Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

www.aotmit.gov.pl

Rekomendacja nr 47/2023
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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie oceny leku Dysport (toksyna botulinowa typu A)
w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci konczyny
gornej lub dolnej z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161,
163, 169, G35, G80, G82, G83, T90, T91)”

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjag produktu leczniczego Dysport
(toksyna botulinowa typu A) w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci koriczyny
gornej lub dolnej z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169, G35, G80, G82,
G83, T90, T91)” w istniejgcej grupie limitowej ,1055.3, toksyny botulinowe — 3” i wydawanie
pacjentowi bezptatnie pod warunkiem

Uzasadnienie rekomendacji

W analizie klinicznej oceniono skutecznos$¢ i bezpieczedstwo produktu leczniczego Dysport
wzgledem terapii standardowej (BSC) stosowanego w leczeniu pacjentéw ze spastycznoscig
ogniskowg koriczyn o etiologii innej niz udar (tj. wskutek stwardnienia rozsianego, porazenia
madzgowego, paraplegii spastycznej lub urazowego uszkodzenia os$rodkowego uktadu
nerwowego).

W wyniku przegladu systematycznego zidentyfikowano 5 badan z randomizacjg (Gracies 2015,
Gracies 2017, Hyman 2000, Gusev 2008, Jacobson 2021). W odniesieniu
do pierwszorzedowych punktéw koncowych wykazano przewage ocenianego leczenia
wzgledem PLC w zakresie prawdopodobienstwa zmiany napiecia miesniowego w skali MAS
w 4. tyg (Gracies 2015). W pozostatych badaniach i odnotowywano zmniejszenie spastycznosci
u pacjentow poddanych terapii BTX-A, poprawe zakresu ruchu (zwiekszenie odlegtosci miedzy
kolanami) i zmniejszenie bdlu (pierwszo i drugorzedowe punkty koricowe z badan RCT
i obserwacyjnych przeprowadzonych na mato licznych prébach).

Sita interwencji musi by¢ jednak oceniana w konteksécie ograniczen wynikajgcych z badan,
poniewaz dwa badania (Gracies 2015, Gracies 2017) obejmowaty w wiekszosci populacje
niebedacy przedmiotem oceny, tj. pacjentéw po udarze mdzgu, niemniej czes¢ wynikow
raportowano dla podgrupy po urazowym uszkodzeniu mozgu. Dwa kolejne z wtgczonych
badan dotyczyty pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym (Hyman 2000, Gusev 2008), a jedno
dorostych z mézgowym porazeniem dzieciecym (Jacobson 2021). Jednoczes$nie badania byty
matoliczne. Z tego wzgledu konieczne jest
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Z oszacowan analizy ekonomicznej (CUA) wynika, ze zastosowanie ocenianej technologii

Ograniczenia przeprowadzonej analizy ekonomicznej
wynikajg gtéwnie z niepewnosci dotyczacych danych wejsciowych. Testowane alternatywne
scenariusze w analizie wrazliwosci wskazujg, ze

Takze ze wzgledu
na niepewno$¢ oszacowania optacalnosci zasadne jest
, ktére zwiekszy prawdopodobienstwo uzyskania optacalnosci.

Wozieto réowniez pod uwage, ze prognozowany wydatkéw zwigzany z finansowaniem
produktu Dysport (toksyna botulinowa typu A), z perspektywy NFZ, oszacowano
na ok.: w 1.roku i w 2. roku refundaciji.

Zgodnie z rekomendacjami klinicznymi, pacjentom z ogniskowg spastycznoscig konczyn,
zaleca sie w pierwszej kolejnosci rehabilitacje, a w przypadku jej niepowodzenia —iniekcje BTX-
A.

Ponadto w slad za propozycjg Rady Przejrzystosci za zasadne uznaje uwzglednienie zmian
zapiséw programu lekowego

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego:

e Dysport (toksyna botulinowa typu A), proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, 300
j./fiolke, 1 fiol. proszku, GTIN: 05909991072094 cena zbytu netto:

e Dysport (toksyna botulinowa typu A), proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan, 500
j./fiolke, 1 fiol. proszku, GTIN: 05909990729227 cena zbytu netto:

Proponowana odptatnos¢ i kategoria dostepnosci refundacyjnej: bezptatnie w ramach programu
lekowego, w istniejgcej grupie limitowe] (1055.3).

Problem zdrowotny
Przedmiotem whniosku jest spastycznosc o etiologii nieudarowej, tj.:
. powstata po przebytym urazie OUN (ICD-10: T90, T91);
o z udokumentowanym rozpoznaniem stwardnienia rozsianego (ICD-10: G35);

o z udokumentowanym rozpoznaniem modzgowego porazenia dzieciecego (ICD-10: G80)
(leczeni lub nieleczeni w ramach programu B.30);

o z udokumentowanym rozpoznaniem paraplegii spastycznej (ICD10: G82, G83).

Spastycznosé cechuje sie wzrostem napiecia mieSniowego zaleznym od rozciggania miesnia w wyniku
utraty kontroli czuciowo-ruchowej napiecia miesniowego w przebiegu uszkodzenia gérnego neuronu
ruchowego. Spastycznos$¢ sprzyja powstawaniu trwatych przykurczéw, deformacji stawowych,
odlezyn, zakrzepicy zylnej oraz infekcji.

Rokowanie w przypadku spastycznos$ci moze sie znacznie rézni¢ w zaleznosci od pacjenta, przyczyny
spastycznosci, ciezkosci i towarzyszacych zaburzen. Jesli pacjent dobrze reaguje na leczenie,
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niezaleznie od tego, czy s to metody fizyczne, terapia czy interwencja farmakologiczna, pacjent moze
mieé korzystne rokowanie w zakresie objawowego leczenia spastycznosci.

Brak jest szczegétowych danych epidemiologicznych dla populacji docelowej.

Dane literaturowe przeanalizowane przez wnioskodawce, wskazujg, ze spastycznos¢ wystepuje
u ok. 55% pacjentéw przyjetych na rehabilitacje z powodu urazu mézgu i 48% z powodu uszkodzenia
rdzenia. W przypadku chorych na stwardnienie rozsiane, wzmozone napiecie miesniowe zgtasza zwykle
40-60% o0séb z postawionym rozpoznaniem. Rozpowszechnienie spastycznosci u pacjentéow
z porazeniem mdzgowym jest znacznie wyzsze i moze siega¢ nawet 93%, z kolei u chorych na dziedziczg
paraplegia spastyczng, spastycznos¢ wystepuje zasadniczo u wszystkich chorych.

Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie aktualnie finansowane ze $rodkéw publicznych
za komparator dla wnioskowanej technologii wskazano najlepszg terapie standardowg (BSC) —
rozumiang jako rehabilitacja z/bez doustnych lekéw przeciwspastycznych.

Wybdr uznano za zasadny.
Opis wnioskowanego swiadczenia

Kompleks toksyny Clostridium botulinum typu A z hemaglutyning blokuje obwodowg transmisje
cholinergiczng przez ptytke nerwowo-miesniowa dziatajgc presynaptycznie na miejsce potozone
proksymalnie w stosunku do uwalniania acetylocholiny. Toksyna dziata w obrebie zakoriczenia
nerwowego, antagonizujgc reakcje wyzwalane przez jony wapnia prowadzgce w efekcie do uwolnienia
acetylocholiny. Toksyna nie wptywa na cholinergiczne, zazwojowe przewodzenie impulséw
ani na zazwojowe przewodzenie impulséw w uktadzie wspotczulnym.

Po iniekcji do miesnia wypieracza w ramach leczenia neurogennej nadreaktywnosci wypieracza,
toksyna wptywa na drogi eferentne odpowiedzialne za czynnos$¢ miesnia wypieracza poprzez
zahamowanie uwalniania acetylocholiny. Ponadto toksyna moze hamowac¢ czynnosc
neurotransmiterow aferentnych i drég czuciowych.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL) Dysport jest wskazany do stosowania jako:

o leczenie objawowe spastycznosci ogniskowej konczyn dolnych u dzieci z mdzgowym
porazeniem dzieciecym w wieku 2 lat lub starszych;

o leczenie objawowe spastycznosci ogniskowej konczyn gornych u dzieci z mdzgowym
porazeniem dzieciecym w wieku 2 lat lub starszych;

. leczenie nietrzymania moczu u oséb dorostych z neurogenng nadreaktywnoscia wypieracza
spowodowang uszkodzeniem rdzenia kregowego (urazowym Ilub nieurazowym)
lub stwardnieniem rozsianym, u ktérych regularnie wykonywane jest czyste cewnikowanie
przerywane;

. kurczowy krecz szyi u dorostych;

. kurcz powiek u dorostych;

. potowiczy kurcz twarzy u dorostych;

. spastycznos¢ ogniskowa koriczyn u dorostych:
- spastycznosé ogniskowa koriczyn gérnych,
- spastycznos$é ogniskowa koriczyn dolnych;

. nadmierna potliwos¢ pach.
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Whnioskowane wskazanie dotyczy leczenia spastycznosci ogniskowej koriczyn u dorostych pacjentéw
ze spastycznoscig o etiologii innej niz udar (tj. wskutek stwardnienia rozsianego, porazenia
madzgowego, paraplegii spastycznej lub urazowego uszkodzenia osrodkowego uktadu nerwowego)
i zawiera sie we wskazaniu rejestracyjnym leku.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczeristwa

Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc i bezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii, ktore
w danym momencie sq finansowane ze Srodkdéw publicznych istanowiq alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz poréwnania wynikow dotyczqgcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyzszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zaréwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczerstwa),
ktorego nalezy oczekiwaé¢ wzgledem nowej terapii w pordwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

Oceniono skuteczno$¢ i bezpieczenstwo preparatu Dysport (toksyna botulinowa typu A, BTX-A),
stosowanego w leczeniu dorostych pacjentéw ze spastycznoscig ogniskowg koriczyn o etiologii innej
niz udar, spetniajgcych kryteria wiaczenia do proponowanego programu lekowego, wzgledem
najlepszej terapii standardowe] (Best Standard Care, BSC).

Do analizy klinicznej wtgczono 5 badan z randomizacjg oceniajgcych skutecznos¢ i bezpieczernstwo BTX-
A wzgledem PLC w terapii dodanej do BSC (Gracies 2015, Gracies 2017, Hyman 2000, Gusev 2008,
Jacobson 2021). Dwa badania (Gracies 2015, Gracies 2017) obejmowaty w wiekszosci populacje
niebedgcy przedmiotem oceny, tj. pacjentéw po udarze mdzgu, niemniej czes¢ wynikéw raportowano
dla podgrupy po urazowym uszkodzeniu mézgu. Dwa kolejne z wigczonych badan dotyczyty pacjentéw
ze stwardnieniem rozsianym (Hyman 2000, Gusev 2008), a jedno dorostych z mézgowym porazeniem
dzieciecym (Jacobson 2021).

Do pierwszorzedowych punktéw koricowych nalezaty:
e zmiana napiecia mie$niowego w skali MAS! w 4. tyg. (Gracies 2015 i Gracies 2017);

e kat biernego odwodzenia biodra oraz maksymalna odlegto$¢ miedzy kolanami w trakcie
biernego odwodzenia w 4. tyg. (Hyman 2000);

e poprawa wykonywania kluczowej dla pacjenta czynnosci o 21 punkt w 4 tyg., w opracowanej
na potrzeby badania, 9-punkowej skali (Gusev 2008;)

e odpowiedZ na leczenie, definiowana jako odsetek pacjentéw ze zmniejszeniem bdlu o >2
punkty na skali numerycznej po 6 tyg. (Jacobson 2021).

Ponadto w analizie uwzgledniono badania jednoramienne (Finsterer 1997, De Niet 2015) i badania
obserwacyjne dotyczace rzeczywistej praktyki klinicznej (Hecht 2008, Pauri 2000, Sconfienza 2008,
Servelhere 2018, Watanabe 1998).

Nie odnaleziono opracowan wtérnych spetniajgcych kryteria wigczenia do analizy.

Ryzyko btedu systematycznego w badaniach RCT oceniono wg skali opisowej Cochrane. W badaniach
Gracies 2015 i Gracies 2017 we wszystkich domenach stwierdzono niskie ryzyko btedu. Na pewne
zastrzezenia wskazano w zakresie selekcji wynikbw w badaniach Gusev 2008 i Jacobson 2021.

1 Oceny napiecia miesniowego dokonywano za pomoca szesciostopniowej, zmodyfikowanej skali Ashwortha (MAS). Wyniki MAS
stransformowano ze skali 0 do 4 na skale 0 do 5 (1+ przeksztatconena2,2na 3,3 na4,a4nab5).
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Natomiast w badaniu Hyman 2000 ryzyko btedu systematycznego okreslono jako wysokie w zakresie
selekcji wynikéw i randomizacji.

Skutecznos¢

W odniesieniu do pierwszorzedowych punktéw koncowych w badaniach RCT wykazano IS réznice
pomiedzy BTX-A vs PLC na korzys$¢ wnioskowanej terapii w zakresie:

. zmniejszenia spastycznosci koriczyny gornej w skali MAS po 4 tyg., metaanaliza dla dawek
500-100 U (MD =-0,70 [-1,20; -0,20]) (Gracies 2015);

. zwiekszenia maksymalnej odlegtosci miedzy kolanami w przypadku stosowania BTX-A 1500 U
(39,2 vs 32,1 cm, p = 0,02) (Hyman 2000).

W odniesieniu do pierwszorzedowych punktéw koricowych w badaniach RCT nie wykazano IS rdznic
pomiedzy BTX-A vs PLC w zakresie:
e zmniejszenia spastycznosci konczyny gérnej w skali MAS po 4 tyg. (Gracies 2017);
e odsetka pacjentow z mozliwoscia aktywnego odwodzenia biodra oraz jego poprawg,
niezaleznie od stosowanej dawki BTX-A (Hyman 2000);
e uzyskania poprawy o 21 punkt w wykonywaniu kluczowej dla pacjenta czynnosci (Gusev 2008).
e zmniejszenia bdlu (Jacobson 2021).

Znamienne rdznice pomiedzy grupami stwierdzono w przypadku niektérych drugorzedowych punktéw
koncowych badan, w tym dotyczacych zmniejszenie bdlu i wydtuzenia czasu do kolejnego podania
interwenc;ji.

Skutecznos$¢ praktyczna

Badania rzeczywistej praktyki obejmowaty niewielkg liczbe chorych (od 5 do 27 pacjentow).

Wzgledem wartosci wyjsciowych po zastosowaniu BTX-A odnotowywano zmniejszenie $redniej
spastycznosci w skalach MAS (MD=-1,00 [95 CI: -1,78; -0,22], Hecht 2008; MD=-1,10 [95 CI: -1,77; -
0,43], MD=-1,55 [95 CI: -2,18; -0,92], Pauri 2000) i VAS (MD= -4,00 [95 CI: -4,94; -3,06], Sconfienza
2008).

Zmniejszenie spastycznosci o 21 pkt w skali MAS uzyskiwano u 44—-100% pacjentow (Hecht 2008, Pauri
2000, Servelhere 2018), a poprawe w skali VAS u 100% chorych (Sconfienza 2008). Dobrg odpowied?
na leczenie i subiektywnga poprawe raportowano u 60-100% chorych (Sconfienza 2008, Hecht 2008).

Bezpieczenstwo

W badaniu Gusev 2008 zdarzenia niepozgdane (AE) ogotem wystepowaty znamiennie czesciej w grupie
ocenianej interwencji niz w grupie otrzymujacej placebo (RR=1,92 [95 CI: 1,15; 3,20], NNH = 3 [2;13]).
Z poszczegdblnych AE istotnie czeSciej wystepowata astenia (RR=3,71 [95 CI: 1,11; 12,39], NNH =6 [3;
30]). Nie odnotowano IS réznic w przypadku pozostatych AE.

W metaanalizie danych z badan Hyman 2000, Gusev 2008 i Jacobson 2021, dla pordwnania BTX-A
wzgledem PLC, wykazano brak istotnych réznic w zakresie ryzyka wystepowania AE ogétem i SAE
ogobtem.

Profil bezpieczenstwa BTX-A i PLC uznano za poréwnywalny.

Ograniczenia

Wiekszos¢ badan obejmowato populacje szersze niz docelowa, a liczebnosé przeprowadzonych préb
byta niska.
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Do badan wifaczano pacjentdw o rdéznym nasileniu stopnia spastycznosci wg skali MAS, a takze
bez udokumentowanego rozpoznania pierwotnej przyczyny spastycznosci (kryteria wtaczenia do
badan Hyman 2000 i Gusev 2008 obejmowaty réwniez pacjentéw z podejrzewanym stwardnieniem
rozsianym).

Wiekszos¢ badan dotyczyta spastycznosci konczyny dolnej.

Badania oceniaty efekty jednego podania BTX-A, nie ma zatem danych dotyczacych dtugoterminowego
stosowania BTX-A w spastycznosci koriczyn.

W badaniach dawkowanie BTX-A byto zréznicowane oraz stosowano rdézne techniki iniekcji.

Propozycje instrumentéw dzielenia ryzyka

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie mogg
wiqzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach zycia (LYG, life years gained) lub w latach zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczqcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i poréwnanie ich do kosztdw i efektdw terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie
z wyZszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, Ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktéra ma wiqgzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1
QALY) w poréwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.
Aktualnie prég optacalnosci wynosi 175 926 PLN/QALY (3 x 58 642 PLN).

WskazZnik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci Zycia, pozwala jedynie
ocenic i m. in. na tej podstawie dokonac wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym.

Przeprowadzono analize uzytecznosci kosztéw (CUA) w rocznym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej NFZ i Swiadczeniobiorcy (pacjenta).

Jako komparator dla ocenianej interwencji przyjeto najlepsza terapie standardowg (BSC, ang. best
supportive care) uwzgledniajgcg rehabilitacje oraz doustne preparaty o dziataniu ogdlnoustrojowym.

W analizie uwzgledniono koszty lekow (BTX-A, baklofen, tyzanidyna, tolperyzon) i ich podania (tylko
w przypadku BTX-A ) oraz koszt monitorowania leczenia (nierdznigcy).

Inkrementalny wskaznik uzytecznosci kosztéow (ICUR) z perspektywy NFZ wynidst
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Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie BTX-A w poréwnaniu BSC jest
Oszacowany ICUR znajduje sie progu optacalnosci o ktérym mowa w ustawie
o refundacji.

Przy wartosci ICUR oszacowanej w analizie podstawowej wartos$¢ progowa ceny zbytu netto leku (CZN),
przy ktdrej koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢, jest rowny wysokosci
progu wynosi:

Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwiekszy wptyw na oszacowania ma

Nie przeprowadzono probabilistycznej analizy wrazliwosci.
Ograniczenia

Uwzglednione w AE dane dotyczace skutecznosci klinicznej dotyczg populacji chorych
ze stwardnieniem rozsianym, tym samym nie uwzgledniono odpowiedzi na leczenie w innych
analizowanych subpopulacjach chorych. Uwage zwraca réwnez znaczna rozbiezno$¢ w zakresie
skutecznosci w poszczegdlnych badaniach wigczonych do analizy klinicznej.

Ponadto nie odnaleziono danych z polskiej praktyki klinicznej pozwalajacych na okreslenie dawkowania
produktu Dysport dla chorych ze spastycznoscia o etiologii nieudarowej.

Dane dotyczace uzytecznosci standw zdrowia w analizie uwzgledniono na podstawie odnalezionych
badan zagranicznych (brak danych dla Polski).

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555, z p6zn. zm.);

Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to
urzedowa cena zbytu leku musi byc¢ skalkulowana w taki sposob, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspofczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

W opinii Agencji nie zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wplywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkdéw
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze sSrodkow publicznych.

Szacunki dotyczqce wydatkéw zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq poréwnywane z tym,
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac¢ sie z koniecznosciq przeznaczenia
wyzZszych srodkéw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzZecie ptatnika.

Ocena wptywu na budzet pozwala na stwierdzenie czy ptatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wptyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlinie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotne;.
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Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w dwuletnim horyzoncie
czasowym z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

W analizie uwzgledniono koszty tozsame z uwzglednionymi w analizie ekonomicznej.

Whnioskodawca oszacowat liczbe pacjentdw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu
nowym na:

° pacjentéw w | roku,
. pacjentéw w Il roku.

Wyniki analizy podstawowej z perspektywy NFZ wskazuja, ze objecie refundacjg leku Dysport (toksyna

botulinowa typu A) wigzac sie bedzie ze wydatkdw ptatnika publicznego o ok.:
° w | roku,
. w |l roku refundacji.

Wyniki analizy wrazliwosci byty spdjne co do kierunku wnioskowania z wynikami analizy podstawowej.
Ograniczenia
Ograniczenia przeprowadzonej analizy wptywu na budzet wynikajg gtdwnie z niepewnosci dotyczacych

oszacowania liczebnosci populacji docelowej.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego

Zaproponowane zmiany dotyczg zmiany

Omodwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktérego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie srodkow publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii
medycznej.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania Swiadczen ze Srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

Whnioskodawca zaproponowat rozwigzanie polegajgce na

Omowienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnalezione wytyczne praktyki klinicznej wskazujg na mozliwosci stosowania w pierwszej kolejnosci
fizjoterapii i ortotyki, lekdw doustnych (EEC 2022, ACS ACRM 2022, PTN 2019, RCP 2018, IWG 2022)
przed zastosowaniem iniekcji toksyng botulinowa.
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Polskie wytyczne IGE 2023 dotyczace leczenia dorostych pacjentdw ze spastycznoscig o réznej etiologii
zalecajg stosowanie BTX-A w spastycznosci o nasileniu umiarkowanym i ciezkim (MAS > 2),
wsrdd preparatéw zawierajgcych BTX-A wymieniany jest m.in. Dysport.

Innymi wskazywanymi terapiami sg: zastosowanie pompy dokanatowej (PTN 2019, ACS ACRM 2022,
EEC 2022), kanabinoidy (PTN 2019, ACS ACRM 2022), chemiczna neuroliza/odnerwienie nerwéw
obwodowych (ACS ACRM 2022).

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 8 rekomendacji refundacyjnych, w tym: pieé pozytywnych (HAS 2006, PBAC 2019, PBAC
2019A, PBAC 2020, jedna warunkowo — CADTH 2017) i trzy rekomendacje negatywne (AWMSG 2017,
SMC 2018 i SMC 2007).

W rekomendacjach pozytywnych zwraca sie gtdwnie uwage na to, ze lek zapewnia poprawe (niewielka)
wzgledem standardowe] opieki (PBAC 2019, PBAC 2019a) oraz wykazuje podobng skutecznosé
do innych preparatéw zawierajgcych toksyne botulinowg typu A (PBAC 2019A, PBAC 2020, CADTH
2017).

W rekomendacjach negatywnych wskazano na brak korzysci ekonomicznej oraz niewielkg korzysc
kliniczng (SMC 2007) i brak ztozenia wniosku przez podmiot odpowiedzialny (AWMSG 2017,
SMC 2018).

W jednej rekomendacji (CADTH 2017) przedstawiono warunki objecia refundacjg dotyczace kosztéw
leku Dysport (zapewnienie podobnych oszczednosci, co inne leki zawierajgce toksyne botulinows).

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce lek Dysport (toksyna botulinowa typu A)
jest finansowany w ocenianym wskazaniu w krajach UE
i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 31.01.2023 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.2284.2022.17.JWI i PLR.4500.2285.2022.18.JWI), odnosnie do przygotowania rekomendacji Prezesa
w sprawie oceny Dysport (toksyna botulinowa typu A) w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci
konczyny gérnej lub dolnej z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169, G35, G80, G82, G83, T90,
T91)” na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555, z pézn. zm.),
po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 18/2023 z dnia 21 stycznia 2023 roku w sprawie oceny leku
Dysport (toksyna botulinowa typu A) w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci koriczyny gornej
lub dolnej z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169, G35, G80, G82, G83, T90, T91)"

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 47/2023 z dnia 24 kwietnia 2023 roku w sprawie oceny leku Dysport
(toksyna botulinowa typu A) w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci koficzyny gornej
lub dolnej z uzyciem toksyny botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169, G35, G80, G82, G83, T90, T91)"

2. Raport nr 0T.423.1.3.2023 Whniosek o objecie refundacjg leku Dysport (toksyna botulinowa typu A)
w ramach programu lekowego: , Leczenie spastycznosci koficzyny gérnej lub dolnej z uzyciem toksyny
botulinowej typu A (ICD-10 161, 163, 169, G35, G80, G82, G83, T90, T91)”



