Produkty lecznicze Lorviqua tabl. powl. 100 mg x 30 szt. oraz Lorvigua tabl. powl., 25 mg x 90 szt. sg
obecnie refundowane ze Srodkéw ptatnika publicznego w ramach programu lekowego ,,B.6. Leczenie

niedrobnokomadrkowego lub drobnokomadrkowego raka ptuca (ICD-10 C34)” w zakresie wskazan:

e leczenie pacjentow z progresjg po zastosowaniu inhibitoréw ALK drugiej generacji u chorych na
miejscowo zaawansowanego (bez mozliwosci zastosowania leczenia lokoregionalnego) lub uo-

gblnionego raka niedrobnokomérkowego ptuca (MZ 22/08/2022).

Produkt Lorvigua umieszczony jest w odrebnej grupie limitowe] ,1225.0, Lorlatynib”. Obecne warunki

finansowania lorlatynibu w ramach istniejgcego programu B.6 podsumowuje ponizsza tabela.

Tabela 1. Aktualne warunki refundacji leku Lorviqua 25 mg i Lorviqua 100 mg.

Doptata $wiadcze-

Nazwa i zawarto$¢ Urzedowa Cena hurtowa  Wysoko$¢ limitu fi- . . .
. Kod EAN . niobiorcy (poziom
opakowania cena zbytu brutto nansowania L.
odptatnosci)
Lorviqua, tabl. powl, 25 11 chea3a8147  16.310,65 2t 17 126,18 7t 17 126,18 7t ozt
mg x 90 szt. (bezptatnie)
Lorviqua, tabl. powl, 015065343531 217475321 22 834,91 2t 22 834,91 7t ozt
100 mg x 30 szt. (bezptatnie)

Whnioskowane jest rozszerzenie finansowania produktu leczniczego Lorviqua ze srodkéw publicznych w
ramach programu lekowego o wskazanie leczenia pacjentow z NDRP i potwierdzong rearanzacjg w genie
ALK niepoddawanych wczesniej systemowemu leczeniu z powodu zaawansowanego nowotworu

(pierwsza linia leczenia systemowego zaawansowanego NDRP ALK+).

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Zgodnie z obowigzujacymi zasadami kwalifikacji lekow do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2011),

w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produkt leczniczy Lorviqua bedzie wydawany $wiad-

czeniobiorcom bezptatnic

Whnioskowane warunki refundacji leku Lorviqua podsumowuje ponizsza tabela.

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Lorviqua (lorlatynib).

Warunek refundacji Opakowania jednostkowe
Substancja czynna Lorlatynib Lorlatynib
Dawka 100 mg 25 mg
Posta¢ farmaceutyczna Tabletki powlekane Tabletki powlekane
Zawartos¢ opakowania jednostkowego 30 tabletek 90 tabletek
Kategoria dostepnosci refundacyjnej W ramach programu lekowego

Cena zbytu netto?)

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa?®

Grupa limitowa 1225.0, Lorlatynib
Podstawa limitu Nie Tak
DDD 100 mg 100 mg
Liczba DDD w opakowaniu 30 22,5

Cena hurtowa / DDD [ ] [ ]
Wysokos¢ limitu finansowania _ _
Poziom odptatnosci Bezptatny Bezptatny
Doptata swiadczeniobiorcy (pacjenta)

Koszt dziennej terapii4

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

D Whnioskowana urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto.
2 Wnioskowana urzedowa cena zbytu.

3 Urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowa (5% od urzedowej ceny zbytu).

4 Wedtug ceny zbytu netto.

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu Lorviqua obejmujg instrument dzielenia ryzyka
(RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosztow przeprowadzono réownolegle w dwdch wariantach:
z uwzglednieniem i bez uwzglednienia RSS dla produktu Lorviqua we wnioskowanym wskazaniu (pierw-

sza linia leczenia systemowego zaawansowanego NDRP z obecnoscig rearanzacji ALK).

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
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3 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wnio-
sku

W rozdziale 3.1 przedstawiono oszacowanie rocznej liczebnosci populacji kwalifikujgcej sie do zastoso-
wania lorlatynibu we wnioskowanym wskazaniu (pierwsza linia leczenia pacjentéw z zaawansowanym
NDRP z potwierdzong rearanzacja genu ALK) w oparciu o wykonany przeglad epidemiologii. Celem wa-
lidacji otrzymanych liczebnosci, w rozdziale 3.2 przedstawiono niezalezne oszacowanie oparte na wyni-
kach syndykatowego badania rynku ,,OncoZoom. Rak ptuca. Leczenie i diagnostyka niedrobnokomarko-
wego raka ptuca (NDRP)”, przygotowanego przez COGNOSCO _OncoZoom 2020). Pro-
gnoze rzeczywistej liczby pacjentdw wigczanych do terapii celowanej anty-ALK w warunkach programu

lekowego wykonano w rozdziale 3.3.

3.1 Epidemiologiczne oszacowanie potencjatu rynkowego dla lor-
latynibu

W epidemiologicznym oszacowaniu maksymalnej liczebnosci chorych (potencjatu) kwalifikujgcych sie
do zastosowania produktu Lorviqua (lorlatynib) w ramach wnioskowanego programu lekowego postu-
zono sie polskimi danymi z Krajowego Rejestru Nowotworéw oraz danymi z bazy Globocan dotyczgcymi
zachorowalnosci na raka ptuca, analizami weryfikacyjnymi i analizami wnioskodawcow dotyczgcymi le-
kow ubiegajacych sie o refundacje we wskazaniu obejmujgcym chorych na niedrobnokomarkowego
raka ptuca (AOTMIT Gavreto 2022, BIA Alunbrig 2020) oraz badaniami epidemiologicznymi i klinicznymi
odnalezionymi w ramach szybkiego przeglagdu medycznych baz danych (Pubmed) oraz zasobdéw Inter-
netu. W pierwszej kolejnosci korzystano z danych odnoszacych sie do populacji polskiej, w przypadku

nieodnalezienia takich danych lub ich niskiej jakosci korzystano ze zrédet zagranicznych.

Zgodnie z projektem wnioskowanego programu lekowego do leczenia lorlatynibem kwalifikujg sie doro-

$li chorzy na niedrobnokomadrkowego raka ptuca spetniajgcy tagcznie ponizsze kryteria:

1. Rozpoznanie histologiczne lub cytologiczne gruczolakoraka ptuca lub niedrobnokomaérkowego
raka ptuca z przewagg utkania gruczolakoraka lub raka wielkokomdrkowego lub niedrobnoko-
morkowego raka ptuca bez ustalonego typu histologicznego (NOS);

2. Obecnos¢ rearanzacji w genie ALK na podstawie badania immunohistochemicznego (IHC) lub
fluoroscencyjnej hybrydyzacji in situ (ang. fluorescencje in situ hybridisation - FISH) lub sekwen-

cjonowania nowej generacji (ang. new-generation sequencing - NGS) z wykorzystaniem

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
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zwalidowanego testu wykonywanego w laboratorium posiadajgcym aktualny certyfikat euro-
pejskiego programu kontroli jakosci dla danego testu;

3. Zaawansowanie miejscowe (stopien Il - z wyjgtkiem przypadkdéw, w ktérych mozliwe jest zasto-
sowanie radiochemioterapii, radioterapii lub chirurgicznego leczenia) lub uogdlnienie (stopien
IV);

4. Sprawnos$¢ w stopniu 0-2 wg klasyfikacji Zubroda-WHO lub ECOG;

5. Spetnienie pozostatych kryteriéw kwalifikacji do otrzymania pierwszej linii leczenia (szczegdtowa
lista kryteridw witgczenia do proponowanego programu lekowego zostata przedstawiona w APD

Lorviqua 2022).

Szczegdtowe omowienie kolejnych etapdw oszacowania liczebnosci populacji docelowej przedstawiono

w ponizszych punktach.

Liczba nowych zachorowan na raka ptuca (C34) w Polsce

Zapadalnos¢ na raka ptuca w Polsce analizowano na podstawie rocznych raportow Krajowego Rejestru
Nowotwordw (KRN) i prognozowanej zapadalnosci na lata 2025, 2030, 2035 i 2040 z bazy Globocan
(KRN 2022; AOTMIT Gavreto 2022). Zapadalno$¢ raportowana przez KRN oznacza liczbe unikalnych cho-
rych, ktdrzy zgodnie z bazg Krajowego Rejestru Nowotwordw zachorowali na raka ptuca w danym roku
(najnowsze dane dostepne dla 2019 r.). Ze wzgledu na 5-letnie przedziaty wiekowe raportowane w KRN,
w analizie konserwatywnie uwzgledniono liczbe pacjentéw powyzej 15. roku zycia. Liczbe nowych za-
chorowan na raka ptuca przeliczono na lata obejmujagce horyzont analizy wptywu na budzet (2023-2025)

zaktadajac linowy wzrost zachorowalnosci w latach 2020- 2025.

Wykres 1. Prognozowana liczba nowych zachorowan na raka ptuca w Polsce —na podstawie danych KRN.

Roczna liczba zachorowan w Polsce (ICD-10: C34 Oskrzela i ptuco; Plec: Ogdotem; Grupa wiekowa: 15-85+; Prognoza: liniowa)
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Prognozowana wg danych KRN liczba nowych zachorowan na raka ptuca w latach 2023 -2025 w Polsce

wynosi kolejno 22 600, 22 730 oraz 22 861.

W ponizszej tabeli przedstawiono dane Globocan dotyczace prognozowanej zapadalnosci na nowo-
twory ztosliwe oskrzeli i ptuca (ICD-10: C.34) opracowane na potrzeby Raportu oceny technologii o wy-
sokiej innowacyjnosci w ramach Funduszu Medycznego za rok 2022 dla leku Gavreto (pralsetynib) (AOT-
MIT Gavreto 2022, AOTMIT Retsevmo 2022). W oparciu o dane Globocan wyznaczono funkcje wielo-
mianowa (wielomian stopnia 3), charakteryzujgca sie najlepszym dopasowaniem do danych, ktére w
dalszym etapie postuzyty do przeprowadzenia interpolacji liczby nowych zachorowan na NDRP na lata

2023-2025.

Wykres 2. Prognozowana liczba nowych zachorowan na raka ptuca w Polsce — na podstawie danych
Globocan.

Roczna liczba zachorowan na raka ptuc w Polsce wedtug danych Globocan
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Kolejnym zrodtem danych dotyczacych zapadalnosci na raka ptuca w Polsce jest progowa (ekstrapolacja
liniowa, R?=0,9934) wykonana na podstawie rzeczywistych danych NFZ przedstawionych w ramach Ana-

lizy weryfikacyjnej dla leku Tecentrig (AWA Tecentriqg 2022).
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Wykres 3. Prognozowana liczba nowych zachorowan na raka ptuca w Polsce — na podstawie danych NFZ.

Roczna liczba zachorowari na raka ptuc w Polsce wedtug danych NFZ

«=m=Dane historyczne NFZ =[D=Prognoza
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Na podstawie danych NFZ oszacowano, ze prognozowana liczba zachorowan na raka ptuca w latach

2023-2025 wyniesie odpowiednio 27 812, 26 014 oraz 24 215 pacjentow.

W ponizszej tabeli zestawiono prognozowang zachorowalnos¢ na raka ptuca w Polsce na podstawie zi-

dentyfikowanych Zrédet danych:

e dane z Krajowego Rejestru Nowotwordéw;
e dane z bazy danych Globocan opublikowane w dokumencie AOTMIT Gavreto 2022,

e dane z bazy Narodowego Funduszu Zdrowia opublikowane w AWA Tecentriq 2022.

Tabela 3. Zestawienie prognozowanych liczb zachorowan na raka ptuca w latach 2023-2026.

2023 2024 2025 2026

KRN 22 600 22730 22 861 22991
Globocan 30933 31371 31792 32197
NFZ 26014 24 215 22417 20619

Prognoza wykonana na podstawie danych NFZ wykazuje tendencje malejgcg w liczbie nowych rozpo-
znan raka ptuca. W poréwnaniu z prognoza w oparciu o dane rzeczywiste KRN oraz z bazy Globocan
tendencja ta jest niespdjna - wedtug prognoz wykonanych w oparciu o KRN i Globocan wykazano trend
wzrostowy. Poza tym wydaje sig, ze interpretujgc dane o zachorowalnosci NFZ za 2020 r. mozliwe byto
pominiecie przejsciowego, negatywnego wptyw pandemii COVID na wykrywalno$¢ nowotwordw, co
poddaje w watpliwos¢ zatozenie rzeczywistego trendu malejgcego w najblizszych latach. Dane NFZ zo-
staty przedstawione przez Agencje jako zrédto zapadalnosci na raka ptuc w analizie weryfikacyjnej dla

leku Tecentrig (AWA Tecentrig 2022). Natomiast dane KRN byty wielokrotnie wykorzystywane do
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oszacowania zapadalnosci na raka ptuca w Polsce na potrzeby najnowszych analiz wptywu na budzet
ptatnika, w ocenie Agencji byty uznane za wiarygodne (BIA Alunbrig 2020, BIA Alunbrig 2019). Z kolei w
oszacowaniu liczebnosci populacji wykonanym przez Agencje na potrzeby raportéw oceny technologii
o wysokiej innowacyjnosci w ramach Funduszu Medycznego za rok 2022 (dla lekéw Gavreto — pralsety-
nib oraz Retsevmo - selperkatynib), wykorzystano prognozy oparte zarowno na danych KRN jak i Globo-
can. Z uwagi na znaczne rdznice miedzy wynikami oszacowan na podstawie danych baz KRN i Globocan
w tych opracowaniach za wariant podstawowy przyjeto Srednig z wartosci zaokraglonych, oszacowa-
nych dla kolejnych lat w oparciu o prognoze na podstawie KRN i Globocan (AOTMIT Gavreto 2022, AOT-
MIiT Retsevmo 2022).

Zarowno dane KRN jak i Globocan wskazujg na trend wzrostowy liczby chorych na raka ptuca, -

Tabela 4. Zestawienie prognozowanych liczb zachorowan na raka ptuca w latach 2023-2026.

2023 2024 2025 2026
KRN 22 600 22730 22 861 22991
Globocan 30933 31371 31792 32197
Srednia: KRN, Globocan 26 767 27 050 27 326 27 594

Prognozowana liczba nowych chorych na raka ptuca w 2023 roku wyniesie 22 600, w 2024 roku —22 730,
aw 2025 roku 22 861 pacjentéw.

Udziat chorych z niedrobnokomérkowym rakiem ptuca (NDRP)

Zgodnie z kryteriami wnioskowanego programu lekowego do leczenia lorlatynibem bedg kwalifikowac
sie chorzy z rozpoznaniem histologiczne lub cytologiczne gruczolakoraka ptuca lub niedrobnokomarko-
wego raka ptuca z przewagg utkania gruczolakoraka lub raka wielkokomdérkowego lub niedrobnokomor-
kowego raka ptuca bez ustalonego typu histologicznego (NOS). Najczesciej rozpoznawane sg 4 typy hi-
stologiczne raka ptuca: rak gruczotowy, rak ptaskonabtonkowy, rak drobnokomérkowy oraz rak wielko-
komorkowy, a pozostate typy histologiczne stanowig mniej niz 1% wszystkich rozpoznan pierwotnych
nowotwordéw ptuc (Krzakowski 2022). W zwigzku z tym, w analizie przyjeto, ze populacje docelowg sta-

nowig ogdlnie chorzy na niedrobnokomadrkowego nieptaskonabtonkowego rak ptuca.
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Udziat pacjentdéw z rakiem niedrobnokomorkowym wséréd pacjentéw z rakiem ptuca zaczerpnieto ze
zidentyfikowanych na stronach AOTMIT analiz dla lekow Gavreto oraz Alunbrig (AOTMIT Gavreto 2022,
BIA Alunbrig 2020). Autorzy tych analiz wykonali obszerne wyszukiwanie danych literaturowych doty-
czacych udziatu chorych z niedrobnokomdérkowym rakiem ptuca wsrdod wszystkich chorych na raka
pfuca. Zgodnie ze zidentyfikowanymi Zzrédtami danych rak niedrobnokomérkowy jest grupa nowotwo-

réw ptuca rozpoznang u 80-95% przypadkow (AOTMIT Gavreto 2022, BIA Alunbrig 2020).

W niniejszej analizie przyjeto, ze odsetek chorych z niedrobnokomarkowym rakiem ptuca wynosi 85,2%
na podstawie polskich danych zidentyfikowanych w ramach analizy BIA Alunbrig 2020 (Sukiennicki 20189,
Wolny-Rokicka 2018), co jest réwniez zgodne z danymi przedstawionymi w Krzakowski 2022 (ok. 85%).

Tabela 5. Udziat pacjentow z NDRP wsrod chorych na raka ptuca.

Zrédto Liczba chorych na raka ptuca Liczba chorych na NDRP Odsetek
Sukiennicki 2019 192 163 84,9%
Wolny-Rokicka 2018 72 62 86,1%
Srednia wazona* 85,2%

*  Waga: liczebnos$¢ proby

Zgodnie z oficjalnymi danymi z raportu Wyzwania diagnostyki patomorfologicznej i molekularnej oraz
leczenia raka ptuca pod patronatem Narodowego Instytutu Onkologii, Instytutu Gruzlicy i Choréb Ptuc,
Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej, Polskiego Towarzystwa Onkologicznego, Polskiego Towa-
rzystwa Choroéb Ptuc, Polskiego Towarzystwa Patologéw u 60% chorych z NDRP w Polsce wystepuje nie-
ptaskonabtonkowy rak ptuca (w tym gruczotowy, wielokomarkowy, inne) a u pozostatych 40% wystepuje

ptaskonabtonkowy NDRP (Innowo 2021).

Stadium zaawansowania choroby

Do wnioskowanego programu lekowego bedg kwalifikowali sie chorzy w stadium zaawansowania miej-
scowego (stopien Ill - z wyjgtkiem przypadkow, w ktdrych mozliwe jest zastosowanie radiochemiotera-

pii, radioterapii lub chirurgicznego leczenia) lub w stadium uogdlnionym (stopien 1V).

Zgodnie z danymi przedstawionymi w analizie dla leku Gavreto, 70% przypadkdéw raka ptuca stanowi
nowotwodr w stadium zaawansowanym (AOTMIT Gavreto 2022). Natomiast w analizie wptywu na budzet
dla brygatynibu (Alunbrig) odsetek pacjentéw w stadium zaawansowania choroby IlIB lub IV w populacji
pacjentéw z NDRP przyjeto na poziomie 67,20% - wartos¢ ta zostata oszacowana jako $rednia z badan

Barni 2015 oraz Wajcik 2009 (BIA Alunbrig 2020).

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu



24 AESTIMO

Tabela 6. Odsetek pacjentéw z NDRP w stadium I1IB/IV.
Zrédto Udgziat chorych w stadium 1lIB/IV Uwagi

AOTMIT Gavreto 2022 70%

uwzgledniono pacjentéw z NDRP o typie gru-

. 70,8% : ) :
Barni 2015 (= 325/ 459) czotowym i bez ustalonego typu histologicz-
nego
29,5% i ientd i -
Wojcik 2009 0 uwzgledniono pacjentéw z NDRP o typie gru
(=13 /44) czotowym
BIA Alunbrig 2020 67.2%

(Barni 2015 x Wajcik 2009)

Warto$¢ oszacowana na podstawie dostepnych danych literaturowych (67,2%) jest spdjna z informa-
cjami zawartymi w opracowaniu analitycznym dla pralsetynibu (70%). W zwigzku z czym w epidemiolo-
gicznym oszacowaniu liczebnosci populacji docelowe] przyjeto udziat chorych w zaawansowanym sta-

dium zaawansowania réwng 67,2 % (Barni 2015, Wdjcik 2009).

Testowanie na obecnosé mutacji w genie ALK

Polskie wytyczne wskazujg na konieczno$é przeprowadzenie oceny genéw EGFR i ALK oraz ROS1 u cho-
rych na zaawansowanego raka innego niz ptaskonabtonkowy (Krzakowski 2022). Poniewaz oszacowanie
epidemiologiczne ma na celu ustalenie maksymalnego potencjatu dla rozwazanej technologii, tj. popu-
lacji chorych potencjalnie kwalifikujgcych sie do leczenia lorlatynibem w idealnym scenariuszu braku
ograniczen zwigzanych z testowaniem genetycznym, niezasadne bytoby jej ograniczanie poprzez zato-
zenie o braku testu diagnostycznego u czesci chorych, tym bardziej, ze wraz z rozpowszechnieniem no-
woczesnych terapii ukierunkowanych molekularnie, jak réwniez wprowadzeniem metod sekwencjono-
wania nowej generacji (NGS), w najblizszych latach spodziewany jest systematyczny wzrost odsetka ba-
danych. W zwigzku z powyzszym zatozono, ze genetyczne badania diagnostyczne beda wykonywane

u wszystkich chorych (100%).

Obecnos¢ rearanzacji genu ALK

W ponizszej tabeli zaprezentowano Zrédta danych dotyczgce udziatu chorych z rozpoznaniem gruczola-
koraka ptuca lub niedrobnokomadrkowego raka ptuca z przewagg utkania gruczolakoraka lub raka wiel-
kokomodrkowego lub niedrobnokomdrkowego raka ptuca bez ustalonego typu histologicznego (NOS)
z obecnoscig rearanzacji w genie ALK, ktére zostaty zidentyfikowane w analizach wptywu na budzet dla
leku Alunbrig oraz dodatkowo zidentyfikowane w wyniku niesystematycznego przegladu baz informacji

medycznych (BIA Alunbrig 2020).
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Tabela 7. Odsetek pacjentéw z rearanzacjg w genie ALK wsréd pacjentéw z nieptaskonabtonkowym
NDRP.

Liczba pacjentéw Udziat pacjentéw

Liczba .
Z rearanzacjg w

Zrédto Populacja pacjentéw bez rearanzacji Z rearanzacja w

w genie ALK genie ALK genie ALK

Bergethon  IA-IV, NDRP o typie gruczotowym i bez usta- 0
2012 lonego typu histologicznego, USA 753 737 16 2,12%
Boland 2009 NDRP o typie gruczotowym, USA 185 180 5 2,70%
Dai 2012 NDRP o typie gruczotowym, USA 1011 973 38 3,76%
El Naderi 2020 NDRP o typie nieptaskonabtonkowym, Liban 152 146 6 3,95%
Griesinger lib/c/IV, nlepiaslfonab’ronkowy NDRP 5 152 5049 103 4,79%

2021 Niemcy
Kerr 2018 I-1ll, NDRP o typie gruczotowym, USA 944 897 47 4,98%
Lamy 2022 Przerzutgwy lub zaawansowany NDRP'o ty- 4521 4333 188 4,16%
pie nieptaskonabtonkowym, Francja
Lee 2018 b/IV NDRPotyplg nlep+§skohab+onkowym, 108" 100 5 4,63%
Wtochy, Hiszpania, Niemcy
Martelli 2009 -1V, NDRP o) tylp|e n|ep’raskonab’ron.kowyn.'1 66 63 3 4,55%
lub wielkokomdrkowym, Wtochy, Hiszpania

Mc Keage I-IV, NDRP o typie nieptaskonabtonkowym, 0
2020 Nowa Zelandia 407 373 34 8,35%
McKay 2016 I-IV, NDRP o typie nllJeSrZr\askonab’ronkowym, 4861 4739 122 251%

I-IV, NDRP ie nieptask tonk

Rodig 2009 ' °typie ”L'JeSpAas onabfonkowym, 5o 338 20 5,59%
Salas 2021 Przerzutowy lub zaawansowany NDRP o ty- 5520 5432 85 337%

pie gruczotowym lub NOS, Hiszpania

I-IV, NDRP o typie gruczotowym, wielkoko-
Salido 2011  morkowym i oskrzelikowo-pecherzykowy lub 77 74 3 3,90%
NOS, Hiszpania

NDRP o typie nieptaskonabtonkowym lub

Sanders 2011 ) , 39 34 5 12,82%
wielkokomdérkowym
. I-IV, NDRP o typie nieptaskonabtonkowym 0
Sequist 2011 lub wielkokomérkowym, USA 487 460 27 5,54%
I-IV, NDRP o typie nieptaskonabtonkowym 0
Shaw 2009 lub wielkokomorkowym lub NOS, USA 94 ’8 16 17,02%
Srednia wazona (waga: liczebno$¢ préb) 3,86%

*  u 15 pacjentow nieznany status mutacji ALK;

AU 3 pacjentdw nieznany status mutacji ALK
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Udziat pacjentéw chorych na NDRP (o typie nieptaskonabtonkowym i/lub wielkokomérkowym i/lub
NOS), u ktérych potwierdzono rearanzacje w genie ALK wynosit od 2,12% do 17,02%. Wydaje sie, ze
odnaleziony zakres udziatu pacjentéw, u ktérych wystepuje rearanzacja w genie ALK jest bardzo szeroki,
jednak nalezy zauwazy¢, ze wartos¢ 17,02% oraz kolejny co do wielkosci udziat 12,82% dotycza niewiel-
kich préb pacjentéw (N = 94 w badaniu Shaw 2009 oraz N= 39 w badaniu Sanders 2011) co mogto miec
wptyw na otrzymany wynik (im mniej liczna préba w badaniu tym nizszg wiarygodnos¢ ma otrzymany
wynik). Wobec tego do oszacowania liczebnosci populacji docelowej obliczono $rednig wazong, gdzie za
wage przyjeto liczebno$¢ badanej proby. Usredniony odsetek chorych na NDRP, u ktérych potwierdzono

rearanzacje w genie ALK oszacowano na 3,86%.

Odsetek pacjentéw ze stopniem sprawnosci ECOG 0-2

Kolejnym kryterium jakie muszg spetni¢ chorzy kwalifikowani do wnioskowanego programu lekowego
jest sprawnos¢ w stopniu 0-2 wg klasyfikacji Zubroda-WHO lub ECOG. W celu odnalezienia danych do-
tyczacych udziatu chorych w stopniu 0-2 wg ECOG w pierwszej kolejnosci zweryfikowano publikacje zi-
dentyfikowane w ramach analiz dla leku Alunbrig oraz dodatkowo przeprowadzono szybki przeglad za-
sobdéw Internetu (BIA Alunbrig 2020). Poszukiwano badan, w ktérych populacje docelowg stanowili cho-
rzy na nieptaskonabtonkowego NDRP w stadium zaawanasowana llI/IV lub IV kwalifikujgcy sie do lecze-

nia farmakologicznego.

Tabela 8. Udziat chorych na NDRP ze stopniem sprawnosci 0-2 wg ECOG

Liczba pacjentéw z  Liczba pacjen- Odsetek chorych

Ardle HelEE okreélonym ECOG  téwz ECOG 0-2 2 ECOG 0-2

I-IV NDRP (typ: gruczotowy, oskrzelikowo-peche-
Carrato 2014 rzykowy, gruczotowo-ptaskonabtonkowy, NOS, 3177 299 94,40%
ptaskonabtonkowy, wielkokomarkowy, inny)

Chabowski 2018 [-IV NDRP 185 175 94,59%
Czwojda 2000 Bd. 112 77 68,75%
Peters 2017 111B/IV NDRP 2158 1695 78,54%

I-IV, NDRP (typ: gruczotowy, ptaskonabtonkowy,

Ramlau 2015 . . . 1453 1387 95,46%
wielkokomorkowy, inny)
D : -
Schuette 2015 "'P/!V NDRP (typ: gruczofowy, ptaskonabton 3729 3540 94,93%
kowy, wielkokomérkowy, inny)
Srednia wazona 9873 10814 91,30%

A na podstawie BIA Alunbrig 2020
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Ze wzgledu na brak badan odpowiadajgcych scisle ocenianej populacji, w oszacowaniu podstawowym

przyjeto Sredni wazony odsetek sposrdd zidentyfikowanych badan (91,3%).

Podsumowanie epidemiologicznego oszacowania liczebno$ci populacji docelowej

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie epidemiologicznego oszacowania liczebnosci popula-
cji docelowej chorych na niedrobnokomadrkowego raka ptuca kwalifikujacych sie do leczenia pierwszej
linii (chorzy z mutacja w genie ALK wczes$niej nie poddawani systemowemu leczeniu z powodu zaawan-
sowanego nowotworu) przy wykorzystaniu substancji czynnej lorlatynib, w pierwszych dwadch latach od

zaktadanej daty objecia refundacjg produktu Lorviqua w rozwazanym wskazaniu.

W oszacowaniu uwzgledniono nastepujace kryteria kwalifikacji do leczenia lorlatynibem w ramach wnio-

skowanego programu:

e Liczba nowych corocznych zachorowan na raka ptuca (C34) w Polsce;

e Udziat chorych z niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca (NDRP) w populacji chorych na raka
ptuca;

e Udziat pacjentow w llib / IV stadium zaawansowania choroby;

e Udziat pacjentéw poddanych testowaniu na obecno$¢ mutacji w genie ALK;

e Udziat pacjentdw, u ktérych wystepuje rearanzacji genu ALK;

e Udziat pacjentow ze stopniem sprawnosci ECOG 0-2.

Nie zawezono populacji docelowej wzgledem pozostatych kryteriow wtaczenia do wnioskowanego pro-
gramu lekowego — jest to podejscie konserwatywne przypuszczalnie majgce wptyw na przeszacowanie
liczebnosci populacji docelowej. Poza tym uwzglednienie zbyt duzej liczby parametréw ograniczajgcych
populacje mogtoby wptyngé na obnizenie wiarygodnosci oszacowania w zwigzku z czym uwzgledniono

wyfacznie kluczowe parametry zawezajgce populacje docelowa.

Tabela 9. Epidemiologiczne oszacowanie liczebnosci populacji docelowej (maksymalna liczba pacjen-
tow, u ktorych lorlatynib mdgtby byc zastosowany we wnioskowanym wskazaniu).

Liczba nowych zachorowan na raka ptuca (KRN) 22 665 22796
UdZziat chorych z NDRP (Sukiennicki 2019, Wolny-Rokicka 2018) 85,2%

Liczba nowych zachorowarn na NDRP 19317 19428
Udziat pacjentéw z npNDRP (Innowo 2021) 60,0%

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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N

Liczba pacjentéw z npNDRP 11590 11657
Udziat pacjentéw w stadium zaawansowania Ilib/IV 67,2%
Liczba pacjentow w stadium zaawansowania Illb/IV 7788 7 833
Udziat pacjentow testowanych na obecnos¢ mutacji ALK 100%
Liczba pacjentdéw testowana na obecnos¢ mutacji ALK 7788 7 833
Udziat pacjentow z obecnoscig rearanzacji w genie ALK 3,86%
Liczba pacjentdw z obecnoscig rearanzacji w genie ALK 301 302
Udziat pacjentow z ECOG 0-2 91,3%
Liczba pacjentow ze stopniem sprawnosci ECOG 0-2 275 276
Liczebno$¢ populacji docelowej 275 276

Maksymalna liczba pacjentéw, u ktorych produkt Lorviqua mégtby by¢ zastosowany we wnioskowanym
wskazaniu wynosi 275 i 276 w pierwszych dwdch latach po zaktadanym wprowadzeniu lorlatynibu do

programu leczenia pierwszej linii zaawansowanego NDRP ALK+.

3.2  Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej na podstawie wy-
nikdw badania OncoZoom 2020

Badanie syndykatowe OncoZoom 2020 zostato przeprowadzone w listopadzie 2020 roku

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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W celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej dorostych chorych na NDRP kwalifikujgcych sie do
whnioskowanego programu lekowego do leczenia lorlatynibem na podstawie wynikéw badania Onco-
Zoom 2020 wykorzystano nastepujgce dane:
1. Liczba chorych na NDRP w populacji chorych na raka ptuca
2. Liczba chorych na NDRP w stadium lll'i 1V (chorzy z chorobg wtdrnie i pierwotnie zaawansowang)
3. Liczba chorych na raka nieptaskonabtonkowego lub NOS otrzymujacych paliatywne leczenie
przyczynowe
4. Liczba chorych na raka nieptaskonabtonkowego lub NOS otrzymujgcych paliatywne leczenie
przyczynowe poddanych diagnostyce EGFR, u ktérych nie wykryto mutacji EGFR
5. Liczba chorych na raka nieptaskonabtonkowego lub NOS otrzymujgcych paliatywne leczenie
przyczynowe bez mutacji EGFR, u ktérych potwierdzono rearanzacje w genie ALK
6. Liczba chorych na zaawansowany gruczotowy lub z przewagg utkania gruczotowego NDRP z po-

twierdzong rearanzacjg ALK, ktdrzy otrzymuja pierwszg linie terapig anty ALK.

Na podstawie powyzszych liczb chorych | o< o

wano udziaty pacjentow spetniajgcych kolejne kryteria kwalifikacji do wnioskowanego programu lecze-
nia lorlatynibem. Wyjsciowg zachorowalno$¢ na raka ptuca w raporcie oszacowano na podstawie danych
KRN w 2017 r.; na potrzeby niniejszej analizy, oszacowanie populacji zaktualizowano o prognozy zacho-
rowalnosci KRN na lata 2023-2025. Na ponizszym wykresie przedstawiono oszacowanie liczebnosci po-
pulacji docelowej na rok 2023 wykonane w oparciu o wyniki badania OncoZoom 2020. Szczegdtowe wy-
niki badania OncoZoom 2020, ktére zostaty wykorzystane w niniejszym oszacowaniu przedstawiono w

Zataczniku Btad! Nie mozna odnalez¢ zrédta odwotania..
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Wykres 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej na 2023 r. w oparciu o wyniki badania Onco-
Zoom 2020 i KRN 2022.
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Oszacowana liczebnosci populacji docelowej kwalifikujgcych sie do pierwszej linii leczenia celowanego

anty ALK w 2023 r. wynosi _ Analogiczne obliczenia wykonano dla horyzontu czasowego

analizy (_), ktore podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 10. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej w oparciu o wyniki badania OncoZoom 2020

- e o
Parametry oszacowania

Zapadalnos¢ na raka ptuca (prognoza KRN) 22 665 22796

Udziat chorych na NDRP

Liczba chorych na NDRP -

Udziat chorych z chorobq pierwotnie zaawansowangq

Udziat chorych z chorobg wtdrnie zaawansowangq

Liczba chorych z zaawansowanym NDRP

Udziat chorych Rak gruczofowy lub rak z przewagq utkania gruczotowego
ol‘“rzyqucych p‘a- Rak wielkokomdrkowy
liatywne leczenie

przyczynowe Rak NOS

Liczba chorych Rak gruczotowy lub rak z przewagg utkania gruczotowego

otrzymujgcych pa-
liatywne leczenie
przyczynowe Rak NOS

Rak wielkokomorkowy

Udziat pacjentdw poddawanych diagnostyce EGFR w wyniku ktdrej potwierdzono
brak mutacji EGFR

Liczba pacjentéw z Rak wielkokomdrkowy lub NOS

EGFR(-)

Rak gruczotowy lub z przewagg utkania gruczotowego

Udziat pacjentéow poddawanych diagnostyce ALK w wyniku ktdrej potwierdzono .
rearanzacje w genie ALK
Liczba pacjentow Rak wielkokomérkowy lub NOS - -
EGFR(-) i potwier-
dzong rearanzacjg
ALK

Rak gruczotowy lub z przewagg utkania gruczotowego

Liczba pacjentdéw z zaawansowanym gruczotowy lub z przewagg utkania gruczoto-
wego NDRP lub wielkokomdrkowy lub NOS NDRP z potwierdzong re-aranzacjg ALK

Udziat pacjentéw otrzymujqcych pierwszq linie leczenia terapig anty-ALK -

Liczba pacjentéw z zaawansowanym gruczotowym lub z przewaga utkania gruczo-
towego NDRP lub wielkokomérkowym lub NOS NDRP z potwierdzong rearanzacjg - -
ALK, otrzymujacych pierwsza linie leczenia terapig anty-ALK
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Niezalezne oszacowanie liczby pacjentéw kwalifikujgcych sie do pierwszej linii leczenia celowanego anty

ALK, zaczerpniete z badania rynku OncoZoom 202_
-

3.3 Prognoza liczebnosci populacji stosujgcych leczenie celowane
anty ALK w pierwszej linii leczenia systemowego

W chwili obecnej zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia, w ramach programu lekowego Leczenie
niedrobnokomdrkowego lub drobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)” (zatacznik B.6 do Obwiesz-
czenia MZ 22/08/2022), finansowaniem ze $rodkéw publicznych w | linii leczenia u chorych wcze$niej
niepoddawanych systemowemu leczeniu z powodu zaawansowanego nowotworu objete sg nastepu-
jace inhibitory ALK: u chorych z rearanzacjg w genie ALK lub ROS1 —kryzotynib (inhibitor ALK | generacji),
a u chorych z rearanzacjg w genie ALK — alektynib, brygatynib, cerytynib (inhibitory ALK Il generacji).
Ponadto, kryzotynib jest finansowany ze srodkéw publicznych w Il lub 11l linii leczenia u chorych z niepo-
wodzeniem wczesniejszej chemioterapii wielolekowej z udziatem pochodnych platyny lub monoterapii
stosowane] z powodu zaawansowanego nowotworu lub chemioterapii jednolekowej stosowanej z po-
wodu zaawansowanego nowotworu, jak réwniez w leczeniu pacjentdw z rearanzacjg genu ROS1. Nato-
miast substancje czynne alektynib, cerytynib oraz brygatynib mozna stosowac w leczeniu pacjentéw z

zaawansowanym ALK-dodatnim niedrobnokomadrkowym rakiem ptuca po niepowodzeniu terapii innym

inhibitorem ALK.

Lorlatynib jest obecnie finansowany ze srodkdéw publicznych w Polsce we wskazaniu obejmujgcym le-
czenie pacjentdw z progresja po zastosowaniu inhibitoréw ALK drugiej generacji u chorych na miejscowo
zaawansowanego (bez mozliwosci zastosowania leczenia lokoregionalnego) lub uogdlnionego niedrob-

nokomorkowego raka ptuca ALK-dodatniego.

W ponizszej tabeli przedstawiono historie finansowania inhibitoréw ALK w ramach programu lekowego
Leczenie niedrobnokomdrkowego lub drobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C 34)” z uwzglednieniem

podziatu na linie leczenia.
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Tabela 11. Historia finansowania inhibitoréw ALK w ramach programu lekowego Leczenie niedrobno-
komdrkowego lub drobnokomdérkowego raka ptuca (ICD-10 C 34).

Program lekowy B.6.: 1 linia leczenia systemowego
kryzotynib
alektynib
cerytynib

brygatynib

lorlatynib

Program lekowy B.6.: 2-3 linia leczenia systemowego
kryzotynib
alektynib
cerytynib

brygatynib

lorlatynib

* w tym samym czasie wprowadzono réwniez refundacje kryzotynibu (w pierwszej i dalszych liniach) u pacjentéw z rearanzacjg genu ROS1

Zgodnie z rekomendowanym przez Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej algorytmem diagnostycz-
nym, wszyscy chorzy na NDRP powinni by¢ kierowani na odpowiednie testy w kierunku wykrycia mutac;ji
genu EGFR oraz oceny stanu gendw ALK i ROS1. Z tego wzgledu nie nalezy przypuszczaé, ze w chwili
obecnej w Polsce pacjenci z wykrytg juz rearanzacjg genu ALK, spetniajacy kryteria kwalifikacji do pro-
gramu z zastosowaniem refundowanych lekdw z grupy ALK TKI, w dalszym ciggu leczeni sg z zastosowa-
niem chemioterapii klasycznej. W konsekwencji, jako technologie opcjonalne wobec lorlatynibu w roz-
wazanym wskazaniu nalezy przyjac¢ wytacznie inne zarejestrowane do stosowania w | linii leczenia oraz
refundowane w Polsce inhibitory kinazy tyrozynowej ALK — alektynib, brygatynib, cerytynib oraz kryzo-
tynib. Z tego wzgledu, prognoze wydatkdéw ptatnika publicznego w poréwnywanych scenariuszach wy-
konano w populacji chorych otrzymujgcych w pierwszej linii leczenia systemowego leczenie celowane

anty ALK.

Przedstawione w poprzednich rozdziatach 3.1 i 3.2 oszacowania liczebnosci populacji nalezy traktowac
jako maksymalny potencjat dla wnioskowanej technologii, tj. docelows liczbe pacjentéw wigczanych na
terapie celowang anty ALK w sytuacji braku ograniczen w testowaniu molekularnym oraz w dostepie do
leczenia. W rzeczywistosci nalezy oczekiwacé, ze ze wzgledu na stosunkowo krotki czas od wprowadzenia
refundacji inhibitoréow ALK w leczeniu pierwszej linii (kryzotynib i alektynib - 2019 r., cerytynib — 2020 .,

brygatynib — 2021 r.), nie nastgpito jeszcze wysycenie rynku terapii anty ALK w rozwazanym wskazaniu.
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w

W celu zweryfikowania tej hipotezy, na podstawie dostepnych danych Narodowego Funduszu Zdrowia
podjeto prébe oszacowania rocznej liczby pacjentdéw nowo witgczanych do leczenia pierwszej linii z za-
stosowaniem inhibitoréw ALK w latach 2019-2021, po czym oszacowania te zestawiono z oszacowaniem

epidemiologicznym maksymalnego potencjatu TKI ALK (ok. 275 pacjentéw/rok).

Publikowane dane DGL NFZ dotyczace liczby pacjentéw leczonych w programie B.6 sg dostepne w po-

N

dziale na substancje czynne, jednak bez mozliwosci wyszczegdlnienia wskazania (w tym linii leczenia).
tego wzgledu, historyczne liczby leczonych inhibitorami ALK obejmowaty (w sytuacji, kiedy refundowa-
nych byto jednoczesnie kilka wskazan) zaréwno pierwszg jak i kolejne linie leczenia, a w przypadku kry-
zotynibu dodatkowo pacjentow z rearanzacjg w genie ROS1 (wskazanie wprowadzone do programu w
styczniu 2019 roku). Z uwagi na powyzsze ograniczenia, podjeto probe pozyskania bardziej szczegdto-

wych danych Funduszu, pozwalajgcych na wyszczegdlnienie linii leczenia wsrdd pacjentéw wigczanych
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W zwigzku z brakiem mozliwosci pozyskania danych pozwalajgcych na wyodrebnienie pacjentow
uprzednio nieleczonych inhibitorami ALK, oszacowanie liczby pacjentdw witgczanych na terapie pierw-
szoliniowa przeprowadzono w oparciu o dane NFZ bez podziatu na szczegdtowe wskazania, raportowane
w zatgcznikach do Uchwat Rady NFZ, oraz dodatkowe zatozenia oparte na danych epidemiologicznych
oraz wskazaniach refundacyjnych poszczegdlnych substancji czynnych na przestrzeni trwania programu

(zob. Tabela 3).

Oszacowania wykonano dla lat kalendarzowych 2019-2021, tj. od momentu objecia refundacjg pierw-
szego inhibitora ALK (kryzotynibu) we wskazaniu pierwszej linii leczenia systemowego (styczen 2019).
Liczby pacjentéw nowo wtgczanych na poszczegdlne inhibitory ALK w latach 2019 i 2020 (bez podziatu
na linie leczenia oraz rodzaj mutacji) obliczono na podstawie liczb pacjentéw leczonych dang substancjg
czynng narastajgco od startu programu, raportowanych w portalu Statystyki NFZ dla kazdego miesigca

w okresie 2017-2020 (zob. Wykres 5).

Wykres 5. Miesieczna liczba pacjentéw witgczanych na leczenie poszczegdlnymi inhibitorami ALK w ra-
mach programu B.6 (wszystkie wskazania z programu B.6).

Miesieczna liczba pacjentow nowowtgczanych na leczenie anty-ALK w latach 2019-2020 (na podst. Statystyk NFZ)
30

25
20
15

10

m kryzotynib alektynib cerytynib hrygatynib

Ze wzgledu na brak dostepnych (na chwile wykonywania analizy) danych ze Statystyk NFZ za 2021 r.,

liczbe nowych pacjentéw na terapii celowanej ALK w 2021 r. oszacowano na podstawie zatgcznikéw do
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Uchwat Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu

Zdrowia za Il kwartat 2021 r. (UR NFZ 26/2021) i IV kwartat 2021 r. (UR NFZ 3/2022).

Tabela 12. Roczna liczba pacjentow wigczonych na leczenie celowane anty-ALK w 2019-2021 r.
(wszystkie linie leczenia, rearanzacja ALK i ROS1).

Liczba nowych chorych (wszystkie linie leczenia i mutacje)

Rok

ALE BRI CER CRI LOR tacznie
2019 57 0 0 89 0 146
2020 93 5 1 51 0 150
2021 111 11 1 34 35 191

Rearanzacja genu
ALK: Ref. od 1 listo-
Rearanzacja genu Rearanzacja  Ppada 2016 (druga li-
ALK: Ref. od 1 wrze- genu ALK: Ref. nNialeczenia) oraz od Rearanzacja genu
énia 2020 (druga li-  od 1 stycznia 1stycznia 2019 ALK: Ref. od 1 lipca
nia leczenia) oraz od 2019 (pierwsza i (pierwsza linia lecze- 2021 (druga/trze-
1 lipca 2021 (pierw- druga linia lecze- nia) cia linia leczenia)
sza linia leczenia) nia) Rearanzacja genu
ROS1: Ref. od 1
stycznia 2019

Rearanzacja
genu ALK: Ref.
wskazania  od 1 lipca 2019
(pierwsza i druga
linia leczenia)

W celu oszacowania udziatu pierwszej linii leczenia pacjentdw z rearanzacjg w genie ALK, konieczne byto
odjecie od powyzszych liczebnosci (Tabela 12) pacjentdow rozpoczynajgcych leczenie drugiej/trzeciej li-
nii, jak réwniez pacjentéw z potwierdzong rearanzacjg w genie ROS1 wiaczanych na leczenie kryzotyni-
bem (pozostate inhibitory sg stosowane wytgcznie w NDRP z rearanzacjg w genie ALK). W tym celu po-

stuzono sie nastepujgcymi zatozeniami:

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu



Szacunkowa liczba pacjentow rozpoczynajgcych leczenie anty ALK w pierwszej linii, oszacowana na pod-

stawie powyzszych zatozen oraz wskazan refundacyjnych poszczegdlnych lekéw na przestrzeni trwania

programu B.6, wynosi kolejno _ pacjentéw w latach 2019-2021 (zob. Tabela 13). Szczego-

towe kalkulacje sg dostepne w arkuszu kalkulacyjnym analizy zatgczonym do wniosku.

Tabela 13. Szacunkowa roczna liczba pacjentéw witgczonych na leczenie celowane anty-ALK w latach

2019-2021 r. (pierwsza linia leczenia, rearanzacja ALK).

Liczba nowych chorych (pierwsza linia leczenia celowanego, rearanzacja ALK)

Rok

ALE BRI CER CRI LOR tacznie
2019 i i i i i i
2020 i i i i i I
2021 I i i i i I

Znajac roczne liczby nowych chorych rozpoczynajgcych pierwszg linie leczenia celowanego anty ALK w

programie lekowym B.6, mozliwe byto wykonanie prognozy liczby nowych chorych na lata obejmujace

horyzont analizy. W tym celu historyczne liczebnosci nowych chorych ekstrapolowano przy uzyciu

trendu logarytmicznego oraz trendu liniowego (zob. Wykres 6).
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Wykres 6. Prognoza liczby nowych pacjentow zakwalifikowanych do pierwszej linii leczenia anty ALK
(liniowa i logarytmiczna)

Prognozowana z zatozeniem wzrostu liniowego liczba nowych pacjentéw wtgczanych do pierwsze;j linii

leczenia systemowego z zastosowaniem inhibitoréw ALK wynosi

(zob. Tabela 14), co stanowi — odpowiednio w pierwszym i drugim roku refundacji —

_ potencjatu rynkowego dla inhibitorow ALK (tj. maksymalnej populacji epidemiologicz-
nej, zob. Rozdziat 3.1).

Tabela 14. Prognozowana liczba nowych chorych na NDRP kwalifikujgcych sie do leczenia inhibitorami

ALK w pierwszej linii.
e

Liczba leczonych inhibitorami ALK w ramach pierwszej linii (prognoza na podst. da- - -
nych z programu B.6)
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Rok' Rok 2

% maksymalnej populacji epidemiologicznej wigczany do programu lekowego - -

Podsumowujac, w wariancie podstawowym analizy zatozono, ze kolejno _

_ rozpoczyna leczenie pierwszoliniowe z zastosowaniem inhibitoréw ALK.

Ze wzgledu na niepewnosc wykonanych prognoz, jak réwniez rozbiezno$¢ miedzy dotychczasowg liczbg
pacjentéw wigczanych do programu lekowego, a maksymalnym potencjatem rynkowym inhibitoréw
ALK, zgodnie z wytycznymi Agencji (AOTMIT 2016) oprocz wariantu podstawowego przetestowano dwa
alternatywne warianty analizy: minimalny i maksymalny, skonstruowane w oparciu o czynniki, ktére
majg najwiekszy wptyw na stosowanie technologii. W wariantach minimalnym i maksymalnym przyjeto
skrajne zatozenia zwigzane z liczbg pacjentéw wigczanych do pierwszej linii leczenia TKI ALK, przyjmujac

kolejno:

e w wariancie minimalnym: liczbe nowych pacjentéw na _

e w wariancie maksymalnym: liczbe nowych pacjentéw na

W obu wariantach przyjeto analogiczne jak w wariancie podstawowym udziaty rynkowe poszczegdlnych

inhibitorow (zob. Rozdziat 7).

Zestawienie liczebnosci populacji pacjentéw wtgczanych do pierwszej linii leczenia inhibitorami ALK

w wariantach: podstawowym, minimalnym i maksymalnym zamieszczono w ponizszej tabeli.

Tabela 15. Prognoza liczby pacjentdow rozpoczynajgcych leczenie pierwszej linii z zastosowaniem inhibi-
toréw ALK w wariantach: podstawowym, minimalnym i maksymalnym.

Wariant Rok 1 Rok 2
podstawowy N (]
minimalny - -
maksymalny - -

Wyniki analizy w wariantach: minimalnym i maksymalnym przedstawiono w Rozdziatach 12.1i12.2.
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4 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana
technologia jest obecnie stosowana

Produkt leczniczy Lorvigua jest refundowany od 1 lipca 2021 r. w ramach programu lekowego ,,B.6. Le-
czenie niedrobnokomdrkowego lub drobnokomdérkowego raka ptuca (ICD-10 C34)” u chorych na migj-
scowo zaawansowanego (bez mozliwosci zastosowania leczenia lokoregionalnego) lub uogdlnionego
raka niedrobnokomarkowego ptuca z potwierdzong rearanzacjg w genie ALK, z progresjg po zastosowa-

niu inhibitorow ALK drugiej generacji.

Zgodnie z najbardziej aktualnymi (na dzien ztozenia wniosku) publicznie dostepnymi danymi NFZ doty-
czacymi liczby rozliczonych jednostek rozliczeniowych w zakresie , Leczenie szpitalne — programy le-
kowe” (zatgcznik do UR NFZ 03/2022), w okresie od stycznia do grudnia 2021 r. substancje czynng lorla-
tynib (produkt rozliczeniowy ,,5.08.09.0000204. LORLATINIBUM - O - DOUSTNIE (ORAL, PER MOUTH) -
1 MG” zastosowano facznie u 35 pacjentéw. Nalezy zauwazy¢, ze z uwagi na objecie refundacjg lorlaty-
nibu dopiero od potowy 2021 r., catoroczna liczba leczonych produktem Lorviqua w biezgcym roku (2022
r.) bedzie najprawdopodobniej wyzsza.

Na podstawie informacji o wartosci refundacji lekéw, przedstawionymi w najbardziej aktualnym Rapor-

cie refundacyjnym NFZ (DGL 02/08/2022), kwota refundacji produktu Lorviqua w okresie styczen-maj

2022 r. wyniosta 1599 058,27 2+ |

Tabela 16. Liczba chorych aktualnie leczonych lorlatynibem w ramach programu lekowego B.6. (UR

NFZ 3/2022).
Okres Liczba paqentowwlt-éczsorlych lorlatynibem rédio
2021 r. (lipiec-grudzien) 35 % /14 ** UR NFZ 03/2022
, . Oszacowanie wtasne na podst. DGL
- * %
2022 r. (styczen-maj) . 02/08/2022

* liczba unikalnych pacjentéw, u ktérych rozliczono substancje czynng lorlatynib (produkt rozliczeniowy ,,5.08.09.0000204 LORLATINIBUM - O
- DOUSTNIE (ORAL, PER MOUTH) - 1 MG” w przedmiotowym okresie
** $redniomiesieczna liczba leczonych lorlatynibem w rozwazanym okresie.
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5 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujacej wszystkich
pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ stoso-
wana

Zgodnie z ChPL Lorviqua 2022, produkt leczniczy Lorviqua jest wskazany w leczeniu dorostych pacjentéw
z zaawansowanym niedrobnokomdrkowym rakiem ptuca (NDRP) z obecnoscig rearanzacji genu kinazy
chtoniaka anaplastycznego (ALK), wczesdniej nieleczonych inhibitorem ALK oraz u pacjentdw, u ktérych
doszto do progresji choroby po zastosowaniu innego inhibitora ALK. Biorgc pod uwage, ze pacjenci kwa-
lifikujgcy sie do zastosowania lorlatynibu w drugiej lub kolejnych liniach leczenia musieli otrzymac
uprzednio inhibitor ALK, oraz nie jest mozliwe zastosowanie produktu Lorviqua w réznych liniach lecze-
nia u jednego pacjenta, nalezy uznad, ze liczebnos¢ populacji oszacowang dla pierwszej linii leczenia
mozna traktowac jako oszacowanie tacznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkie wskazania (tj.
zastosowanie lorlatynibu w dowolnej linii leczenia). Wskazanie rejestracyjne lorlatynibu (Lorviqua) w
zakresie leczenia pierwszej linii moze by¢ nieco szersze niz wskazanie wnioskowane do programu leko-
wego. Wskazanie rejestracyjne umozliwia zastosowanie u pacjentdow ,wczesniej nieleczonych inhibito-
rem ALK”, co w teorii moze oznacza¢ mozliwos$¢ leczenia takze pacjentéw, ktdérzy otrzymali chemiotera-
pie jako jedyne leczenie systemowe na etapie choroby zaawansowanej. Jednoczesnie wnioskowane
wskazanie refundacyjne sformutowano z zachowaniem zgodnosci z brzmieniem zapiséw aktualnego
programu leczenia raka ptuca (B.6, w zakresie niedrobnokomdérkowego raka ptuca ALK+), gdzie w przy-
padku refundowanych terapii (alektynib, brygatynib, cerytynib, kryzotynib) mowa jest o pierwszej linii
leczenia: ,,chorzy wczesniej nie poddawani systemowemu leczeniu z powodu zaawansowanego nowo-
tworu”. Zatem program lekowy wyklucza wczesniejsze stosowanie chemioterapii (jest to leczenie syste-
mowe), co oznacza mozliwe zawezenie populacji rejestracyjnej. Wskazanie rejestracyjne nie zawiera
réwniez ograniczenia pacjentéw ze wzgledu na stopien sprawnosci w skali WHO/ECOG (0-2 punkty),
ktore z kolei pojawia sie w zapisach proponowanego programu lekowego. Stad wydaje sie, ze przedsta-
wione w Rozdziale 3.1 oszacowanie populacji na podstawie danych epidemiologicznych (literaturowych)
pozwala przyblizy¢ poszukiwang liczbe wszystkich chorych, u ktérych mozliwe bytoby zastosowanie lor-
latynibu zgodnie ze wskazaniem rejestracyjnym. Co istotne, w oszacowaniu tym z powodu braku danych
nie uwzgledniono kryterium wykluczajgcego chorych otrzymujgcych chemioterapie w pierwszej linii le-
czenia. Pomijajac ostatni etap zawezenia populacji (odsetek chorych z ECOG 0-2 — 91,3%), wielkos¢ po-
pulacji, w ktérej lorlatynib moze by¢ zastosowany wyniostaby w analizowanym horyzoncie czasowym

301 chorych (Rok 1) i 302 chorych (Rok 2).
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Tabela 17. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych
mozna zastosowac produkt leczniczy Lorvigua.

Rok 1 Rok 2

Populacja, w ktérej lorlatynib moze by¢ zastosowany 301 302

6 Modelowanie przeptywu populacji

W modelu wptywu na budzet zatozono, ze pacjenci sg wigczani do leczenia w programie réwnomiernie
w kazdym miesigcu danego roku (zatozono, ze rok sktada sie z dwunastu 30-dniowych cykli obliczenio-
wych modelu kosztodw-uzytecznosci; AE Lorviqua 2022), co jest uzasadnione tym, ze chorzy sg diagno-
zowani na biezgco. W kazdym miesigcu od rozpoczecia leczenia pacjenci majg naliczane cykliczne koszty
(zob. zatgcznik 16.2), zaczerpniete w réwnolegle przeprowadzonej analizy ekonomicznej leku Lorvigua

(AE Lorviqua 2022).

W szczegdlnosci, koszty zwigzane z leczeniem pierwszej linii z zastosowaniem lorlatynibu i kryzotynibu
w programie modelowano zgodnie z przebiegiem krzywych czasu leczenia w badaniu rejestracyjnym
CROWN, natomiast koszty leczenia inhibitorami drugiej generacji (alektynib, brygatynib, cerytynib) —
zgodnie z krzywymi czasu z rejestracyjnych badan RCT dla poszczegdlnych lekow (szczegdty w AE
Lorviqua 2022). Na wykresie ponizej przedstawiono graficzny przebieg podstawowego rozktadu czasu
do zakonczenia pierwszej linii leczenia inhibitorem ALK w dwuletnim horyzoncie analizy wptywu na bu-

dzet.
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Wykres 7. Krzywe czasu do zakoriczenia pierwszej linii leczenia inhibitorami ALK w horyzoncie dwdch lat.
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Nalezy podkresli¢, ze przyjecie w modelu diuzszego czasu leczenia wnioskowang interwencjg w poréw-
naniu z opcjonalnymi inhibitorami ALK stanowi podejscie konserwatywne, tj. prowadzgce do wyzszych
wydatkéw inkrementalnych zwigzanych z rozszerzeniem finansowania produktu Lorviqua o pierwsza li-
nie leczenia NDRP ALK+. Zastosowane podejscie jest jednak zgodne z dowodami klinicznymi wskazuja-
cymi na wydtuzenie przezycia wolnego od progresji choroby w ramieniu lorlatynibu, zaréwno w bezpo-
Srednim porownaniu z kryzotynibem, jak i w poréwnaniu posrednim z inhibitorami ALK drugiej generacji

(zob. AKL Lorviqua 2022).

Koszty po zakoriczeniu leczenia pierwszego rzutu TKI ALK, w tym koszty kolejnych linii aktywnego lecze-
nia z zastosowaniem inhibitoréw ALK lub chemioterapii, modelowano zgodnie z krzywymi przezycia wol-
nego od progresji oraz przezycia catkowitego, przyjetych w wariancie podstawowym analizy kosztow

uzytecznosci; szczegdty przedstawiono w AE Lorviqua 2022.

7 Udziaty rynkowe TKI ALK w porownywanych scenariuszach

W rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce prognozowanych udziatow rynkowych technologii wnio-

skowanej i technologii opcjonalnych w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomarkowym

rakiem pfuca z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
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z powodu zaawansowanego nowotworu, przyjete odpowiednio w scenariuszu istniejgcym (zaktadaja-
cym brak refundacji leku Lorviqua w pierwszej linii leczenia NDRP ALK+ i przedtuzenie obowigzujgce;j
praktyki klinicznej na lata horyzontu czasowego analizy) oraz scenariuszu nowym (przedstawiajgcym sy-

tuacje, w ktorej lek Lorviqua zostaje objety refundacjg we wnioskowanym wskazaniu).

7.1 Scenariusz istniejgcy

Scenariusz istniejgcy (aktualny), bedacy przedtuzeniem obecnej praktyki klinicznej w rozwazanym wska-
zaniu, zaktada brak refundacji produktu leczniczego Lorviqua (lorlatynib) ze srodkéw publicznych we
whnioskowanym wskazaniu leczenia pierwszoliniowego. Zgodnie ze stanem aktualnym zatozono, ze w
scenariuszu istniejgcym wszyscy pacjenci otrzymujg monoterapie z zastosowaniem jednego z opcjonal-
nych lekéw celowanych z grupy inhibitorow ALK (alektynib, kryzotynib, brygatynib lub cerytynib). Wybor
technologii opcjonalnych w analizie wrazliwosci jest zgodny z wyborem komparatoréw w réwnolegle

przeprowadzonej analizie kosztoéw-uzytecznosci produktu Lorviqua (AE Lorviqua 2022).

Udziaty rynkowe poszczegdlnych inhibitorow oszacowano na podstawie zatgcznikéw do Uchwat Rady
NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il
kwartat 2021 r. (UR NFZ 26/2021) i IV kwartat 2021 r. (UR NFZ 3/2022), obliczajgc — poprzez odjecie
liczby pacjentow leczonych w I-1l kwartale 2021 r. od liczby pacjentow leczonych w I-1V kwartale 2021 r.
— liczbe pacjentéw nowo wtgczanych na poszczegdlne leki w okresie od lipca do grudnia 2021 r. Wybor
drugiego pdétrocza 2021 r. do oszacowania udziatéw byt uzasadniony faktem, ze dopiero od 1 lipca 2021
r. (po wprowadzeniu brygatynibu w 1 linii) wszystkie technologie opcjonalne byty refundowane w pro-

gramie lekowym zaréwno w pierwszej jak i drugiej linii leczenia.

Majac na uwadze, ze udziaty wg stanu z Il pétrocza 2021 r. moga ulec zmianie w kolejnych latach wskutek
prawdopodobnego dalszego przejmowania udziatéw kryzotynibu przez nowoczesniejsze inhibitory Il ge-
neracji, jak rowniez dalszego wzrostu udziatu brygatynibu (uwzgledniony okres obejmowat pierwsze 6
mies. refundacji brygatynibu we wskazaniu pierwszej linii, stagd nalezy oczekiwac ze udziaty leku w tym
okresie nie sg docelowe), w ramach analizy wrazliwosci testowano alternatywne scenariusze struktury

rynku w scenariuszu istniejgcym, oméwione w Rozdziale 9.

Tabela 18 przedstawia strukture pacjentéw leczonych inhibitorami ALK, w odsetku i liczbie pacjentow
rozpoczynajacych leczenie pierwszej linii w danym roku w scenariuszu istniejgcym, liczac od daty wpro-

wadzenia refundacji produktu Lorviqua we wnioskowanym wskazaniu.
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Tabela 18. Prognozowana liczba nowych pacjentdow w scenariuszu istniejgcym (wariant podstawowy).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

tacznie
Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua) I I
alektynib (Alecensa) - -
brygatynib (Alunbrig) . .
cerytynib (Zykadia) I I
| |

kryzotynib (Xalkori)

tacznie - -

Strukture rynku w wariantach skrajnych — minimalnym i maksymalnym — zamieszczono w zataczniku

16.3.

Przedstawione liczebnos$ci oznaczajg roczng liczbe pacjentédw rozpoczynajacych leczenie celowane anty-
ALK w ciggu roku (réwnomiernie w kazdym miesigcu roku). Liczba wszystkich pacjentéw objetych lecze-
niem w danym miesigcu i roku (tj. suma pacjentéw nowo witgczonych oraz kontynuujacych leczenie)
stanowi wynik modelowania przeptywu pacjentow w modelu wptywu na budzet w oparciu o zatozony

rozktad czasu do zakoriczenia terapii (por. Rozdziat 6).

7.2 Scenariusz nowy

Prognoze poziomu zastepowania dotychczas stosowanych w rozwazanej populacji inhibitorow ALK
pierwszej i drugiej generacji przez wnioskowang technologie (lorlatynib) okreslono na podstawie zato-

zen wiasnych opartych na analizie historycznych danych NFZ dotyczgcych zmian w rynku leczenia celo-

wanego u pacjentow 2 zaawansowanym NO R |

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Tabela 19. Szczegdtowe dane dotyczgce historycznego podziatu rynku

, jak rowniez z wersji elektronicznej modelu zatagczonej do wnio-

ku.

(%)

Tabela 19. Prognozowana liczba nowych pacjentdéw w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).
Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)

lorlatynib (Lorviqua) - -
alektynib (Alecensa) - -

brygatynib (Alunbrig) . .
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Strategia leczenia Rok 1 Rok 2
cerytynib (Zykadia) . .
kryzotynib (Xalkori) . .
tacznie - -

Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua) .
alektynib (Alecensa) -
brygatynib (Alunbrig) .
i
|

cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

tacznie . .

W analizie zatozono, ze objecie refundacjg kolejnego leku z klasy TKI ALK nie spowoduje wzrostu liczby
pacjentéw leczonych inhibitorami ALK w stosunku do scenariusza istniejgcego, tj. alektynib, brygatynib,
cerytynib i kryzotynib bedg jedynymi technologiami zastepowanymi przez produkt Lorviqua. Zatozenie
to jest uzasadnione faktem, ze wszyscy chorzy, u ktérych rozwaza sie zastosowanie terapii ukierunko-
wanej molekularnie mogg juz obecnie otrzymac jeden z czterech dostepnych w programie inhibitoréw
ALK (poréwnywalne kryteria wiaczenia do programu lekowego dla wszystkich TKI ALK), zatem pacjenci,
u ktoérych nie stosuje sie leczenia celowanego w scenariuszu istniejgcym nie byliby rozwazani takze do
zastosowania lorlatynibu. W zwigzku z tym dodanie nowego TKI ALK jako opcji pierwszej linii leczenia

nie powinno dodatkowo zwiekszy¢ puli kwalifikowanych do leczenia celowanego anty-ALK.

Alternatywne zatozenia dotyczace stopnia penetracji rynku przez lorlatynib testowano w ramach analizy

wrazliwosci (zob. Rozdziat 9).

8 Analiza kosztéow

W analizie wptywu na budzet skorzystano z obliczen i zatozert wykonanych w ramach przeprowadzonej
analizy ekonomicznej (AE Lorviqua 2022). Wyznaczone w niej koszty w przeliczeniu na kolejne cykle
(miesigce) leczenia mnozono przez liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie w danych miesigcach
oraz pacjentéw kontynuujacych leczenie, ktorzy rozpoczeli terapie wczesniej (model w formie prze-

ptywu populacji). Kosztow nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniami AOTMIT (AOTMIT 2016).

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie bezposrednich kosztéw medycznych, ponoszonych

przez ptatnika publicznego:
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e Koszty pierwszej linii leczenia, w tym:

O

O

O

O

AESTIMO

Koszty lekowe (inhibitory ALK: lorlatynib, alektynib, brygatynib, cerytynib, kryzotynib),

Koszty administracji leczenia (wydanie lekow w programie),

Koszty diagnostyki i monitorowania leczenia w programie,

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych,

e Koszty monitorowania choroby po zakonczeniu leczenia pierwszej linii,

e Koszty dalszych linii leczenia systemowego (koszty lekowe, administracja, diagnostyka i monito-

rowanie),

e Koszt opieki terminalnej nad pacjentem.

Nie uwzgledniono przy tym kosztéw ponoszonych przez pacjenta, a takze kosztéow posrednich, co jest

zgodne z przyjeta w analizie perspektywa pfatnika publicznego.

W zwigzku z opublikowaniem przez AOTMIT obwieszczenia w sprawie zmiany sposobu lub poziomu fi-

nansowania $wiadczen opieki zdrowotnej (AOTMIT 65/2022) oraz raportu w sprawie zmiany sposobu

lub poziomu finansowania $wiadczen opieki zdrowotnej w zwigzku ze wzrostem najnizszego wynagro-

dzenia (AOTMIT 07/2022) w analizie uwzgledniono trzy warianty rozliczania punktow dla $wiadczen

opieki zdrowotnej w 2022 r. przy czym w wariancie podstawowym przyjeto Wariant Il zaproponowany

przez AOTMIT i wybrany do realizacji przez Ministra Zdrowia. Pozostate dwa warianty testowano w ra-

mach analizy wrazliwosci (zob. Tabela 20).

Tabela 20. Srednie ceny punktu rozliczeniowego dla $wiadczen opieki zdrowotnej w 2022 r.

rygujacego)

SZP- programy lekowe / chemioterapia (porady, hospitalizacje, ry- 103 2t
czatt diagnostyczny, monitorowanie skutecznosci CTH) ’

SZP- wartosci hospitalizacji do grup JGP 1,12 zt
SZP- katalog produktéw odrebnych (np. hospitalizacja do RTH) 1,12 zt
SZP- katalog radioterapii 1,03 zt
AOS- $wiadczenia ambulatoryjne (np. wizyty W11, W12) 1,18 z4
ASDK- diagnostyka obrazowa (badania med. nuklearnej, tomogra- 103 21

Lorviqua® (lorlatynib)

Kategoria swiadczeri w modelu

Srednia cena pkt
w 2022r. (bez
wspotczynnika ko-

fia, rezonans)

Wariant | AOTMIT Wariant Il AOTMIT
poziomu finanso- poziomu finanso-
wania $wiadczerh  wania $wiadczen
opieki zdrowotnej opieki zdrowotnej
po proponowa-  po proponowa-

nym wzroscie nym wzroscie
1,31zt 1,35 zt
1,48 zt 1,59 zt
1,48 zt 1,59 zt
1,26 zt 1,29 zt
1,45 zt 1,54 zt
1,27 7t 1,34 zt

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca

Z pOWOdU zaawansowanego nowotworu

z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Jedyng modyfikacje wzgledem analizy ekonomicznej wprowadzono w sposobie naliczania kosztow dal-
szego aktywnego leczenia po progresji. W modelu kosztow uzytecznosci, catkowity sredni koszt dalszego
leczenia naliczano jednorazowo w cyklu, w ktérym pacjent przechodzit do stanu progresji (AE Lorviqua
2022). O ile to upraszczajace podejscie nie miato istotnego wptywu na dozywotnie koszty w CUA (gdyz
powodowato jedynie przesuniecie kosztow w czasie), naliczenie catkowitego kosztu dalszych linii lecze-
nia jednorazowo w miesigcu wystgpienia progresji prowadzitoby do istotnego przeszacowania kosztéw
w horyzoncie analizy wptywu na budzet, gdyz w rzeczywistosci koszty te sg roztozone w czasie na wiele
miesiecy. W zwigzku z tym, w kalkulacjach wydatkdw wptywu na budzet catkowity koszt dalszych linii
roztozono rownomiernie na liczbe miesiecy odpowiadajgcg sredniemu czasowi trwania kolejnych linii
leczenia w modelu ekonomicznym (14 cykli 30-dniowych), uzyskujac bardziej realistyczny przeptyw kosz-
téw dalszych linii w czasie. Nalezy zaznaczy¢, ze zastosowana modyfikacja stanowi podejscie konserwa-
tywne, gdyz prowadzi do zmniejszenia oszczednosci w kosztach dalszego leczenia w ramieniu lorlaty-
nibu. Wariant analizy z naliczaniem kosztéw dalszych linii jednorazowo w miesigcu wystgpienia progres;ji

testowano w ramach analizy wrazliwosci.

Zestawienie parametrow kosztowych podstawowej analizy uzytecznosci kosztéw zamieszczono w po-

nizszej tabeli.

Tabela 21. Zestawienie parametréow kosztowych modelu — analiza podstawowa.

Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie

Cena zbytu netto opakowania
Lorviqua 30 tab. a 100 mg

Cena zbytu netto opakowania
Lorviqua 90 tab. a 25 mg

- —u
—_—

Zmienna tabelaryczna — zgodnie z rozkta- Badanie CROWN

Dawka dobowa lorlatynibu ’ )
dem dawek (szczegoty w AE Lorviqua

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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Parametr

Planowa dawka dobowa kryzotynibu
Planowa dawka dobowa alektynibu
Planowa dawka dobowa brygatynibu
Planowa dawka dobowa cerytynibu
Intensywnos¢ dawkowania kryzotynibu
Intensywnos¢ dawkowania alektynibu
Intensywnos¢ dawkowania brygatynibu
Intensywnos¢ dawkowania cerytynibu

Cena punktu dla $wiadczen z zakresu le-
czenie szpitalne — programy lekowe i
chemioterapia

Cena punktu — SZP- programy lekowe /
chemioterapia (porady, hospitalizacje, ry-
czatt diagnostyczny, monitorowanie sku-

tecznosci CTH)

Cena punktu — SZP- wartosci hospitaliza-
cji do grup JGP

Cena punktu — SZP- katalog produktow
odrebnych (np. hospitalizacja do RTH)

Cena punktu — SZP- katalog radioterapii

Cena punktu — AOS- $wiadczenia ambu-
latoryjne (np. wizyty W11, W12)

Cena punktu — ASDK- diagnostyka obra-
zowa (badania med. nuklearnej, tomo-
grafia, rezonans)

Wycena punktowa wizyty zwigzanej z
wydaniem inhibitoréw ALK

Czestos¢ wizyt zwigzanych z wydaniem
lekéw / monitorowaniem leczenia inhibi-
torami ALK

Wycena punktowa hospitalizacji w trybie
jednodniowym zwigzana z wykonaniem
programu

Wycena punktowa hospitalizacji jednego
dnia zwigzana z podaniem leku z czesci A
katalogu CTH

Warto$é

20c2) I —

500 mg
1200 mg
90 mg (dni 1-7), nastepnie 180 mg

450 mg

95,6%
85,5%

92,2%

1,35zt
1,35zt

1,59 zt
1,59 zt
1,29 7t
1,54 7t

1,34 zt
108,16 pkt

Co 4 tygodnie
486,72 pkt

390 pkt

AESTIMO

Zrédto/zatozenie

Zgodnie z ChPL / programem B.6
Zgodnie z ChPL / programem B.6
Zgodnie z ChPL / programem B.6
Zgodnie z ChPL / programem B.6
Badanie CROWN
NICE TA536/Peters et al. (2017)
TA670
ASCEND-8; Loong (2020)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)

Zgodnie z wariantem 2 rekomendowa-
nym przez AOTMIT (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022)
zat. 1 do NFZ91/2022/DGL
Zatozenie wtasne, zgodne z wnioskowa-

nym i istniejgcym programem lekowym
B.6

zat. 1 do NFZ 91/2022/DGL

zat. 1 do NFZ 44/2022/DGL

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca

Lorviqua® (lorlatynib)

Z pOWOdU zaawansowanego nowotworu
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Parametr
Wycena punktowa rocznego ryczattu dia-

gnostycznego w programie lekowym raka
ptuca

Wycena punktowa okresowej oceny sku-
tecznosci chemioterapii

Roczny koszt leczenia
zdarzen niepozadanych

Koszty monitorowania choroby po zakon-
czeniu leczenia 1 linii / cykl 30-dn.

Struktura dalszego leczenia po zastoso-
waniu lorlatynibu w 1 linii

Struktura dalszego leczenia po zastoso-
waniu alektynibu w 1 linii

Struktura dalszego leczenia po zastoso-
waniu brygatynibu w 1 linii

Struktura dalszego leczenia po zastoso-
waniu cerytynibu w 1 linii

Struktura dalszego leczenia po zastoso-
waniu kryzotynibu w 1 linii

Koszt dalszej linii leczenia: lorlatynib

Koszt dalszej linii leczenia: alektynib

Koszt dalszej linii leczenia: brygatynib

Wartos$é

3927 pkt

270,40 pkt

AESTIMO

Zrédto/zatozenie

zat. 2 do NFZ 91/2022/DGL

zat. 2 do NFZ 91/2022/DGL

oszacowanie wtasne na podstawie cze-
stosci AEs z badan RCT i zatozonych kosz-
tow jednostkowych poszczegdlnych zda-
rzen, szczegoty w AE Lorviqua 2022

Obliczenia wtasne na podstawie przyje-

tego zuzycia zasobow i cen jednostko-

wych Swiadczen i lekdw, szczegdty w AE
Lorviqua 2022

obliczenia wfasne na podstawie danych z
badania CROWN, badania rynku Onco-
Zoom 2020 i zatozen opartych na kryte-
riach programu B.6, szczegdty w AE
Lorviqua 2022

obliczenia wtasne na podstawie danych z
badania CROWN, badania rynku Onco-
Zoom 2020 i zatozen opartych na kryte-
riach programu B.6, szczegdty w AE
Lorvigua 2022

obliczenia wtasne na podstawie danych z
badania CROWN, badania rynku Onco-
Zoom 2020 i zatozen opartych na kryte-

riach programu B.6, szczegdty w AE
Lorviqua 2022

obliczenia wtasne na podstawie danych z
badania CROWN, badania rynku Onco-
Zoom 2020 i zatozen opartych na kryte-

riach programu B.6, szczegdty w AE
Lorviqua 2022

obliczenia wtasne na podstawie danych z
badania CROWN, badania rynku Onco-
Zoom 2020 i zatozen opartych na kryte-

riach programu B.6, szczegdty w AE
Lorviqua 2022

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kéw i swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kow i Swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kéw i swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca

Lorviqua® (lorlatynib)

z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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Parametr

Koszt dalszej linii leczenia: cerytynib

Koszt dalszej linii leczenia: kryzotynib

Koszt dalszej linii leczenia: chemioterapia

Koszt opieki konica zycia (jednorazowy)

Krzywe przezycia (OS, PFS, IC-PFS, ToT),
na podstawie ktérych wyznaczano roz-
ktad kohorty do stanéw zdrowotnych

Warto$é

Zgodnie z modelem ekonomicznym

AESTIMO

Zrédto/zatozenie

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kéw i swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kow i Swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

Na podstawie kosztéw jednostkowych le-
kéw i swiadczen, zuzycia i czasu trwania
leczenia, szczegdty w AE Lorviqua 2022

Na podstawie AE Tecentriqg 2018, z aktua-
lizacjg o CPI

szczegoty w AE Lorviqua 2022

Petny opis zatozen oraz kalkulacji kosztéw jednostkowych przedstawiono w dokumencie AE Lorviqua

2022).

Srednie koszty poréwnywanych opcji leczenia w kolejnych miesigcach od rozpoczecia leczenia pierw-

szoliniowego, przedstawiono w zatgczniku 16.2.

9 Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci

W ponizszej tabeli zestawiono zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci.

Tabela 22. Zestawienie wariantéw analizy wrazliwosci.

N = . .
_r wa Wariant analizy

riantu

AW 1 Cena produktu Lorviqua nizsza o
5%

AW 2 Cena produktu Lorviqua wyzsza
05%

AW'3 rami ALK

AW 4 Pominiecie kosztéw po progresji

choroby

Wzrost liczby leczonych inhibito- Logarytmiczny (roczna liczba nowych

Wartos¢ / zatozenie w wariancie AW

)

pacjentow:

Pominiecie kosztoéw po progresji cho-
roby

Uzasadnienie / zrédto

Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest
testowanie ceny wnioskowanej inter-
wencji

Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest
testowanie ceny wnioskowanej inter-
wencji

W oparciu o alternatywna (wzgledem
podstawowego trendu liniowego) pro-
gnoze; zob. Rozdziat 3.3

Wariant majacy na celu oceny wptywu
na budzet wytgcznie w ramach pro-
gramu pierwszej linii leczenia

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca

Lorviqua® (lorlatynib)
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Nr wa-

riantu

AW 5

AW 6

AW 7

AW 8

AW 9

AW 10

AW 11

AW 12

AW 13

AW 14

AW 15

AW 16

Wariant analizy

Jednorazowe naliczanie tgcznych
kosztéw dalszych linii po progre-
sji

Minimalny udziat rynkowy lorla-
tynibu

Maksymalny udziat rynkowy lor-
latynibu

Alternatywna struktura rynku w
scenariuszu istniejgcym

Alternatywna struktura rynku w
scenariuszu istniejgcym z zatoze-
niem wzrostu udziatu BRY

Cena brygatynibu z przetargéw

Planowe dawki inhibitoréw ALK

Krzywa Weibulla czasu leczenia
lorlatynibem

Struktura dalszego leczenia wg
badan RCT

Ceny punktu rozliczeniowego-
aktualne (2022 r.) bez wsp. kory-

gujgcych

Ceny punktu rozliczeniowego-
Wariant 1 AOTMIT

Alternatywny punkt odciecia da-
nych z CROWN

Warto$¢ / zatozenie w wariancie AW

téw dalszych linii po progresji

rRok 1: |
rRok 2: [

rRok 1: |

rRok 2: |

Rok 1 i Rok 2:

Rok 1/ Rok 2

RDI = 100% dla wszystkich TKI ALK

Krzywa Weibulla

Struktura dalszego leczenia wg badan

RCT

Zob. Tabela 20

Zob. Tabela 20

Punkt odciecia danych z CROWN —
wrzesien 2021

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 12.3.

Lorviqua® (lorlatynib)

AESTIMO

Uzasadnienie / Zzrédto

jednorazowe naliczanie tgcznych kosz- Sposdb naliczania kosztéw dalszych linii

zgodny z modelem CUA, zob. Rozdziat 8.

Alternatywne oszacowanie wtasne na
podstawie historycznych udziatéw afaty-
nibu w rynku TKI EGFR

Alternatywne oszacowanie wtasne na
podstawie historycznych udziatow afaty-
nibu w rynku TKI EGFR

Alternatywne oszacowanie w oparciu o
Sredniomiesieczna liczbe leczonych inhi-
bitorami ALK w okresie styczen-maj
2022, oszacowanymi na podstawie war-
tosci refundacji publikowanej w Rapor-
cie refundacyjnym DGL 02/08/2022

Wariant uzasadniony krétkg obecnoscig
brygatynibu w programie leczenia 1 linii
i stad prawdopodobnego dalszego
wzrostu udziatu; zatozono arbitralnie, ze
brygatynib przejmie kolejno 10i 20%
udziatu ALE oraz udziat kryzotynibu (do
poziomu zréwnania sie udziatu kryzoty-
nibu z cerytynibem)

Cena jednostkowa substancji czynnej
brygatynib oszacowana na podstawie
danych z przetargéw na dostawy lekéw
z 2022 r., odnalezione w portalu Plat-
forma zakupowa Open Nexus

Wariant z zatozeniem zalecanych dawek
TKI ALK (bez modyfikacji dawek i przerw
w leczeniu)

Alternatywne dopasowanie do danych z
modelu CROWN (zob. AE Lorviqua
2022)

Alternatywne zrodto danych, zgodne ze
zrodtem wynikdw klinicznych w modelu
ekonomicznym

Alternatywna wycena punktow na pod-
stawie raportu AOTMIT 07/2022

Alternatywna wycena punktéw na pod-
stawie raportu AOTMIT 07/2022

Szczegdtowe wyjasnienie w AE Lorvigua
2022

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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10 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-
zanego do finansowania Swiadczen

Oszacowania aktualnych wydatkéow ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentéw wchodzgcych
w sktad populacji docelowej dokonano na podstawie oszacowania populacji oraz metodyki modelu eko-
nomicznego (w tym analizy przezycia oraz kosztéw) analogicznej do przedstawionej w ramach scenariu-
sza istniejgcego, po przyjeciu prognozowanej liczebnosci populacji wtgczanej do leczenia inhibitorami
ALK w 2022 roku, wynoszacej _ Oszacowanie uwzglednia pacjentdw, ktérzy w ciggu roku
rozpoczynajg leczenie pierwszej linii, a zatem nie obejmuje pacjentéw wtgczonych do programu we

wczesniejszych latach i kontynuujgcych leczenie pierwszoliniowe w 2022 r. (zob. Tabela 23).

Tabela 23. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen (oszacowa-
nie na 2022 r.)

Kategoria wydatkow Wydatki w 2022 r.
Inhibitory ALK (1 linia)
Podanie lekéw w PL (1 linia)

Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)

Diagnostyka/monitorowanie _
Dalsze linie leczenia _
Opieka terminalna -

tacznie

Catkowite wydatki ponoszone przez pfatnika na leczenie pacjentéw wchodzacych w sktad populacji do-

celowej w 2022 roku oszacowano na kwote _

W zwigzku z brakiem refundacji ze srodkéw publicznych lorlatynibu, aktualne wydatki ptatnika publicz-
nego na refundacje produktu leczniczego Lorviqua we wnioskowanym wskazaniu (leczenie pierwszego

rzutu choroby zaawansowanej) wynoszg 0 zt.

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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11 Podsumowanie danych wejsciowych modelu

Ponizej zamieszczono tabelaryczne zestawienie wartosci parametrow modelu, na podstawie, ktérych
dokonano obliczent w analizie podstawowej. Szczegdtowe zatozenia oraz zrddta oszacowan poszczegél-

nych parametréw przedstawiono w metodyce (zob. Rozdziaty 2-8).

Tabela 24. Zestawienie wartosci parametréw analizy podstawowej BIA.

Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowe;j Zrédto

Prognoza na podst. danych ze Statystyk NFZ
(lata 2019-2020) oraz zatacznikéw do Uchwat
Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego spra-
wozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu
Zdrowia za Il kwartat 2021 r. (UR NFZ 26/2021) i
IV kwartat 2021 r. (UR NFZ 3/2022)), uzupet-
niona o zatozenia wtasne; szczegétowe omowie-
nie w Rozdziale 3.3

leczenie celowane | linii anty-ALK Rok 1:

Liczba pacjentéw rozpoczynajacych
Rok 2: l

(Rozdziat 3.3)

Rok 1 i Rok 2: Zgodnie ze stanem aktualnym, na podstawie
najbardziej aktualnych danych NFZ (zataczniki
do Uchwat Rady NFZ w sprawie przyjecia okre-

sowego sprawozdania z dziatalnosci Narodo-
wego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2021 r. (UR
NFZ 26/2021) i IV kwartat 2021 r. (UR NFZ
3/2022))

Struktura rynku TKI ALK w scenariu-
szu istniejgcym
(Rozdziat 7.1)

Prognoza udziatu lorlatynibu- zatozenie wtasne
na podstawie

Rok 1/ Rok 2

Struktura rynku TKI ALK w scenariu-
szu nowym

(Rozdziat 7.2)

Zatozenie wtasne, uzasadnione faktem, ze cho-
rzy diagnozowani sg na biezaco oraz kwalifiko-
wani do leczenia bezposrednio po diagnozie

Struktura rynku TKI ALK w scenariu- Réwnomiernie w kazdym miesigcu da- choroby zaawansowanej (dostepna w programie
Szu nowym nego roku analizy pierwsza linia leczenia celowanego), w zwigzku z

tym w momencie objecia refundacjg lorlatynibu

nie bedzie réwniez wystepowac populacja ocze-

kujgca na leczenie (zastana)

Miesigczne koszty poszczegolnych  Zmienna tabelaryczna (zatacznik 16.2;  Zgodnie z modelem kosztéw uzytecznosci (AE
technologii Tabela 39, Tabela 40, Tabela 41, Ta-  Lorviqua 2022); parametry kosztow przedsta-
(Rozdziat 2.4) bela 42, Tabela 43, Tabela 44) wiono szczegétowo w Rozdziale 8 (Tabela 21)

Horyzont czasowy 2 letni okres obejmujacy

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016

(Rozdziat 2.3)
W analizie przyjeto perspektywe pod-
Perspektywa analiz i i fi -
P yA Y rAmO,tuA zobow@zalnego ,do |nar?sowa Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016
(Rozdziat 2.2) nia $wiadczen ze Srodkdéw publicznych

(Ministerstwo Zdrowia)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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12 Wyniki analizy wptywu na budzet

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w trzech wariantach: podstawowym, minimalnym
i maksymalnym, z uwzglednieniem i bez uwzglednienia proponowanego przez Wnioskodawce instru-
mentu dzielenia ryzyka (RSS). Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecz-
nos¢ spetnienia formalnych wymogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach
(MZ 08/01/2021), przedstawia jedynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie bedzie mieé zastosowa-

nia w rzeczywistosci ptatnika publicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalnym elementem ana-

iz, |

Zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg (MZ 08/01/2021), w ramach analizy

wptywu na budzet przedstawiono:

e ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze Srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku braku systemowej refundacji pro-
duktu leczniczego Lorviqua w ramach leczenia pierwszej linii (scenariusz istniejacy), z wyszcze-
golnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny leku Lorvigua we wnioskowanym
wskazaniu;

e ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze Srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku objecia refundacjg produktu lecz-
niczego Lorviqua w ramach leczenia pierwszej linii (scenariusz nowy), z wyszczegdlnieniem skta-
dowe]j wydatkow stanowigcej refundacje ceny produktu Lorviqua we wnioskowanym wskaza-
niu;

e oszacowanie dodatkowych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkdw publicznych, stanowigcych réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszach nowym i ist-
niejgcym, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny produktu

Lorviqua we wnioskowanym wskazaniu.

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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12.1 Wariant podstawowy

12.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki budzetowe [zf]
Scenariusz nowy
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z1]
Scenariusz nowy, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy), w tym:

Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua we wskazaniu pierwszej linii le-

czenia systemowego zaawansowanego NDRP z obecnoscig rearanzacji genu ALK w ramach wnioskowa-

nego programu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego _

w pierwszych dwdch latach po wprowadzeniu

finansowania wnioskowanej technologii [

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorviqua we wnioskowanym wska-

zaniu w scenariuszu nowym, wynosi [

Wyniki analizy zaprezentowano réwniez w formie graficznej (Wykres 8).

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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Wykres 8. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.

Wyniki analizy inkrementalnej w podziale na kategorie kosztow przedstawia Tabela 26.

Tabela 26. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant podstawowy, z RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozgdanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu nowym [z]

tacznie, w tym:

Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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Kategoria Rok 1 Rok 2

Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu istniejacym [zt]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Tabela 27 przedstawia prognozy zuzycia leku Lorviqua w ramach leczenia pierwszej linii w scenariuszu

nowym, tj. roczng liczbe pacjentdw nowo wtgczonych do terapii pierwszego rzutu lekiem Lorviqua,

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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Sredniomiesieczng liczbe leczonych oraz prognozowang liczbe zrefundowanych opakowan produktu

Lorvigqua w pierwszych dwdch latach refundacji.

Tabela 27. Prognoza zuzycia Lorviqua w leczeniu pierwszej linii w scenariuszu nowym (wariant podsta-

WOowy).

Zuzycie zasobdw zwigzanych z produktem Lorviqua (I linia leczenia) Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wtgczonych pacjentéw . .
Sredniomiesieczna liczba leczonych . .
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 100 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 25 mg . -

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Lorviqua

w pierwszych dwadch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _

12.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez
RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 28. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2
Wydatki budzetowe [zi]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z1]
Scenariusz nowy, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy), w tym:

Lorvigua 100 mg

Lorviqua 25 mg

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego_
_ w pierwszych dwoch latach po wprowadzeniu wniosko-
wane] technologii do program |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorvigua w scenariuszu nowym,

wynos! [

Wyniki analizy inkrementalnej w podziale na kategorie kosztow przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 29. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant podstawowy, bez RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie
Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Wydatki w scenariuszu nowym [z]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)

Brygatynib (Alunbrig)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Kategoria Rok 1 Rok 2
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu istniejacym [zt]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogow wynikajgcych z Rozporzgdzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 08/01/2021), przedstawia je-

dynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-

biicznego, |

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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12.1 Wariant minimalny

12.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym, z uwzgled-

nieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 30. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki budzetowe [zf]
Scenariusz nowy
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z1]
Scenariusz nowy, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy), w tym:

Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua we wskazaniu pierwszej linii le-

czenia systemowego zaawansowanego NDRP z obecnoscig rearanzacji genu ALK w ramach wnioskowa-

nego programu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego wzrosng w stosunku do scena-

riusza istniejgcego, kolejno o _ w pierwszych dwoch latach po wprowadzeniu
finansowania wnioskowanej technologii _

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorviqua w scenariuszu nowym,

wynos! [

Tabela 31 przedstawia prognozy zuzycia leku Lorviqua w scenariuszu nowym wariantu minimalnego, tj.

roczng liczbe pacjentéw nowo wigczonych do terapii lekiem Lorviqua, Sredniomiesieczng liczbe

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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leczonych oraz prognozowang liczbe zrefundowanych opakowan produktu Lorviqua w pierwszych

dwach latach refundacji.

Tabela 31. Prognoza zuzycia Lorviqua w leczeniu pierwszej linii w scenariuszu nowym (wariant mini-

malny).

Zuzycie zasobdw zwigzanych z produktem Lorviqua (I linia leczenia) Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wtgczonych pacjentéw . .
Sredniomiesieczna liczba leczonych . .
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 100 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 25 mg . -

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Lorviqua

w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _

12.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez
RSS)

W poniiszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 32. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki budzetowe [zi]
Scenariusz nowy
Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z{]
Scenariusz nowy, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy), w tym:

Lorvigua 100 mg

Lorviqua 25 mg

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego wzrosng w stosunku do scenariusza ist-

niejgcego, kolejno _ w pierwszych dwoch latach po wprowadzeniu wniosko-
wane] technologi do program |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorvigua w scenariuszu nowym,

wynos! [

Szczegdtowg strukture wydatkdw w wariantach skrajnych przedstawiono w zatgczniku 16.5.

12.2 Wariant maksymalny

12.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 33. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki budzetowe [zi]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z1]

Scenariusz nowy, w tym:
Lorvigua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy), w tym:

Lorvigua 100 mg

Lorviqua 25 mg

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua we wskazaniu pierwszej linii le-

czenia systemowego zaawansowanego NDRP z obecnoscig rearanzacji genu ALK w ramach wnioskowa-

nego programu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego wzrosng w stosunku do

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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scenariusza istniejgcego, kolejno _ w pierwszych dwoch latach po wprowa-
dzeniu finansowania wnioskowanej technologii _

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorviqua w scenariuszu nowym,

wynos! [

Tabela 34 przedstawia prognozy zuzycia leku Lorviqua w scenariuszu nowym wariantu maksymalnego,
tj. roczng liczbe pacjentéw nowo wtgczonych do terapii lekiem Lorviqua, Sredniomiesieczng liczbe leczo-
nych oraz prognozowang liczbe zrefundowanych opakowan produktu Lorviqua w pierwszych dwadch la-

tach refundacji.

Tabela 34. Prognoza zuzycia Lorviqua w leczeniu pierwszej linii w scenariuszu nowym (wariant maksy-

malny).

Zuzycie zasobdéw zwigzanych z produktem Lorviqua (I linia leczenia) Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wtgczonych pacjentéw . -
Sredniomiesieczna liczba leczonych [ | B
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 100 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan Lorviqua 25 mg . -

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Lorviqua

w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _

12.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez
RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorvigua.

Tabela 35. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki budzetowe [z{]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy _

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Kategoria Rok 1 Rok 2

Wydatki na refundacje produktu Lorviqua [z1]
Scenariusz nowy, w tym:
Lorvigqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejgcy), w tym:

Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

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

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego wzrosng w stosunku do scenariusza ist-

niejgcego, kolejno o _ w pierwszych dwach latach po wprowadzeniu wniosko-
wanej technologi do program |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Lorviqua w scenariuszu nowym,

wynosi |

Szczegbdtowq strukture wydatkéw w wariantach skrajnych przedstawiono w zatgczniku 16.5.
12.3 Wyniki analizy wrazliwosci

12.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli i na wykresie (Tabela 36, Wykres 9) przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wa-

riancie z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorviqua.

Tabela 36. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS.
Wariant analizy Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne ptatnika [zt]
Podstawowy
AW 1: cena Lorviqua-5%
AW 2: cena Lorviqua +5%
AW 3: logarytmiczny wzrost liczby leczonych inhibitorami ALK

AW 4: pominiecie kosztow po progresji choroby

AW 5: jednorazowe naliczanie tgcznych kosztow dalszych linii po progres;ji

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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AW 6:
AW 7:
AW 8:

AW 9:
BRY

Wariant analizy

minimalny udziat lorlatynibu
maksymalny udziat lorlatynibu
alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)

alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)- wzrost

AW 10: cena brygatynibu z przetargow

AW 11:

AW 12:

AW 13:

planowe dawki inhibitorow ALK (RDI=100%)
alternatywna krzywa czasu leczenia lorlatynibem

struktura dalszego leczenia wg badan RCT

AW 14: ceny punktu rozliczeniowego- aktualne (2022 r.) bez wsp. korygu-

jacych
AW 15:

AW 16:

ceny punktu rozliczeniowego- Wariant 1 AOTMIT

odciecie danych z badania CROWN- wrzesien 2021

Wydatki ptatnika na refundacje produktu Lorviqua [z1] (I linia leczenia)

Podstawowy

AW 1:
AW 2:
AW 3:
AW 4:
AW 5:
AW 6:
AW 7:
AW 8:

AW 9:
BRY

cena Lorviqua-5%

cena Lorviqua +5%

logarytmiczny wzrost liczby leczonych inhibitorami ALK

pominiecie kosztow po progresji choroby

jednorazowe naliczanie tgcznych kosztéw dalszych linii po progres;ji
minimalny udziat lorlatynibu

maksymalny udziat lorlatynibu

alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)

alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)- wzrost

AW 10: cena brygatynibu z przetargow

AW 11:
AW 12:

AW 13:

planowe dawki inhibitoréw ALK (RDI=100%)
alternatywna krzywa czasu leczenia lorlatynibem

struktura dalszego leczenia wg badan RCT

AW 14: ceny punktu rozliczeniowego- aktualne (2022 r.) bez wsp. korygu-

jacych
AW 15:

AW 16:

Lorviqua® (lorlatynib)

ceny punktu rozliczeniowego- Wariant 1 AOTMIT

odciecie danych z badania CROWN- wrzesien 2021

Rok 1

AESTIMO

Rok 2

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Wykres 9. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS.

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wynikéw podstawowych. We wszystkich wariantach AW

wprowadzenie refundacji produktu Lorviqua wigzato sig z _
N 1c2ne w dwuletnim horyzoncie czasowym.

Prognozowane wydatki NFZ na refundacje produktu Lorvigua wynosity _

w horyzoncie dwdch pierwszych lat refundacji.

12.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W ponizszej tabeli i na wykresie (Tabela 37, Wykres 10) przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w

wariancie bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Lorviqua.

Tabela 37. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS.
Wariant analizy Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne ptatnika [zt]
Podstawowy
AW 1: cena Lorviqua-5%
AW 2: cena Lorviqua +5%
AW 3: logarytmiczny wzrost liczby leczonych inhibitorami ALK
AW 4: pominiecie kosztow po progresji choroby
AW 5: jednorazowe naliczanie tacznych kosztéw dalszych linii po progresji

AW 6: minimalny udziat lorlatynibu

AW 7: maksymalny udziat lorlatynibu

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Wariant analizy Rok 1 Rok 2

AW 8: alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)

AW 9: alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)- wzrost
BRY

AW 10: cena brygatynibu z przetargow

AW 11: planowe dawki inhibitorow ALK (RDI=100%)

AW 12: alternatywna krzywa czasu leczenia lorlatynibem
AW 13: struktura dalszego leczenia wg badan RCT

AW 14: ceny punktu rozliczeniowego- aktualne (2022 r.) bez wsp. korygu-
jacych

AW 15: ceny punktu rozliczeniowego- Wariant 1 AOTMIT

AW 16: odciecie danych z badania CROWN- wrzesien 2021
Wydatki ptatnika na refundacje produktu Lorviqua [z1] (I linia leczenia)

Podstawowy

AW 1: cena Lorviqua-5%

AW 2: cena Lorviqua +5%

AW 3: logarytmiczny wzrost liczby leczonych inhibitorami ALK

AW 4: pominiecie kosztéw po progresji choroby

AW 5: jednorazowe naliczanie tacznych kosztéw dalszych linii po progresji

AW 6: minimalny udziat lorlatynibu

AW 7: maksymalny udziat lorlatynibu

AW 8: alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)

AW 9: alternatywna struktura rynku w sc. istn. (DGL 01-05 2022)- wzrost
BRY

AW 10: cena brygatynibu z przetargéow

AW 11: planowe dawki inhibitoréw ALK (RDI=100%)

AW 12: alternatywna krzywa czasu leczenia lorlatynibem
AW 13: struktura dalszego leczenia wg badan RCT

AW 14: ceny punktu rozliczeniowego- aktualne (2022 r.) bez wsp. korygu-
jacych

AW 15: ceny punktu rozliczeniowego- Wariant 1 AOTMIT

AW 16: odciecie danych z badania CROWN- wrzesien 2021

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Wykres 10. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS.

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wynikéw podstawowych — zmiana dwuletnich wydatkéw in-

krementalnych wzgledem wariantu podstawowego nie przekraczata _

13 Aspekty etyczne i spoteczne

Pozytywna decyzja o refundacji produktu leczniczego Lorvigua w leczeniu pierwszego rzutu zaawanso-
wanego NDRP z obecnoscig rearanzacji w genie ALK nie wymaga dodatkowych naktaddéw, zwigza-
nych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekunéw, opracowaniem nowych wy-
tycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd. Leczenie wnioskowang technologig bedzie sie odby-
wac na takich samych zasadach jak refundacja lorlatynibu w leczeniu drugiego i trzeciego rzutu, jak row-
niez innych obecnie dostepnych inhibitoréw ALK finansowanych w istniejgcym programie B.6. Decyzja
dotyczgca finansowania produktu leczniczego Lorviqua ze srodkéw publicznych w dodatkowym wskaza-
niu nie oddziatuje w jakikolwiek sposdb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, nie wigze sie rowniez
ze szczegdlnymi wymogami w stosunku do pacjenta. Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i
etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfikowano zadnych potencjalnych problemdéw zwig-

zanych z finansowaniem ze Srodkéw publicznych rozwazanej technologii (Tabela 38).

Tabela 38. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu leczniczego Lorviqua.
Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentow mogg by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie ekono-

) ) Nie
micznej

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Kryterium Ocena

czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach Nie

korzys¢ dla pacjen-

czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale powszechna tow z populacji do-
celowej

czy technologia stanowi odpowiedzZ na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie uposledzo- Nie
nych

czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych nie Nie

ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy spoteczne Nie
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regula- Nie
Cjami prawnymi,

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii stwarza konieczno$é dokonania zmian w prawie/przepi- Nie
sach;

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Nie

czy stosowanie technologii naktada koniecznosc¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania Nie

jego zgody;
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania; Nie
czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czyn- Nie

nego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania

14 Dyskusja i ograniczenia

Analize przeprowadzono w celu okre$lenia prawdopodobnych wydatkéw Narodowego Fundusz Zdrowia
wynikajacych z wnioskowanego objecia refundacjg produktu leczniczego Lorviqua (lorlatynib) w lecze-
niu pierwszego rzutu miejscowo zaawansowanego lub uogdlnionego niedrobnokomdrkowego raka

pfuca z obecnoscig rearanzacji genu ALK.

W ramach istniejgcego programu lekowego ,Leczenie niedrobnokomarkowego lub drobnokomadrko-
wego raka ptuca (ICD-10 C 34)” (zatgcznik B.6 do MZ 22/08/2022) dostepne jest —w tych samych wska-
zaniach co wnioskowane dla Lorviqua — leczenie celowane z zastosowaniem innych inhibitoréw ALK:
dominujgcego obecnie w rynku TKI ALK alektynibu, jak rowniez brygatynibu, cerytynibu i kryzotynibu.

W zwigzku z dostepnoscig w programie innych lekdw z tej samej klasy (TKI ALK), w tym samym wskazaniu

oraz w takiej samej postaci (podanie doustne) zakfada sie, _

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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N >0 latkowo przedista-

wiono dwa niezalezne oszacowania epidemiologiczne populacji docelowej dla inhibitorow ALK, wyko-

nane w oparciu o przeglad literatury oraz w oparciu o wyniki syndykatowego badania rynku OncoZoom

W ramach analizy kosztow uwzgledniono koszty ponoszone w okresie leczenia pierwszego rzutu (naby-
cie i podanie lekéw, diagnostyka i monitorowanie leczenia w programie oraz koszty zwigzane z lecze-
niem dziatan niepozadanych), jak rowniez koszty ponoszone po zakonczeniu leczenia w programie (mo-
nitorowanie choroby po progresji, dalsze linie leczenia systemowego, koszty opieki korica zycia), co jest
uzasadnione rdznicami w zakresie czasu do progresji choroby miedzy oceniang interwencjg a opcjonal-

nymi inhibitorami ALK, wykazanymi w analizie klinicznej (AKL Lorviqua 2022).

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze podjecie decyzji o objeciu refundacjg produktu Lorviqua we

wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu zaawansowanego NDRP z rearanzacjg w genie ALK bedzie -

Y -1 v ciwuletnim okresie obowiazywania

pierwszej decyzji refundacyjnej; wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS). Analiza wariantéw skraj-

nych oraz analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ uzyskanych wynikéw — we wszystkich wariantach

AW realizacja scenariusza nowego wiaze sic: 2 | NN

Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych punktach:

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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15 Whnioski kornicowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazujg, ze w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg pro-
duktu Lorvigua we wskazaniu leczenia pierwszego rzutu pacjentow z zaawansowanym NDRP z obecno-
$cig rearanzacji w genie ALK (NDRP ALK+), wydatki pfatnika publicznego wzrosng w stosunku do stanu
istniejgcego, _ (w analizie podstawowej z uwzglednieniem RSS), w dwuletnim okresie
obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej _ Analiza wariantéw skrajnych oraz

analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos$¢ uzyskanych wynikéw — w kazdym z testowanych scenariuszy

z uwzglednieniem RSS objecie refundacjg produktu Lorviqua we wnioskowanej populacji wigze sie z

Nie zidentyfikowano problemdéw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkéw
publicznych rozwazanej technologii. Wprowadzenie refundacji produktu Lorvigua we wnioskowanym
wskazaniu nie bedzie naktadato dodatkowych wymogdéw zwigzanych z organizacjg udzielania swiadczen
zdrowotnych, jak réwniez nie bedzie wymagac dodatkowych naktaddw, zwigzanych np. z potrzebg prze-

szkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki.

Whnioskowane objecie refundacjg produktu Lorviqua w programie leczenia raka ptuca pozwoli na roz-
szerzenie spektrum terapii celowanych anty-ALK dostepnych w ramach | linii leczenia chorych na NDRP
z obecnoscig rearanzacji genu ALK, a biorgc pod uwage wyzszg skutecznosc¢ lorlatynibu nad komparato-
rami, przyczyni sie do uzyskania w populacji docelowej dodatkowych korzysci zdrowotnych mierzonych

w zyskanych latach zycia skorygowanych o jakos¢.
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16 Zatgczniki
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16.2 Zestawienie oszacowan kosztow w kolejnych miesigcach tera-
pii

Na podstawie analizy ekonomicznej (AE Lorviqua 2022) przygotowano zestawienie oszacowan kosztéow

ptatnika ponoszonych na leczenie jednego pacjenta w kolejnych miesigcach od rozpoczecia leczenia (w

okresie do 2 lat, zgodnie z horyzontem BIA), w podziale na zastosowany inhibitor ALK w pierwszej linii

leczenia choroby zaawansowanej.

Tabela 39. Koszty miesieczne — lorlatynib (wariant z uwzglednieniem RSS).

Miesiac od
rozpoczeqa le- interwencja - |
czenia linia

Lorviqua® (lorlatynib)

Koszty miesieczne [zi]

diagn./mo- - . .
podanie AEs nit./koszty sta- Col I|r.\|e le-  Opieka termi- koszty - razem
néw czenia nalna

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Koszty miesieczne [zt]
Miesigc od

rozpoczecia le- .
czenia

diagn./mo-
podanie AEs nit./koszty sta-
néw

dalsze linie le-  Opieka termi-
czenia nalna

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22

23

=
(=]
®
N
-
<
'
B
N
o
3

24

Tabela 40. Koszty miesieczne — lorlatynib (wariant bez uwzglednienia RSS).

Koszty miesieczne [zt]
Miesiagc od
rozpoczecia le- diagn./mo-

° . . dalsze linie le-  Opieka termi-
czenia linia podanie AEs nit./koszty sta- P

. koszty - razem
czenia nalna

]
o
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o Koszty miesieczne [zt]
Miesigc od
rozpoczecia le- iR 2| diagn./mo-
czenia linia podanie AEs nit./ko§zty sta-
now

dalsze linie le-  Opieka termi-
czenia nalna

9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22

23

=
(=]
®
N
-
<
'
B
N
o
3

24

Tabela 41. Koszty miesieczne — kryzotynib.
Koszty miesieczne [z]
Miesiagc od Y <

rozpoczecia le- interwencja- | :
czenia linia podanie

diagn./mo-
nit./koszty sta-
néw

dalsze linie le- Opieka termi-
czenia nalna

>
m
7

10

11

=
o
7
N
3
<
'
B
N
()
3

12
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Koszty miesieczne [zt]

Miesigc od ‘
OO eenia | te b sy ORIl Oddlatemi
néw

13 I N Il B N B e
14 I N Il B N B e
15 I N Il B N B e
16 I N Il B N B e
17 I N Il B N B e
18 I N Il B N B e
19 I N Il B N B e
20 I N Il B N B e
21 I N Il B N B e
2 I N Il B N B e
23 I N Il B N B e
24 I N Il B I B e

Tabela 42. Koszty miesieczne — alektynib.
Koszty miesieczne [z]
Miesiagc od Y <

rozpoczecia le- interwencja- | :
czenia linia podanie

diagn./mo-
nit./koszty sta-
néw

dalsze linie le- Opieka termi-
czenia nalna

>
m
7

koszty - razem

10
11
12
13
14

15

16
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Koszty miesieczne [zt]

Miesigc od ‘
OO eenia | e b sy RNl Oddlatemi
néw

17 I N Il B N B e
18 I N Il B N B e
19 I N Il B N B e
20 I N Il B N B e
21 I N Il B N B e
2 I N Il B N B e
23 I N Il B N B e
24 I N Il B I B e

Tabela 43. Koszty miesieczne — brygatynib.

o Koszty miesieczne [zt]
Miesiac od
rozpoczecia le- . A diagn./mo-
czenia linia podanie AEs nit./koszty sta-
noéw

dalsze linie le- Opieka termi-

. koszty - razem
czenia nalna

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20
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Miesigc od
rozpoczecia le- iR 2|
czenia lihia
21
22

23

24

Tabela 44. Koszty miesieczne — cerytynib.

Miesiac od
rOZpOCZQF'a le- interwencja - |
czenla linia

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22

23

24

Lorviqua® (lorlatynib)

podanie

°
o
a
o
=
o

AEs

AEs

Koszty miesieczne [zt]

diagn./mo-
nit./koszty sta-

now

dalsze linie le-

czenia

Koszty miesieczne [zt]

diagn./mo-
nit./koszty sta-

noéw

dalsze linie le-

czenia

Opieka termi-
nalna

Opieka termi-
nalna

AESTIMO

koszty - razem

koszty - razem

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu

Z pOWOdU zZaawansowanego nowotworu
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16.3 Struktura rynku w wariantach skrajnych — minimalnym i mak-
symalnym

Tabela 45. Prognozowana liczba nowych pacjentdw w scenariuszu istniejgcym (wariant minimalny).
Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)
kryzotynib (Xalkori)

tacznie

Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua) I I
alektynib (Alecensa) - -
brygatynib (Alunbrig) . .
cerytynib (Zykadia) I I
kryzotynib (Xalkori) . .

tacznie - -

Tabela 46. Prognozowana liczba nowych pacjentéw w scenariuszu istniejgcym (wariant maksymalny).
Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

tacznie
Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua) I I
alektynib (Alecensa) - -
brygatynib (Alunbrig) . .
cerytynib (Zykadia) I I
| |

kryzotynib (Xalkori)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Strategia leczenia Rok 1 Rok 2
tacznie - -

Tabela 47. Prognozowana liczba nowych pacjentéw w scenariuszu nowym (wariant minimalny).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)
kryzotynib (Xalkori)

tacznie

Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

tacznie

Tabela 48. Prognozowana liczba nowych pacjentéw w scenariuszu nowym (wariant maksymalny).
Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)
lorlatynib (Lorviqua)
alektynib (Alecensa)
brygatynib (Alunbrig)
cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

tacznie
Liczba nowych pacjentéw
lorlatynib (Lorviqua) .
alektynib (Alecensa) -
brygatynib (Alunbrig) .
i
i

cerytynib (Zykadia)

kryzotynib (Xalkori)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Strategia leczenia Rok 1 Rok 2

tacznie - -

16.4 Historyczne dane NFZ dotyczgace liczby leczonych TKI EGFR w
pierwsze;j linii leczenia NDRP w programie B.6

Tabela 49.

% udziat w liczbie leczonych

16.5 Szczegotowa struktura wydatkow w wariantach skrajnych —
minimalnym i maksymalnym

Tabela 50. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant minimalny, z RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [zi]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
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Kategoria Rok 1 Rok 2

Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu nowym [zi]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu istniejgcym [zt]
tacznie, w tym:

Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)

Kryzotynib (Xalkori)

Podanie lekow w PL (1 linia)

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Kategoria

Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie
Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Rok 1

AESTIMO

Rok 2

Tabela 51. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-

riant minimalny, bez RSS.

Kategoria

Rok 1

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]

tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekéw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie
Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Wydatki w scenariuszu nowym [zt]

tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekow w PL (1 linia)

Leczenie zdarzen niepozgdanych (1 linia)

Rok 2

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Kategoria
Diagnostyka/monitorowanie
Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Rok 1

Wydatki w scenariuszu istniejgcym [zt]

tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorvigqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie
Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

AESTIMO

Rok 2

Tabela 52. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-

riant maksymalny, z RSS.

Kategoria

Rok 1

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]

tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg

Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:

Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)

Podanie lekow w PL (1 linia)

Leczenie zdarzen niepozgdanych (1 linia)

Diagnostyka/monitorowanie

Rok 2

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu



91 AESTIMO

Kategoria Rok 1 Rok 2

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu nowym [zt]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorvigqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu istniejgcym [zt]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekow w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozgdanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Tabela 53. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant maksymalny, bez RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
tacznie, w tym:
Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekow w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozgdanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

Wydatki w scenariuszu nowym [zi]

tacznie, w tym:

Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:
Lorvigua 100 mg
Lorviqua 25 mg

Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)

Podanie lekow w PL (1 linia)

Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)

Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna
Wydatki w scenariuszu istniejacym [zt]

tacznie, w tym:

Lorlatynib (Lorviqua) w 1 linii leczenia, w tym:

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
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Kategoria Rok 1 Rok 2

Lorviqua 100 mg
Lorviqua 25 mg
Pozostate inhibitory ALK w 1 linii leczenia, w tym:
Alektynib (Alecensa)
Brygatynib (Alunbrig)
Cerytynib (Zykadia)
Kryzotynib (Xalkori)
Podanie lekdw w PL (1 linia)
Leczenie zdarzen niepozadanych (1 linia)
Diagnostyka/monitorowanie

Dalsze linie leczenia

Opieka terminalna

w leczeniu pacjentdw z zaawansowanym niedrobnokomaoérkowym rakiem ptuca
Lorviqua® (lorlatynib) z obecnoscig rearanzacji genu ALK, niepoddawanych systemowemu leczeniu
z powodu zaawansowanego nowotworu
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16.6 Wktad autoréow w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu
_ redakcja naukowa, biezgce konsultacje, ocena jakosci i ostateczna weryfikacja adaptacji
raportu
_ przygotowanie modelu obliczeniowego, oszacowanie populacji, analiza kosztéw, opis me-

todyki, wynikéw i wnioskdw
_ oszacowanie populacji, opis metodyki
_ ocena jakosci raportu, weryfikacja adaptacji raportu

w leczeniu pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca
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