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Analiza ekonomiczna zostata zaktualizowana 9 maja 2023 r. w zwigzku z uwagami zawartymi
w pismie 0T.423.1.6.2023.9.KDe z dnia 18 kwietnia 2023 r. Pierwotnie analiza zostata

zakonczona 9 grudnia 2022 r.

Autorzy Wykonywane zadania

Koncepcja analizy;
Kontrola jakosci.

Modelowanie;

Whioski i dyskusja;

Gromadzenie i opracowanie danych wejsciowych do modelu;
Analiza kosztow;

Analiza wrazliwosci;

Opracowanie wynikow;

Identyfikacja i opracowanie ograniczen analizy;

Przeglad systematyczny do jakosci zycia i innych analiz
ekonomicznych.

o Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci zycia i
innych analiz ekonomicznych.

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko

i Michata Jachimowicza.
Konflikt interesow:
Raport wykonano na zlecenie firmy Roche Polska Sp. z 0.0., ktéra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu intereséw.
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Indeks skrotow

Rozwiniecie

JAV= Analiza ekonomiczna

Y= ang. adverse events — zdarzenia niepozadane

AFL Aflibercept

AMD ang. Age-related Macular Degeneration — zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem

Ang-2 ang. angiopoietin-2 — angiopoetyna-2

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

AWW analiza wrazliwosci wielokierunkowa

b.d. brak danych

BCVA ang. best corrected visual acuity — najlepsza skorygowana ostro$¢ wzroku

BIA ang. Budget Impact Analysis — analiza wptywu na budzet

BRO Brolucyzumab

BSC ang. best supportive care — najlepsze leczenie wspomagajace

BSE ang. best seeing eye — lepiej widzgce oko

CCA ang. cost-consequences analysis — analiza kosztéw-konsekwenciji

CEA ang. cost-effectiveness analysis — analiza kosztow-efektywnosci

CEAC ang. cost-effectiveness acceptability curve — krzywe optacalnosci kosztowej

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

CSFT ang. central subfield foveal thickness — centralna grubo$c¢ dotka podpolowego

CUA ang. cost-utility analysis — analiza kosztéw-uzytecznosci

CUR ang. cost-utility ratio — wspétczynnik kosztow-uzytecznosci

CZN Cena zbytu netto

DGL Departament Gospodarki Lekami

DME ang. Diabetic Macular Edema — cukrzycowy obrzek plamki

DMO ang. Diabetic Macular Oedema — cukrzycowy obrzek plamki

EAN ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

ang. European Quality of Life-5 Dimensions — europejski kwestionariusz do oceny

EQ-5D jakosci zycia w 5 aspektach

ang. Euroqol-Visual Analogue Scale — wizualna skala analogowa kwestionariusza
EQ-5D

EQ-VAS

ERG ang. Evidence Review Group — Grupa ekspertow weryfikujgca dowody naukowe

FAR Farycymab

GBP ang. British Pound — funt brytyjski

GUS Gtowny Urzad Statystyczny

HR ang. hazard ratio — wspétczynnik ryzyka

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych
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Skrot Rozwiniecie
ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health
ICD-10 Problems - Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Problemow
Zdrowotnych
ang. incremental cost-utility ratio — inkrementalny wspétczynnik kosztow-

ICUR

ITT
JGP

logMAR

mg

PICO

PKB
PLN

PRISMA

PTI
Q12
Q16

Q8

QALY
RAN
RSS

SD

uzytecznosci

ang. intention to treat — populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem

jednorodne grupy pacjentéw

ang. logarithm of the minimum angle od resultion - logarytm minimalnego kata
rozdzielczosci)

miligram

ang. modified intent-to-treat population year 1 — zmodyfikowana populacja zgodna
z zaplanowanym leczeniem w roku pierwszym

ang. modified intent-to-treat population year 2 — zmodyfikowana populacja zgodna
z zaplanowanym leczeniem w roku drugim

mililitr

Minister Zdrowia

nie dotyczy

ang. Neovascular age-related macular degeneration — wysiekowa postac
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem

Narodowy Fundusz Zdrowia

ang. NICE guideline — wytyczne NICE

ang. National Institute for Health and Care Excellence — Brytyjska Agencja Oceny
Technologii Medycznych

ang. network meta-analysis — metaanaliza sieciowa

ang. population, intervention, comparison, outcome — populacja, interwencja,
komparatory, wyniki/punkty koncowe

produkt krajowy brutto

polski ztoty

ang. Preferred Reporting Items of Systematic reviews and Meta-Analyses —
preferowany sposéb raportowania wynikow przeglagdéw systematycznych
i metaanaliz

ang. personalized treatment interval — spersonalizowane odstepy leczenia

co 12 tygodni

co 16 tygodni

co 8 tygodni

ang. quality adjusted life years — lata zycia skorygowane o jakos¢

Ranibizumab

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

ang. standard deviation — odchylenie standardowe

ang. treat-and-extend — strategia dawkowania polegajgca na leczeniu i wydtuzaniu
odstepow miedzy kolejnymi dawkami
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Rozwiniecie

ang. Technology Appraisal — ocena technologii

ang. visual acuity — ostro$¢ wzroku

ang. value-added tax — podatek od wartosci dodanej

ang. vascular endothelial growth factor — czynnik wzrostu srédbtonka
naczyniowego

ang. worst seeing eye — gorzej widzgce oko

mikrometr
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Streszczenie

CEL | ZAKRES ANALIZY

Celem analizy spetniajgcej wymogi formalne byto okreslenie optacalnosci stosowania w Polsce
farycymabu (Vabysmo®) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu
lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0)

Populacje docelowag dla technologii wnioskowanej zgodnie z przedtozonym wnioskiem i
Analizg kliniczng stanowig chorzy na neowaskularng (wysiekowg) posta¢ zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem oraz chorzy z zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym
obrzekiem plamki. Wskazane populacje chorych odznaczajg sie szczegdlnie niekorzystnym

rokowaniem.
METODYKA

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy bezpfatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie

limitowe;j.

Biorgc pod uwage obecng praktyke kliniczng, w analizie farycymab poréwnano z
komparatorami wskazanymi w Analizie problemu decyzyjnego, tj. ranibizumabem,

afliberceptem oraz brolucyzumabem.

Do oceny opfacalnosci stosowania farycymabu wzgledem powyzszych komparatorow
wykorzystano analize uzytecznosci kosztéw. Jej wynikiem jest inkrementalny wspotczynnik
kosztéw-uzytecznosci (CUA), w ktorym miarg efektu zdrowotnego sg lata zycie skorygowane
jego jakoscig. Oszacowanie efektow zdrowotnych badanych interwencji oparto na wynikach

przegladu systematycznego, przeprowadzonego w ramach Analizy klinicznej.

Dodatkowo, zgodnie z art. 13. ust. 3. i 4. Ustawy o refundacji oraz Rozporzgdzeniem MZ w
sprawie minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono
randomizowanych badan klinicznych wykazujgcych wyzszg skutecznos¢ technologii
wnioskowanej od technologii dotychczas refundowanych we wskazaniu nAMD i DME,

obliczono wartosci wspotczynnikow kosztow-uzytecznosci.
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W celu wyznaczenia kosztéw i efektdow zdrowotnych wykorzystano modele Markowa
dostarczone przez Wnioskodawce. W modelach Markowa uwzgledniono dane kosztowe oraz
komparatory odpowiednie dla warunkow polskiej praktyki klinicznej i struktury polskiego
systemu ochrony zdrowia. W modelach tych, w celu oceny obcigzenia finansowego
zwigzanego z chorobami, uwzgledniono wszystkie istotne kategorie kosztow (uwzgledniono
wytgcznie kategorie kosztow roznigcych): koszty lekow, koszty przepisania i podania lekow,
koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia, koszty leczenia zdarzen
niepozgdanych. Ponadto, w obliczeniach uwzgledniono zatozenia proponowanej przez
Podmiot odpowiedzialny umowy podziatu ryzyka. W zwigzku z tym wyniki zaprezentowano w

wariancie uwzgledniajgcym i nieuwzgledniajgcym proponowang umowe podziatu ryzyka.

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkéw publicznych (ptatnik publiczny) oraz z perspektywy wspélnej ptatnika publicznego

i Swiadczeniobiorcy (pacjent) w 25-letnim horyzoncie czasowym.

W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci w zakresie parametréw zwigzanych z

najwiekszym btedem oszacowania lub najwiekszg niepewnoscig.
WYNIKI

POPULACJA nAMD

Podstawowe wyniki analizy ekonomicznej (CUA) dla FAR vs RAN

Wyniki analizy ekonomicznej z uwzglednieniem RSS

Wyniki analizy ekonomicznej bez uwzglednienia RSS
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Podstawowe wyniki analizy ekonomicznej (CUA) dla FAR vs AFL
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W zwigzku z niezaspokojong potrzebg innowacyjnych opcji terapeutycznych, uzasadnione jest
opracowanie nowych lekéw o unikalnych mechanizmach dziatania. Terapie takg moze
stanowi¢ farycymab, kiérego gtéwng zaletg jest mozliwo$¢ wydituzenia odstepdéw miedzy
iniekcjami, z jednoczesnym brakiem pogorszenia skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia.
Farycymab jest pierwszym i jedynym bispecyficznym przeciwcialem zaprojektowanym do
podania doszklistkowego, ktory jest skierowany na dwa rézne szlaki chorobowe, poprzez
neutralizacje zaréwno Ang-2 , jak i VEGF-A. Poprzez podwdéjne hamowanie Ang-2 i VEGF-A
lek ten, zmniejsza przepuszczalnos¢ naczyh i stan zapalny, hamuje patologiczng angiogeneze
i przywraca stabilnos¢ naczyn. Oczekuije sie, ze lepsza stabilno$é naczyniowa oferowana
przez podwdjny mechanizm dziatania farycymabu zapewni kompleksowa kontrole
choroby, ktéra umozliwi lekarzom wydtuzenie odstepdéw miedzy zabiegami bez pogarszania
skutecznosci leczenia. Jednoczesnie wigze sie to z mniej ucigzliwymi schematami leczenia i

harmonogramami monitorowania chorego.

Ponadto nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, iz wspoétczesne podejscie do leczenia choréb siatkowki
polega na dazeniu do redukcji czesto$ci dawkowania leku. Ocene zmiany czestoSci
dawkowania FAR i AFL oraz RAN oceniono na podstawie badan bezposrednich. Wyniki
wskazujg jednoznacznie, ze FAR jest lekiem, kiéry umozliwia zastosowanie znacznie
mniejszej liczby dawek poprzez zwiekszanie odstepow pomiedzy kolejnymi podaniami leku i
co szczegOlnie wazne — zmniejszanie czestosci podan odbywato sie bez wptywu na
pogorszenie uzyskiwanych przez chorych korzysci z leczenia. U chorych na nAMD zaréwno w
48., jak i 60. tygodniu niemal 80% chorych osiggneto dawkowanie co 12 tygodni lub rzadzie;.
W czasie 112 tygodni utrzymanie dawkowania FAR w schemacie Q12 lub Q16 bez
zwiekszania czestosci dawkowania byto mozliwe u 74,2% chorych w badaniu TENAYA oraz
81,2% chorych w badaniu LUCERNE. Podobne wyniki uzyskano w populacji DME, gdzie
zaréwno w 52., jak i 96. tygodniu ponad 70% chorych otrzymujgcych FAR uzyskato czestos¢
dawkowania Q16 lub Q12.
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Jest to efekt, ktorego obecnie oczekujg zaréwno sami chorzy, jak rowniez ich opiekunowie.
Nizsza czestos¢ podan leku przektada sie bezposrednio na wysoki stopien przestrzegania
schematu leczenia przez chorych i w konsekwencji do ograniczenia negatywnych skutkow
zdrowotnych jego zaniechania, tym samym jednoznacznie wptywa na wyzszg jakos¢ zycia
chorych stosujgcych farycymab w poréwnaniu do dotychczas refundowanych terapii.
Dodatkowo, zmniejszenie czestosci podan leku jest korzystne z punktu widzenia finansowania
tego typu leczenia ze srodkoéw publicznych oraz organizacji systemu opieki nad osobami z

chorobami siatkdwki.
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1. Cel i zakres analizy ekonomicznej

Celem analizy spetniajgcej wymogi formalne byto okreslenie optacalnosci stosowania w Polsce
farycymab (Vabysmo®) w leczeniu neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem oraz zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrzekiem

plamki.

Analize ekonomiczng przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja,

komparator, wyniki/punkty koncowe).

Populacja Interwencja Komparatory WyniKi

Chorzy na

neowaskularng Ranibizumab (RAN) . . _
(wysigkowa) - Koszty interwencji medycznych wyrazone

postaé Farycymab w polskich ztotych (PLN);
zwyrodnienia (FAR) Aflibercept (AFL) - Efekty zdrowotne mierzone za pomoca:

plamki e lata zycia skorygowane o jako$¢.
Brolucyzumab (BRO)

zwigzanego z
wiekiem

Chorzy z . . .
zaburzeniami Ranibizumab (RAN) - Koszty interwencji medycznych wyrazone

widzenia Farycymab w polskich ztotych (PLN);
spowodowanymi (FAR) - Efekty zdrowotne mierzone za pomoca:

cukrz.ycowym . Aflibercept (AFL) e lata zycia skorygowane o jako$¢.
obrzekiem plamki

Analiza ekonomiczna zostata oparta na wynikach przegladu systematycznego, dotyczgcego
skutecznoéci i bezpieczenstwa poréwnywanych interwencji w leczeniu neowaskularnej
(wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem oraz zaburzen widzenia

spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki [Analiza klinicznal].

Szczegotowe uzasadnienie wyboru komparatorow oraz petng charakterystyke ocenianych

interwencji przedstawiono w Analizie problemu decyzyjnego i Analizie klinicznej.
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2. Strategia analityczna

Analiza ekonomiczna opiera sie na dostosowanych do warunkéw polskich modelach
otrzymanych od Whnioskodawcy, w ktérych uwzgledniono wyniki poréwnania bezposredniego
dla farycymabu wzgledem afliberceptu oraz wyniki poréwnania posredniego dla farycymabu
wzgledem ranibizumabu i brolucyzumabu, stosowanych w Polsce w leczeniu neowaskularnej
(wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem oraz zaburzeh widzenia

spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki.

Wyniki optacalnosci prezentowane w oparciu o modele Markowa zaprezentowano jako analize
podstawowg, dla ktorej nastepnie wykonano analize wrazliwosci. Dla wynikéw wszelkich
wariantow analizy podstawowej oraz analiz wrazliwosci wyznaczono cene progowg technologii

wnioskowanej (gwarantujgcg optacalnos¢ kosztowg).
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3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniaé

analizy ekonomiczne, analiza zostata przeprowadzona w dwoch wariantach:

e z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczeh ze $rodkéw
publicznych (zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej jest nim
ptatnik publiczny, czyli Narodowy Fundusz Zdrowia);

o z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

Srodkow publicznych oraz swiadczeniobiorcy (ij. pacjenta).
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4. Technika analityczna

Z uwagi na mozliwos¢ wyrazenia wynikow zdrowotnych poréwnywanych terapii w latach zycia
skorygowanych o jakos¢ (QALY) w analizie ekonomicznej zastosowana zostata technika
analityczna kosztéw-uzytecznosci (CUA). W ramach analizy oszacowano inkrementalny
wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci (ICUR), tj. oszacowano koszt uzyskania dodatkowego

roku skorygowanego o jako$¢ (PLN/QALY).

Przyjecie takiego podejscia analitycznego nalezy uznaé za zgodne ze sposobem
postepowania wskazanym w Ustawie o refundacji oraz Rozporzgdzeniu MZ w sprawie

minimalnych wymagan.

Ponadto zgodnie z Wytycznymi AOTMIT opracowano analize kosztéow i konsekwencji
(CCA).

Zgodnie z art. 13. ust. 3. i 4. Ustawy o refundacji oraz Rozporzgdzeniem MZ w sprawie
minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono
randomizowanych badan klinicznych wykazujgcych wyzszg skutecznos¢ technologii
wnioskowanej nad komparatorami refundowanymi we wskazaniu nAMD i DME, obliczono
wartosci wspotczynnikow kosztéw-uzytecznosci (CUR), tj. koszty uzyskania dodatkowego
roku zycia skorygowanego o jakos¢ (PLN/QALY) dla wnioskowanej technologii oraz
komparatoréw, a takze skalkulowano urzedowg cene zbytu technologii wnioskowanej w taki
sposdb, aby koszt stosowania leku wnioskowanego do objecia refundacjg nie byt wyzszy niz
koszt technologii medycznej, w rozumieniu ustawy o Swiadczeniach, dotychczas finansowanej
ze srodkow publicznych w danym wskazaniu, o najkorzystniejszym wspotczynniku

uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztéw ich uzyskania.

Wybar techniki analitycznej determinuje sposob kalkulacji ceny progowej. W przypadku analizy
CUA cena progowa oznacza takg cene zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej koszt
uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ w wyniku zastgpienia technologii
opcjonalnych wnioskowang, jest rowny wysokosci progu okreslonego na podstawie Ustawy o
refundacji. Prég ten (nazywany dalej zamiennie progiem optacalnosci) zdefiniowano jako
trzykrotno$¢ Produktu Krajowego Brutto (PKB) na jednego mieszkanca (w rozumieniu per
capita wyniosto w Polsce 58 642 PLN, a tym samym wysokos¢ progu optacalnosci wynosi w
Polsce obecnie 175 926 PLN.
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5. Modelowanie

W celu poréwnania optacalnosci stosowania farycymabu w poréwnaniu z komparatorami
stosowanymi w rozpatrywanych wskazaniach wykorzystano dostosowane do warunkéw
polskich niejednorodne modele Markowa otrzymane od Wnioskodawcy. Na podstawie danych
Zz badan wigczonych do Analizy klinicznej stwierdzono, ze zaréwno prawdopodobienstwo
progresji chordéb oraz prawdopodobiehAstwo smierci chorych nie sg state w czasie. W obliczu
tego faktu uznano, ze znacznie bardziej wiarygodnym bedzie wykorzystanie modeli
niejednorodnych, a wiec takich, w ktérych macierz prawdopodobienstw przejscia nie jest stata,

lecz zalezy od czasu jaki mingt od rozpoczecia leczenia chorych.
5.1. Struktura modeli

Wytyczne AOTMIT wskazuja, ze struktura modelu wykorzystywanego w analizie ekonomicznej
powinna by¢ prosta, ale jednoczesnie model musi odpowiadaé problemowi zdrowotnemu i
musi by¢ zgodny z ogdlnie akceptowang wiedzg na temat przebiegu modelowanej choroby. W
modelu uwzgledni¢ nalezy wszystkie komparatory dla ocenianej interwencji (alternatywne

technologie medyczne stosowane w danym wskazaniu).
Modele wykonano w 25-letnim horyzoncie czasowym.
Do wykonania modeli wykorzystano program MS Excel 365.

W modelach uwzgledniono nastepujgce stany zwigzane z ostroscig widzenia (dotyczy obu

oczu):

Ponadto w obu modelach uwzgledniono nastepujgce stany zwigzane z leczeniem chorych:
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Zmiana pomiedzy stanami zachodzi¢ mogta w cyklach 4-tygodniowych (co odpowiada
diugosci jednego cyklu w modelach) w horyzoncie 25-letnim. W modelach Markowa zazwyczaj
przyjmuje sie zatozenie, iz przejscie z jednego stanu zdrowia do drugiego nastepuje na
poczatku lub na koncu kazdego cyklu. W rzeczywistosci jednak zdarzenia, takie jak progresja
choroby albo zgon, mogg nastgpi¢ w dowolnym momencie poza koncem cyklu. Biorgc pod
uwage krotki odstep czasu miedzy poszczegdlnymi cyklami uznano, ze zastosowanie korekty
potowy cyklu nie bedzie mie¢ istotnego wptywu na wyniki analizy. W zwigzku z powyzszym

odstgpiono od zastosowania korekty potowy cyklu.
Mozliwe przejscia chorych pomiedzy stanami prezentujg rysunki ponize;j.

Rysunek 1.
Struktura modeli uwzglednionych w analizie ekonomicznej (stany zdrowia zwigzane z
ostroscia widzenia)
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Rysunek 2.

Struktura modeli uwzglednionych w analizie ekonomicznej (stany zdrowia zwigzane z
leczeniem)

Struktura modeli ma na celu odwzorowanie naturalnego przebiegu choroby i rozwoju nAMD
oraz DME. Modele odwzorowujg strukture oraz stany zdrowia uwzglednione w modelu dla

wskazania nAMD ocenianego przez NICE w ramach raportu NICE NG82.
e
.
.
I

Ponizej przedstawiono opis poszczegdlnych stanéw uwzglednionych w modelach.

Stany zwigzane z ostroscig widzenia
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W analizie uwzgledniono, ze miarg efektu zdrowotnego sg lata zycia skorygowane o jako$¢é

—~

QALY). Jakosc¢ zycia chorych w poszczegolnych stanach przedstawiono w rozdziale 5.3.

Ponizej opisano sposéb obliczenia prawdopodobienstw przejscia pomiedzy uwzglednionymi

stanami.

5.2. Prawdopodobienstwa przejS¢ miedzy stanami

w modelach
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Rysunek 3.

Dopasowanie modelu do estymowanego wielostanowego modelu Markowa —wskazanie
nAMD
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Rysunek 4.
Dopasowanie modelu do estymowanego wielostanowego modelu Markowa —wskazanie
DME
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5.3. Skutecznosé i bezpieczenstwo leczenia

nAMD
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5.4. Czas trwanialeczenia

nAMD
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5.5. Jakos¢ zycia w modelach Markowa




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 33
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

Preferowang przez AOTMIT (Wytyczne AOTMIT) oraz NICE (NICE technology appraisal)
skalg oceny jakosci zycia jest kwestionariusz EQ-5D (europejski kwestionariusz do oceny
jakoéci zycia w 5 wymiarach). EQ-5D jest kwestionariuszem do oceny jakosci zycia w dwéch
czedciach: opisowej i liczbowej (EQ-VAS). Czes¢ opisowa zawiera 5 kategorii: mobilnos¢,
samoopieka, aktywnosci dnia codziennego, bol/dyskomfort, niepokdj/depresja. W ramach
kazdej z kategorii na pytanie mozna odpowiedzie¢: brak problemow, niewielkie problemy,
ciezkie problemy. Stan zdrowia definiowany jest jako kombinacja wynikéw uzyskanych w

poszczegoélnych kategoriach.

W zwigzku z powyzszym, w analizie brano pod uwage przede wszystkim jako$¢ zycia chorych

mierzong za pomocg EQ-5D.

Uzytecznosé poszczegolnych stanéw zdrowia uwzglednionych w modelach okreslono na
podstawie publikacji: Czoski-Murray 2009, gdyz jest to zrédto najczesciej wykorzystywane w
ramach ocen technologii medycznych dotyczgcych analizowanego wskazania. W analizie
wrazliwosci wykorzystano uzytecznosci na podstawie publikacji: Hodgson 2017, Brown 2000.

W przypadku wystgpienia zgonu w analizie przyjeto zerowq jakos¢ zycia chorych.

Wartosci uzytecznosci uwzglednione w analizie podstawowej dla poszczegdinych standw

zdrowia przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 1.

Wartosci uzytecznosci uwzglednione w analizie podstawowej

W ponizszych tabelach przedstawiono wartosci uzytecznosci uwzglednione w analizie

wrazliwosci dla poszczegdlnych stanéw zdrowia.

Tabela 2.
Wartosci uzytecznosci na podstawie publikacji Hodgson 2017 (model 1 + 2) — analiza
wrazliwosci

Tabela 3.
Wartosci uzytecznosci na podstawie publikacji Hodgson 2017 (model 3) — analiza
wrazliwosci
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Tabela 4.

Wartosci uzytecznosci na podstawie publikacji Hodgson 2017 (model 4) — analiza
wrazliwosci

Tabela 5.
Wartosci uzytecznosci na podstawie publikacji Hodgson 2017 (model 5) — analiza
wrazliwosci

Tabela 6.
Wartosci uzytecznosci na podstawie publikacji Brown 2000 — analiza wrazliwosci

W ramach analizy przyjeto obnizke uzytecznosci wynikajgca z postaci podania lekéw

stosowanych w nAMD i DME, tj. iniekcja doszklistkowa. Obnizka ta zastosowana jest w




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 36
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

kazdym z ramion leczenia zarowno w modelu dla wskazania nAMD oraz DME. Uwzgledniono

obnizke w przeliczeniu na cykl w modelach wynoszaca | I

Ponadto uwzgledniono obnizki jakosci zycia chorych wynikajgce z wystgpienia zdarzen

niepozadanych. Szczegdty przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 7.
Obnizki uzytecznosci wynikajace z wystapienia zdarzen niepozadanych — wskazanie
nAMD

Tabela 8.
Obnizki uzytecznosci wynikajagce z wystgpienia zdarzen niepozadanych — wskazanie
DME

5.6. Horyzont czasowy w modelach

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT oraz Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan
horyzont czasowy analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byta
ocena wszystkich istotnych réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii
medycznej oraz komparatorow. W przypadku technologii medycznych, ktorych wyniki i koszty
ujawniajg sie w ciggu catego zycia chorego, horyzont czasowy powinien zamykac sie w

momencie zgonu pacjenta, co jest tozsame z przyjeciem dozywotniego horyzontu czasowego.

W zwigzku z powyzszym horyzont czasowy w obu modelach zostat okreslony jako dozywotni,
natomiast uwzglednienie w analizie podstawowej horyzontu dokfadnie 25-letniego jest
rozwigzaniem technicznym, zgodnym z poczatkowym wiekiem chorych uwzglednionym w
modelach dla wskazania nAMD i DME. W przypadku chorych z nAMD poczatkowy wiek
chorych wynosi 76 (na podstawie tgcznych danych z badania TENAYA i LUCERNE), czyli 25-
letni horyzont nalezy uzna¢ za dozywotni. Natomiast wiek chorych z DME 62 lata (na
podstawie tgcznych z badania YOSEMITE i RHINE), jednakze w celu uspdjnienia metodyki
pomiedzy modelami wybrano takg samg dtugos$¢ horyzontu. W analizie zatozono, ze 1 rok to
365,25 dni.
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Wobec powyzszego przyjecie 25-letniego horyzontu czasowego oraz testowanie wartosci
arbitralnych dla tego parametru w celu weryfikacji stabilnosci wyniku w analizie wrazliwosci

wydaje sie by¢ uzasadnione.

Whioskodaweca nie jest w posiadaniu zadnych wytycznych (polskich lub zagranicznych), ktére
zalecatyby wykonanie analizy dla innego horyzontu czasowego niz dozywotni, w tym
horyzontu czasowego odpowiadajgcego okresowi trwania badan klinicznych. W zwigzku z tym
analiza wnioskodawcy nie obejmuje wariantu kalkulacji dla horyzontu czasowego
odpowiedniego dla horyzontu badania klinicznego. Takie oszacowanie nalezy uznac¢ za
nieprawidtiowe i nieinterpretowalne, poniewaz nie pozwala ono na wskazanie wszystkich
wynikéw i kosztdow zwigzanych ze stosowaniem porownywanych terapii (koszty sa

niewspoétmierne do wyniku zdrowotnego).

Nalezy przyja¢, ze badanie kliniczne pokazuje jedynie poczgtkowy fragment interesujgcej nas
rzeczywistoéci, natomiast modelowanie stuzy do zaprezentowania najbardziej
prawdopodobnego ksztattu catosci procesu (co pozwala uchwyci¢ tgczny efekt kliniczny).
Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT modelowanie przeprowadza sie, jesli dostepne dane sa
niewystarczajgce do okreslenia optacalnosci (jest to doktadanie sytuacja, z jakg mamy do
czynienia w rozpatrywanym przypadku). Literatura w zakresie farmakoekonomiki wskazuje, ze
modelowanie powinno opiera¢ sie na danych z badan klinicznych, ale tez powinno (jesli ramy
czasowe badania nie obejmujg wszystkich réznic pomiedzy poréwnywanymi technologiami)

siegac poza ramy czasowe badanh [Orlewska 1999, Drummond 2003].

Konkludujac, nie jest wtasciwe uwzglednienie horyzontu czasowego tylko z badan, poniewaz
modelowanie efektow zdrowotnych wykonuje sie po to, aby uwzgledni¢ efekty nieujete w
badaniach a wystepujgce po zakonczeniu badania klinicznego. Dla horyzontu z badan nie jest

potrzebne modelowanie.

Ze wzgledu na fakt, iz Smiertelnos¢ chorych z nAMD i DME nie jest zwigzana ze stosowanym
leczeniem SmiertelnoS¢ w modelach uwzgledniono na podstawie tablic trwania zycia
publikowanych przez Gitéwny Urzad Statystyczny (GUS), w ktérych przedstawiono roczne
prawdopodobienstwa zgonu w populacji generalnej w zaleznosci od wieku z podziatem na pte¢

[Tablice trwania Zycial.
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Wspotczynniki ryzyka dla $miertelnosci

Podsumowujgc, nalezy pamieta¢, ze podstawowy efekt zdrowotny determinujgcy wynik

analizy ujawnia sie juz w okresie badania, jednak inkrementalny efekt krancowy (w horyzoncie
dozywotnim) jest rownie istotny i powinien zosta¢ naliczony. Wytyczne HTA oraz literatura
przedmiotu zalecajg wykonywanie analiz w horyzoncie dozywotnim, aby nalezycie uwzglednic
wyzej opisany efekt rezydualny w wynikach analizy. Nalezy réwniez zaznaczy¢, ze ewentualne
testowanie w analizie wrazliwosci innego niz dozywotni horyzontu czasowego (w tym
zwlaszcza krotkiego horyzontu odpowiadajgcego dtugosci badania klinicznego) nie jest
zasadne z uwagi na brak mozliwosci zaprezentowania wynikéw zdrowotnych adekwatnych do

poniesionych kosztéw terapii. Wyniki takie nie mogg by¢ wiec nalezycie interpretowane.
5.7. Dyskontowanie

W decyzji dotyczgcej finansowania danej technologii medycznej nalezy uwzgledni¢ koszty i
efekty kliniczne, jakie bedzie ona generowata w okreslonym horyzoncie czasowym. Zgodnie z
teorig ekonomii wartosci przyszte ponoszonych kosztéw (i uzyskiwanych efektow
zdrowotnych) nie sg réwne warto$ciom kosztéw (ani uzyskiwanym efektom zdrowotnym)
ponoszonych w chwili obecnej. W celu unikniecia btedéw warto$ci przyszte nalezy wyrazi¢ w

wartosciach terazniejszych, czemu stuzy dyskontowanie.
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Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT w analizie podstawowej przyjeto stope dyskontowg na

poziomie 5% dla kosztow oraz 3,5% dla wynikéw zdrowotnych.
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6. Analiza kosztow

W zaleznosci od zastosowanej perspektywy badawczej w analizie uwzgledniono koszty
odpowiadajgce zuzyciu wszystkich istotnych zasobéw wynikajgcych z zastosowania sie

pacjenta do aktualnie obowigzujgcej praktyki klinicznej w Polsce.

W celu oceny rzeczywistego obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg w analizie

uwzgledniono wszystkie istotne rodzaje kosztéw (tj. koszty bezposrednie medyczne).

Po doktadnym przeanalizowaniu wynikéw Analizy klinicznej oraz przestudiowaniu aktualnej
praktyki klinicznej leczenia (zwlaszcza Programu lekowego) w analizie uwzgledniono i
oceniano nastepujgce kategorie kosztowe ponoszone z perspektywy ptatnika publicznego

oraz z perspektywy wspaolnej:

o Kkoszty lekow;
e Kkoszty przepisania i podania lekéw;
e koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia;

e koszty leczenia zdarzen niepozgdanych.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty rdznigce oceniane technologie

medyczne.

Cene jednostkowg wnioskowanej technologii uzyskano od Wnioskodawcy [dane dostarczone
przez Whnioskodawce]. Koszt pozostatych lekéw stosowanych w analizowanym problemie
zdrowotnym oszacowano na podstawie danych refundacyjnych NFZ, Sprawozdania NFZ oraz
Wykazu lekéw refundowanych. Koszt Swiadczen zdrowotnych finansowanych ze Srodkow
publicznych w ramach umoéw w rodzaju leczenie szpitalne i ambulatoryjna opieka
specjalistyczna przyjeto w oparciu o Zarzadzenia Prezesa NFZ [Zarzgdzenie programy

lekowe, Zarzgdzenie ambulatoryjna opieka specjalistyczna, Zarzgdzenie leczenie szpitalne].
6.1. Koszt lekéw

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto

okreslenie zuzycia zasobow (dawkowania) oraz cen jednostkowych lekéw.
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6.1.1. Dawkowanie lekow

FARYCYMAB

Czestos¢ podawania farycymabu w leczeniu nAMD okres$lono na podstawie danych z badania

TENAYA i LUCERNE. Szczegotly przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 10.
Czestos¢ dawkowania farycymabu — wskazanie nAMD

Z kolei czestos¢ podawania farycymabu w leczeniu DME okre$lono na podstawie danych z

badania YOSEMITE i RHINE. Szczegéty prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 11.
Czestos¢ dawkowania farycymabu — wskazanie DME

W ramach analizy wrazliwosci we wskazaniu nAMD analizowano jak na wyniki wptywa
przyjecie czestosci dawkowania na podstawie NICE framework oraz przy zatozeniu przyjecia

planowanego schematu dawkowania. Szczegoéty przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 12.
Czestos¢ dawkowania farycymabu — wskazanie nAMD (analiza wrazliwosci)

Z kolei w ramach analizy wrazliwo$ci we wskazaniu DME analizowano jak na wyniki wptywa
przyjecie czestosci dawkowania przy zatozeniu uwzglednienia planowanego schematu

dawkowania. Szczegdly przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 13.
Czestos¢ dawkowania farycymabu — wskazanie DME (analiza wrazliwosci)
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Ponadto w ramach analizy podstawowej przyjeto zatozenie, iz na 1 podanie farycymabu
przypada 1 opakowanie leku zgodnie z ChPL Vabysmo®. Analogiczne zatozenie przyjeto w
przypadkow komparatorow w oparciu o treé¢ ChPL Lucentis®, ChPL Eylea® oraz ChPL
Beovu®. Z kolei w analizie wrazliwosci testowano jak na wyniki analizy wptywa przyjecie

zatozenia, iz na 1 opakowanie poszczegdinych lekow | Z-'o7cnie
przyjete w analizie wrazliwo$ci okre$lono na podstawie praktyki klinicznej oraz danych z [}

!
KOMPARATORY

We wskazaniu nAMD oraz DME czestos¢ dawkowania dla komparatoréw okreslono na

podstawie wynikéw NMA. Szczegoéty przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 14.
Czestos¢ dawkowania komparatoréw — analiza podstawowa

W ramach analizy wrazliwosci we wskazaniu nAMD analizowano wptyw na wyniki zmiany
zrodfa dotyczgcego czestosci dawkowania ranibizumabu, afliberceptu i brolucyzumabu z
wynikéw NMA na NICE framework, |l oraz planowany schemat dawkowania.

Szczegdty przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 15.
Czestos¢ dawkowania komparatoréw — wskazanie nAMD (analiza wrazliwosci)
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Z kolei w ramach analizy wrazliwosci dla wskazania DME analizowano wptyw na wyniki zmiany
zrédta dotyczacego czestosci dawkowania ranibizumabu i afliberceptu z wynikéw NMA na
Protocol T, |l oraz planowany schemat dawkowania. Szczegéty przedstawia ponizsza
tabela.

Tabela 16.
Czestos¢ dawkowania komparatorow — wskazanie DME (analiza wrazliwosci)

6.1.2. Ceny lekéw

FARYCYMAB

Obecnie lek nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. W analizie zgodnie z wnioskiem
refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej dostepny
bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie Swiadczeniobiorcy bezptatnie. Uwzgledniono
ponadto finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem
wskazanym w rozdziale 15.2. W zwigzku z powyzszym przyjeto, ze lek Vabysmo®, roztwor do

wstrzykiwan, 120 mg/ml, 1 fiol. 0,24 ml, bedzie wyznaczat podstawe limitu w grupie.
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Wartosci poszczegodlnych cen leku prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 17.
Ceny leku uwzglednione w analizie (PLN)

RANIBIZUMAB

Ranibizumab jest obecnie finansowany w programie lekowym i wydawany jest
Swiadczeniobiorcy bezptatnie. Do wyceny kosztu ranibizumabu wykorzystano dane
refundacyjne NFZ, na podstawie ktorych okreslono wartos¢ refundacji w okresie styczen-
czerwiec 2022 roku oraz dane ze Sprawozdania NFZ, w ktérym wskazano liczbe rozliczonych
mg w pierwszym potroczu 2022. Szczegéty dotyczgce wyceny ranibizumabu w ramach analizy

podstawowej przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 18.
Wycena ranibizumabu w perspektywie ptatnika publicznego — analiza podstawowa
(PLN)

Wartosc_ refundagjl Cenazalmg— Koszt za
w okresie styczen- ers. NEZ opakowanie —
czerwiec 2022 r. Pers. pers. NFZ

zrefundowanych mg
w okresie styczen-
czerwiec 2022 r.

Substancja

Ranibizumab 10 738 604,27 1 252,80 2 881,44
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Tabela 19.

Wycena ranibizumabu w perspektywie wspoélnej — analiza podstawowa (PLN)

Liczba
zrefundowanych mg
w okresie styczen-
czerwiec 2022 r.

Ranibizumab 10 738 604,27 1 252,80 2 881,44

Wartos¢ refundacji Koszt za
. 2 Cenazalmg - :
w okresie styczen- ers. wspolna opakowanie —
czerwiec 2022 . Pers. wsp pers. wspoélna

Substancja

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na wyniki analizy wptywa uwzglednienie kosztu
ranibizumabu na podstawie Wykazu lekow refundowanych. Ceny leku zgodne z Wykazem

lekow refundowanych przedstawia Tabela 24.
AFLIBERCEPT

Aflibercept jest obecnie finansowany w programie lekowym i wydawany jest $wiadczeniobiorcy
bezptatnie. Do wyceny kosztu afliberceptu wykorzystano dane refundacyjne NFZ, na
podstawie ktorych okreslono wartos¢ refundacji w okresie styczen-czerwiec 2022 roku oraz
dane ze Sprawozdania NFZ, w ktérym wskazano liczbe rozliczonych mg w pierwszym potroczu
2022. Szczegoly dotyczace wyceny afliberceptu w ramach analizy podstawowej

przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 20.
Wycena afliberceptu w perspektywie ptatnika publicznego — analiza podstawowa (PLN)

Liczba
zrefundowanych mg
w okresie styczen-
czerwiec 2022 r.

Wartos¢ refundaciji Koszt za
. £ Cenazalmg- :
w okresie styczen- ers. NEZ opakowanie —
czerwiec 2022 r. Pers. pers. NFZ

Substancja

Aflibercept 126 388 49 601 248,10 1 569,81

Tabela 21.
Wycena afliberceptu w perspektywie wspélnej — analiza podstawowa (PLN)

Liczba
zrefundowanych mg
w okresie styczen-
czerwiec 2022 r.

Aflibercept 126 388 49 601 248,10 1569,81

Wartos¢ refundaciji Koszt za

. £ Cenazalmg- :
w okresie styczen- opakowanie —

Substancja .
pers. wspdlna .
pers. wspoélna

czerwiec 2022 r.

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na wyniki analizy wptywa uwzglednienie kosztu
afliberceptu na podstawie Wykazu lekow refundowanych. Ceny leku zgodne z Wykazem lekéw

refundowanych przedstawia Tabela 24.
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BROLUCYZUMAB

Brolucyzumab jest obecnie finansowany w programie lekowym i wydawany jest
Swiadczeniobiorcy bezpfatnie. Do wyceny kosztu brolucyzumabu wykorzystano dane
refundacyjne NFZ, na podstawie ktérych okreslono warto$¢ refundacji w okresie styczen-
czerwiec 2022 roku oraz dane ze Sprawozdania NFZ, w ktérym wskazano liczbe rozliczonych
mg w pierwszym potroczu 2022. Szczegoty dotyczgce wyceny brolucyzumabu w ramach

analizy podstawowej przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 22.
Wycena brolucyzumabu w perspektywie ptatnika publicznego — analiza podstawowa
(PLN)

Liczba
zrefundowanych mg
w okresie styczen-

Wartos¢ refundaciji Koszt za
. £ Cenazalmg- :
w okresie styczen- opakowanie —

Substancja
czerwiec 2022 r. il pers. NFZ

czerwiec 2022 r.

Brolucyzumab 4679 012,59 2 056,99

Tabela 23.
Wycena brolucyzumabu w perspektywie wspélnej — analiza podstawowa (PLN)

Liczba
zrefundowanych mg
w okresie styczen-
czerwiec 2022 r.

Brolucyzumab 4679 012,59 2 056,99

Wartos¢ refundacji Koszt za
. 4 Cenazalmg - :
w okresie styczen- opakowanie —

Substancja .
pers. wspodlna .
pers. wspoélna

czerwiec 2022 r.

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na wyniki analizy wptywa uwzglednienie kosztu
brolucyzumabu na podstawie Wykazu lekéw refundowanych. Ceny leku zgodne z Wykazem

lekéw refundowanych przedstawia Tabela 24.

ZESTAWIENIE TABELARYCZNE

Tabela 24.
Ceny lekéw uwzglednione w analizie wrazliwosci (PLN)

Wysokosé
limitu
finansowania

Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa

Substancja Prezentacja netto cena zbytu brutto

Lucentis,
roztwor do
wstrzykiwan,
10 mg/ml

Ranibizumab 2901,31 313341 3 290,08 3 290,08

Eylea, roztwor
do
wstrzykiwan,
40 mg/ml

1 950,00 2 106,00 2211,30 2211,30

Aflibercept
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Wysokos¢
Substancja Prezentacja Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa limitu
netto cena zbytu brutto . .
finansowania

Beovu, roztwor
do
wstrzykiwan,
120 mg/ml

Brolucyzumab 2 636,68 2 847,61 2 990,00 2 990,00

6.2. Koszty przepisania i podania lekéw

W ramach podania lekéw uwzgledniono nastepujgce rodzaje kosztow: koszt przyjecia pacjenta
w trybie ambulatoryjnym zwigzanego z wykonaniem programu, koszt optycznej koherencyjnej
tomografii komputerowej oraz koszt podania iniekcji doszklistkowej anty-VEGF w programie
lekowym.

Zatozono, iz koszt przyjecia pacjenta w trybie ambulatoryjnym bedzie rozliczany w ramach
Swiadczenia Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu,
ktérego koszt zgodnie z Zarzgdzeniem programy lekowe wynosi 108,16 PLN w perspektywie
ptatnika publicznego oraz wspdlnej. Z kolei koszt optycznej koherencyjnej tomografii
komputerowej bedzie rozliczany w ramach $wiadczenia W13 Swiadczenie specjalistyczne 3-
go typu, ktérego koszt zgodnie z Zarzgdzeniem ambulatoryjna opieka specjalistyczna wynosi
133,00 PLN w perspektywie ptatnika publicznego oraz wspodlnej. Ponadto w przypadku
podania iniekcji doszklistkowej anty-VEGF w programie lekowym przyjeto, iz koszt tej
procedury bedzie rozliczany w ramach $wiadczenia Przyjecie pacjenta z ftrybie
ambulatoryjnym potgczone z podaniem iniekcji doszklistkowej anty-VEGF w programie
lekowym, ktérego koszt zgodnie z Zarzgdzeniem programy lekowe wynosi 378,56 PLN w
perspektywie ptatnika publicznego oraz wspdlnej. W sytuacji gdy dany pacjent choruje na
oboje oczu w ramach jednej wizyty moze otrzymac lek do kazdego z oczu, co zmniejsza

zuzycie zasobow opieki zdrowotnej.

Czestos¢ podawania poszczegdlnych substancji stosowanych w ramach leczenia nAMD oraz

DME zostata szczegdtowo opisana w rozdziale 6.1.1.

6.3. Koszty diagnostyki, monitorowania i oceny

skutecznosci leczenia

Zgodnie z podejsciem zastosowanym w modelu dla wskazania nAMD ocenianym przez NICE

(NICE NG82) przyjeto zatozenie, iz monitorowanie chorych bedzie odbywac sie przy okazji
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podawania lekow. Jednakze nie wyklucza to mozliwosci wystgpienia oddzielnych wizyt
dotyczacych oceny skutecznosci leczenia odbywajgcych sie w innych terminach niz wizyty
zwigzane z podaniem lekéw. Na podstawie NICE framework okreslono, iz w przypadku
chorych z nAMD nie bedg wystepowaC dodatkowe wizyty zwigzane z oceng skutecznosci
leczenia poza wizytami w trakcie ktérych nastepuje podanie lekow stosowanych w nAMD.
Natomiast na podstawie danych z Protocol T okreslono, iz chorzy z DME stosujacy
ranibizumab lub aflibercept bedg uczeszcza¢ na dodatkowe wizyty zwigzane z

monitorowaniem leczenia odbywajgce sie w innych terminach niz podanie lekéw. | EGcGINzG
]
]
]
I S-czegoty dotyczace

liczby niezaleznych wizyt przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 25.
Dodatkowe wizyty zwigzane z monitorowaniem leczenia chorych — wskazanie DME

W ramach niezaleznych wizyt uwzgledniono nastepujgce koszty: koszt wizyty u okulisty oraz
koszt optycznej koherencyjnej tomografii komputerowej. Zatozono, iz koszt wizyty u okulisty
bedzie rozliczany w ramach $wiadczenia W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu, ktérego
koszt zgodnie z Zarzgdzeniem ambulatoryjna opieka specjalistyczna wynosi 75,00 PLN w
perspektywie ptatnika publicznego oraz wspodlnej. Z kolei wycene kosztu optycznej
koherencyjnej tomografii komputerowej opisano w rozdziale 6.2. Tym samym tgczny koszt
jednej niezaleznej wizyty wynosi 208,00 PLN w perspektywie ptfatnika publicznego oraz

wspolne;j.

Ponadto w ramach kosztu diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia zaréwno
dla wskazania nAMD oraz DME uwzgledniono koszty wynikajgce z monitorowania leczenia w
ramach Programu lekowego leczenia pacjentdbw z chorobami siatkOdwki. Zgodnie z
Zarzgdzeniem programy lekowe okreslono, iz wycena swiadczenia Diagnostyka w programie
leczenia pacjentéw z chorobami siatkowki - AMD — monitorowanie oraz Diagnostyka w

programie leczenia pacjentéw z chorobami siatkéwki - DME — monitorowanie wynosi
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odpowiednio 205,00 PLN oraz 249,00 PLN w perspektywie ptatnika publicznego oraz
wspolnej. W ramach niniejszej analizy koszty te uwzgledniono w przeliczeniu na cykl.

Szczegdbty przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 26.
Koszt oceny skutecznosci leczenia wynikajagcy z monitorowania leczenia w ramach
programu lekowego B.70 — pers. NFZ (PLN)

Koszt na cykl monitorowania w ramach
programu lekowego B.70 — pers. NFZ

Roczny koszt monitorowania w ramach
programu lekowego B.70 — pers. NFZ

nAMD 205,00 15,72
DME 249,00 19,09

Wskazanie

Tabela 27.
Koszt oceny skutecznosci leczenia wynikajacy z monitorowania leczenia w ramach
programu lekowego B.70 — pers. wspélna (PLN)

Roczny koszt monitorowania w ramach Koszt na cykl monitorowania w ramach
Wskazanie programu lekowego B.70 — pers. programu lekowego B.70 — pers.
wspolna wspolna

nAMD 205,00
DME 249,00 19,09
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6.4. Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

nAMD
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analizie wraz z czestoSciami wystepowania w nAMD przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 28.

Zdarzenia niepozadane uwzglednione w analizie wraz z czestosciami wystepowania w
nAMD

Koszt leczenia zaémy okreslono na podstawie wyceny grupy JGP B18G i B19G zgodnie z
Zarzgdzeniem leczenie szpitalne. Liczbe hospitalizacji w 2020 roku zaczerpnieto ze Statystyk

JGP. Szczegodly przedstawiono w tabelach ponizej.
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Tabela 29.

Koszt leczenia zaémy w perspektywie ptatnika publicznego — wskazanie nAMD (PLN)

Wartosé punktowa Liczba Sredni wazony
Grupa JGP Nazwa grupy ) hospitrfalizacja hospitalizacji - koszt Swiadczenia
2020 rok (PLN) — pers. NFZ

Usuniecie zacmy-
B18G kategoria | 2 237,00 9 793,00
. . 1929,43
B19G Usunigcie zacmy- 1 916,00 224 198,00
kategoria Il

Tabela 30.
Koszt leczenia zaémy w perspektywie wspdélnej — wskazanie nAMD (PLN)

Sredni wazony

hospitalizacji - koszt Swiadczenia
2020 rok (Ptv':)pgliirs'

Wartos¢ punktowa LizZoa

Grupa JGP Nazwa grupy - hospitalizacja

Usunigcie zacmy- 2 237.00 979300
kategoria | ' , o as
1929,4
Usunigcie zacmy-
kategoria Il 1 916,00 224 198,00

Z kolei koszt leczenia pozostatych zdarzen niepozgdanych oszacowano na podstawie wyceny

grupy JGP B98A zgodnie z Zarzgdzeniem leczenie szpitalne. Szczegdty przedstawiono w

tabelach ponizej.

Tabela 31.
Koszt leczenia pozostatych zdarzen niepozadanych w perspektywie ptatnika
publicznego — wskazanie nAMD (PLN)

Wartos¢ punktowa - Koszt $wiadczenia
hospitalizacja (PLN) — pers. NFZ

Grupa JGP Nazwa grupy

Leczenie zachowawcze

e okulistyczne > 17 r.z.

2 339,00 2 339,00

Tabela 32.
Koszt leczenia pozostalych zdarzen niepozadanych w perspektywie wspodlnej —
wskazanie nAMD (PLN)

Wartos¢ punktowa - Koszt $wiadczenia

Grupa JGP Nazwa grupy hospitalizacja (PLN) — pers. wspéina

Leczenie zachowawcze

et okulistyczne > 17 r.z.

2 339,00 2 339,00
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Na podstawie czestosci wystepowania poszczegdlnych zdarzen niepozgdanych oraz kosztéw
ich leczenia wyznaczono koszt leczenia zdarzen niepozgdanych na cykl w zaleznosci od

ramienia leczenia. Podsumowanie przedstawiono w tabelach ponize;j.

Tabela 33.
Podsumowanie kosztow leczenia zdarzen niepozadanych u chorych znAMD - pers. NFZ
(PLN)

Tabela 34.
Podsumowanie kosztéw leczenia zdarzen niepozadanych u chorych z nAMD - pers.
wspolna (PLN)

)

ME




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 54
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

I Zdarzenia niepozadane uwzglednione w analizie

wraz z czesto$ciami wystepowania w DME przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 35.
Zdarzenia niepozadane uwzglednione w analizie wraz z czestosciami wystepowania w
DME

Koszt leczenia zaémy oszacowano w taki sam sposéb jak dla populacji chorych z nAMD. W
przypadku pozostatych zdarzen niepozadanych przyjeto taki sam koszt leczenia jak dla

zdarzen niepozadanych (oprécz za¢my) leczonych w ramach nAMD.

Na podstawie czestosci wystepowania poszczegdinych zdarzeh niepozgdanych oraz kosztéw
ich leczenia wyznaczono koszt leczenia zdarzen niepozadanych na cykl w zaleznosci od

ramienia leczenia. Podsumowanie przedstawiono w tabelach ponizej.

Tabela 36.
Podsumowanie kosztow leczenia zdarzen niepozadanych u chorych z DME — pers. NFZ
(PLN)

Tabela 37.
Podsumowanie kosztéow leczenia zdarzen niepozadanych u chorych z DME - pers.
wspolna (PLN)
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6.5. Catkowity koszt réznigcy

Catkowite koszty rdéznigce oceniane technologie medyczne, z perspektywy pfatnika
publicznego i wspdlnej dla obu wersji: z uwzglednieniem RSS oraz bez uwzglednienia RSS,

zaprezentowano w tabelach ponizej.

Tabela 38.

Koszty stosowania farycymabu w poréownaniu z ranibizumabem, afliberceptem oraz
brolucyzumabem z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia RSS (PLN) - wskazanie
nAMD
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Tabela 39.
Koszty stosowania farycymabu w poréwnaniu z ranibizumabem oraz afliberceptem z
uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia RSS (PLN) — wskazanie DME
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7. Zalozenia i dane wejsciowe

W modelu wykorzystano najlepsze dostepne dane. Dla kluczowych parametréw
przeprowadzono analize wrazliwosci. Dane wejsciowe do modelu oraz przyjete zatozenia

zebrano w ponizszej tabeli.
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Tabela 40.
Dane wejsciowe do modelu i przyjete zalozenia

Zakres zmiennosci

Wartos¢ wartosci parametru
parametru z (wartos¢ alternatywna

analizy — alter, minimalna —

podstawowej min, maksymalna —

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Parametr

Parametry modelu

W wariancie minimalnym testowano jak na
506 dla Kosztd min 0% wyniki analizy wptywa nieuwzglednienie stopy Wytyczne AOTMIT
osztow, S e
Stopa dyskonta kosztéw i wynikéw 0 - dyskonta kosztéw i wynikéw zdrowotnych.
zdrowotnych 3,5% dla wynikow . :
y zdrowotnych W wariancie maksymalnym testowano jak na
max 5% wyniki analizy wptywa przyjecie stopy dyskonta Wytyczne AOTMIT
kosztéw i wynikéw zdrowotnych na poziomie 5%.
VAT 8% n/d n/d Ustawa refundacyjna
Marza hurtowa 5% n/d n/d Ustawa refundacyjna
Liczba dni w roku 365,25 n/d n/d Zatozenie
Liczba dni w miesigcu 30,44 n/d n/d Zatozenie
Poczatkowy wiek chorych (liczba lat) 76.00 n/d n/d taczne wyniki z badania
— wskazanie nAMD ’ TENAYA i LUCERNE
Poczatkowy wiek chorych (liczba lat) 6200 n/d n/d taczne wyniki z badania
— wskazanie DME ’ YOSEMITE i RHINE

Odsetek chorych z choroba obu oczu
(%) — wskazanie nAMD NICE NG82




I\/IAI—I—I—A®
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Parametr

Odsetek chorych z choroba obu oczu
(%) — wskazanie DME

Wartosé
parametru z
analizy
podstawowej

46,50%

Zakres zmiennosci
wartosci parametru
(wartos¢ alternatywna
— alter, minimalna —
min, maksymalna —

max)

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

n/d

Zrédta danych dla
wartosci parametru

NICE TA346

Prog optacalnosci (PLN)

175 926,00

n/d

n/d

Obwieszczenie Prezesa
GUS

Horyzont czasowy (w latach)

25

min

10

alter

15

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na
wyniki analizy wptywa przyjecie minimalnego
oraz alternatywnego horyzontu czasowego
analizy wynoszacego odpowiednio 10 oraz 15
lat. Testowano wytgcznie krotsze horyzonty
czasowe, gdyz analizowane wskazania, tj. NAMD
i DME nie sg chorobami $miertelnymi. Ponadto
zgodnie z danymi przedstawionymi w Rozdziale
6.1.1. roczna liczba podanh poszczegdélnych
substancji stosowanych w leczeniu nAMD i DME
jest najwieksza w pierwszych latach leczenia.
Tym samym w pierwszych latach leczenia
naliczane sg najwyzsze koszty i osiggane sg
najwyzsze korzysci zdrowotne. W zwigzku z
powyzszym testowano horyzont 10 oraz 15-letni,
ktére nalezy uznac za wystarczajgce okresy do
okreslenia kluczowych korzysci zdrowotnych
osigganych przez chorych oraz wysokosci
kosztéw ponoszonych na leczenie chorych, co
potwierdzajg wyniki analizy wrazliwosci
przedstawione w Rozdziale 9. Ponadto
testowanie dwoch krétszych o 5 lat okresow
prezentuje wrazliwo$¢ modeli na skracanie
horyzontu czasowego analizy ekonomiczne;j.

Zatozenie

Dawkowanie lekow

Rozdziat 6.1.1.

Rozdziat 6.1.1.

Parametry kliniczne (skutecznos¢ i bezpieczenstwo)

Rozdziat 6.1.1.

Rozdziat 6.1.1.
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Zakres zmiennosci
Wartos¢ wartosci parametru
parametru z (wartos¢ alternatywna
analizy — alter, minimalna —
podstawowej min, maksymalna —
max)

Zrédta danych dla

Parametr o
wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Jakos¢ zycia Rozdziat 5.3. Rozdziat 5.3. Rozdziat 5.3. Rozdziat 5.3.

Parametry kosztowe

Jednorazowy koszt przyjecia
pacjenta w trybie ambulatoryjnym
zwigzanego z wykonaniem programu
w pers. NFZ/wspolnej — wskazanie
nAMD i DME (PLN)

Jednorazowy koszt optycznej
koherencyjnej tomografii
komputerowej w pers. NFZ/wspolnej
— wskazanie nAMD i DME (PLN)

Zarzgdzenie programy
lekowe

Zarzgdzenie ambulatoryjna

133,00 n/d n/d : o
opieka specjalistyczna

Jednorazowy koszt podania iniekcji
doszklistkowej anty-VEGF w
programie lekowym w pers. 378,56 n/d n/d

NFZ/wspolnej — wskazanie nAMD i
DME (PLN)

Zarzgdzenie programy
lekowe
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Zakres zmiennosci
Wartos¢ wartosci parametru
parametru z (wartos¢ alternatywna
analizy — alter, minimalna —
podstawowej min, maksymalna —
max)

Zrédta danych dla

Parametr o
wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Jednorazowy koszt dodatkowej
wizyty w ramach monitorowania
leczenia chorych niezwigzanej z Zarzgdzenie ambulatoryjna
podaniem lekéw stosowanych w opieka specjalistyczna
pers. NFZ/wspolnej — wskazanie
nAMD i DME (PLN)

Koszt na cykl monitorowania leczenia

w ramach programu lekowego B.70 w Zarzgdzenie programy
o . 15,72 n/d n/d
pers. NFZ/wspolnej — wskazanie lekowe
nAMD (PLN)
Koszt na cykl monitorowania leczenia
w ramach programu lekowego B.70 w 19.09 n/d n/d Zarzgdzenie programy
pers. NFZ/wspdlnej — wskazanie DME ' lekowe

(PLN)

Dane
refundacyjne
NFZ,
Sprawozdanie
NFZ

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na
wyniki wptywa uwzglednienie alternatywnego
zrédta danych do wyceny kosztu komparatorow

Dane refundacyjne NFZ,
Sprawozdanie NFZ, Wykaz
lekéw refundowanych

Zrédto danych do wyceny kosztu
komparatorow

Wykaz lekow
refundowanych
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10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Wartosé
parametru z
analizy
podstawowej

Parametr

Zakres zmiennosci
wartosci parametru
(wartos¢ alternatywna
— alter, minimalna —
min, maksymalna —

max)

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wariant
alternatywny z
wastage -
Wariant zuzycie W analizie wrazliwo$ci testowano jak na wyniki
podstawowy z opakowan wolvwa breviecie ZUvGia o ajkowaﬁ Wy ChPL Vabysmo®, ChPL
Wariant zuzycia opakowan (wastage) wastage - alter interweljcji w przyga):jvl\iu ipnteyrjv?/encji ng podsriawie praktyki Lucentis®, ChPL Eylea®,
minimalne oparciu o = . . . ChPL Beovu®, Praktyka
o klinicznej a komparatoréw w oparciu o dane z
zuzycie praktyke lekarska,
opakowan kliniczna,
komparatorow
na podstawie
Planowany W analizie wrazliwosci testowano j iki
P . jak na wyniki . .
TSNS R G IR TEEie] e Badania TENAYA | alter schemat wplywa przyjecie alternatywnych zatozen bgdz Badania TENAYA i
G R L = e el i LUCERNE dawkowania zrédet danych dotyczacych czestosci podawania LUCERNE, Zafozenie,
nAMD f b NICE framework
alter | NICE framework arycymanu
. W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na
Zrédto danych dla rocznej liczby Badania . Planowany wyniki wptywa przyjecie alternatywnego Badania YOSEMITE i
z . YOSEMITE i alter schemat A i . L
podan farycymabu — wskazanie DME . zatozenia dotyczacego czestosci podawania RHINE, Zatozenie
RHINE dawkowania
farycymabu
Planowany
Zrédto danych dla rocznej liczby alter schemat' W analizie wrazliwosci testowano jak na wyniki
podan ranibizumabu, afliberceptu NMA dawkowania wplywa przyjecie alternatywnych zatozen bgdz NMA, Zafozenie, NICE
oraz brolucyzumabu — wskazanie zrodet danych dotyczgcych czestosci podawania framework,
alter | NICE framework e ;
nAMD ranibizumabu, afliberceptu oraz brolucyzumabu
alter [
Zrédto danych dla rocznej liczby Planowany . A . .
podan ranibizumabu oraz NMA alter schemat W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na Prc')\tlc':/choi _fafozen/e,
afliberceptu — wskazanie DME dawkowania wyniki wptywa przyjecie alternatywnych zatozen :
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Zakres zmiennosci
Wartosé wartosci parametru
parametru z (wartos¢ alternatywna

Zrédta danych dla

Parametr .
wartosci parametru

; . Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
analizy — alter, minimalna —

podstawowej min, maksymalna —
max)

alter Protocol T badz zrédet danych dotyczacych czestosci
podawania ranibizumabu oraz afliberceptu
ater | I

W ramach analizy wrazliwosci testowano jak na
Uwzglednienie choroby drugiego oka Tak alter Nie wyniki analizy wptywa nieuwzglednienie choroby ZatoZenie
drugiego oka

W analizie wrazliwo$ci testowano jak na wyniki
analizy wptywa przyjecie takiej samej
skutecznosci leczenia komparatorami jak dla

Uwzglednienie takiej samej farycymabu. W wariancie tym jedyng roznicg w
skutecznosci leczenia dla wszystkich Tak alter Nie efektywnosci poszczegolnych terapii jest liczba Zatozenie
terapii iniekcji doszklistkowych (im mniejsza liczba
podan tym nizsza obnizka jakosci zycia
wynikajgca z postaci podania lekow
stosowanych w nAMD i DME).
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8. Wyniki analizy

8.1. Analiza kosztéow-uzytecznosci

Podstawowymi wynikami analizy kosztow-uzytecznosci sg inkrementalny wspotczynnik
kosztow-uzytecznosci (ICUR) oraz cena progowa wnioskowanej technologii medyczne;.
Koszty i wyniki zdrowotne generowane przez poréwnywane technologie medyczne, ktére

uwzgledniono w kalkulacjach tych wartosci wynikowych przedstawiono w tabeli ponizej.

Koszty przedstawiono osobno w perspektywie ptatnika publicznego i wspdélnej w wariancie z
RSS i bez RSS.

Tabela 41.
Zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych wynikajacych z zastosowania
wnioskowanej technologii lekowej oraz komparatoréow — wskazanie nAMD
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Wartosci inkrementalnych kosztéw, QALY i wspétczynnika kosztow-uzytecznosci oraz ceny

progowe leku przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 42.

Inkrementalne wartosci QALY, kosztéow, inkrementalnego wspéiczynnika kosztow-
uzytecznosci oraz ceny progowe leku — wskazanie nAMD
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Z kolei wyniki dla wskazania DME przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 43.
Zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych wynikajacych z zastosowania
wnioskowanej technologii lekowej oraz komparatorow — wskazanie DME




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAH TA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 68
IBNORANTLIA NOCET ek0n0m|czna

Wartosci inkrementalnych kosztéw, QALY i wspétczynnika kosztow-uzytecznosci oraz ceny

progowe leku przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 44.
Inkrementalne wartosci QALY, kosztéw, inkrementalnego wspétczynnika kosztow-
uzytecznosci oraz ceny progowe leku — wskazanie DME




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 69
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

8.2. Zestawianie kosztow i konsekwencji

Zakres zmiennosci dla wyniku zdrowotnego: QALY zostat okreslony poprzez testowanie
alternatywnych wartosci parametréw klinicznych oraz poprzez testowanie alternatywnych
scenariuszy dla modelowania wynikow zdrowotnych, z wytgczeniem horyzontu czasowego i

stop dyskontal. Parametry te okreslono w rozdziale 7.

Zakres zmiennosci poszczegolnych kategorii kosztowych zostat okreslony poprzez testowanie
alternatywnych wartoéci parametréw kosztowych oraz poprzez testowanie alternatywnych
scenariuszy dla modelowania wynikow zdrowotnych i kosztéw, z wytgczeniem horyzontu

czasowego i stop dyskonta. Parametry te okreslono w rozdziale 7.

W ponizszych tabelach przedstawiono podsumowanie kosztéw i konsekwencji zdrowotnych
zwigzanych ze stosowaniem rozpatrywanych technologii medycznych w omawianych
wskazaniach w perspektywie pfatnika publicznego i wspdinej w wariancie bez oraz z

uwzglednieniem RSS.

1 przyjeto, ze te 2 parametry majg na tyle duzy wptyw na wyniki analizy, ze uniemozliwiajg
zinterpretowanie rzeczywistej niepewnosci oszacowania wynikow




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 70
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 45.
Zestawienie kosztoéw i konsekwencji dla porownania technologii wnioskowanej z RAN — wskazanie nAMD

Tabela 46.
Zestawienie kosztow i konsekwencji dla poréwnania technologii wnioskowanej z AFL — wskazanie nAMD




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 47.

Zestawienie kosztéw i konsekwencji dla poréwnania technologii wnioskowanej z BRO — wskazanie nAMD




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 72
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 48.
Zestawienie kosztéw i konsekwencji dla poréwnania technologii wnioskowanej z RAN — wskazanie DME




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 73
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 49.
Zestawienie kosztéw i konsekwencji dla porownania technologii wnioskowanej z AFL — wskazanie DME




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chorob siatkowki u dorostych w
NAHF TA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 74
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8.3. Analiza CUR

Zgodnie z art. 13. ust. 3. i 4. Ustawy o refundacji oraz Rozporzgdzeniem MZ w sprawie
minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono
randomizowanych badan Kklinicznych wykazujgcych wyzszg skutecznos¢ technologii
wnioskowanej od technologii dotychczas refundowanych we wskazaniu hAMD i DME,
obliczono wspotczynniki kosztow-uzytecznosci (CUR) dla poréwnywanych schematow. Na tej
podstawie oszacowano urzedowg cene zbytu technologii wnioskowanej, przy ktorej koszt
stosowania nie jest wyzszy od kosztu technologii dotychczas refundowanej w danym
wskazaniu o najkorzystniejszym wspotczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do

kosztéw ich uzyskania.

Wyniki dla wariantu podstawowego analizy ekonomicznej przedstawiono w ponizszych

tabelach.

Tabela 50.
Wyniki analizy CUR — wersja z RSS (wskazanie nAMD)

Tabela 51.
Wyniki analizy CUR — wersja bez RSS (wskazanie nAMD)




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chorob siatkowki u dorostych w

NAHF TA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 75
ISNORANTIA NOCET ek0n0m|czna
Tabela 52.

Wyniki analizy CUR — wersja z RSS (wskazanie DME)

Tabela 53.
Wyniki analizy CUR — wersja bez RSS (wskazanie DME)




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chorob siatkowki u dorostych w
NMAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 76
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

9. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Jednokierunkowg analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym
stopniu obarczone sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wplyw na wyniki. Dla
parametrow tych przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis),

ktéra ocenia wptyw na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

Parametry uzyte w analizie wrazliwosci, wraz z zakresem zmiennosci, zrédtem danych oraz

uzasadnieniem zakresdw zmiennosci wskazano w rozdziale 7.

9.1. nAMD

9.1.1. Analiza wartosci skrajnych

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, przeprowadzonej dla wynikow analizy kosztéw-
uzytecznosci oraz kosztéw-konsekwencji, w perspektywie ptatnika publicznego i wspdéinej w

wersji bez RSS i z uwzglednieniem RSS, zebrano w ponizszych tabelach.




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 54.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie platnika publicznego




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 78
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 79
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 55.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie wspolnej




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 81
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 82
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 56.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja
bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 84
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 57.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja
bez RSS w perspektywie wspodlnej




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 87
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 58.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie platnika publicznego




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 90
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 59.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie wspolnej




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 93
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 60.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja bez
RSS w perspektywie ptatnika publicznego




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 96
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 61.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja bez
RSS w perspektywie wspodlnej




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 99
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 100
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 62.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs BRO w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie ptatnika publicznego




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 102
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 63.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs BRO w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z
RSS w perspektywie wspodlnej




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 105
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 64.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs BRO w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja
bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 65.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs BRO w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja
bez RSS w perspektywie wspodlnej




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania TENAYA i LUCERNE




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w

NAHFTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 113
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

9.2.1. Analiza wartosci skrajnych

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, przeprowadzonej dla wynikéw analizy kosztéw-
uzytecznosci oraz kosztéw-konsekwenciji, w perspektywie ptatnika publicznego i wspdélnej w

wersji bez RSS i z uwzglednieniem RSS, zebrano w ponizszych tabelach.




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 114
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 66.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja z

RSS w perspektywie platnika publicznego




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 117
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 118
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 67.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja z

RSS w perspektywie wspolnej




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 120
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 121
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 68.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametréow wejsciowych analizy — wersja

bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE | RHINE




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 124
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 69.
Wyniki analizy wrazliwosci dla porownania FAR vs RAN w zaleznosci od zmiany wartosci parametréow wejsciowych analizy — wersja

bez RSS w perspektywie wspolnej




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE




A A @ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD- 127
A T, 10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

IBMNORANTLA NOCET

Tabela 70.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z

RSS w perspektywie platnika publicznego




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE
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Tabela 71.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy — wersja z

RSS w perspektywie wspolnej




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE
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Tabela 72.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja bez

RSS w perspektywie platnika publicznego




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE
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Tabela 73.
Wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania FAR vs AFL w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy — wersja bez
RSS w perspektywie wspolnej




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna
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*W analizie podstawowej zrédtem danych dla rocznej liczby podan farycymabu sg badania YOSEMITE i RHINE
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10. Wielokierunkowa analiza wrazliwosci

W celu okreslenia niepewnosci wynikéw oszacowan analizy przeprowadzono réwniez

wielokierunkowa analize wrazliwosci.

Zmienne uzyte w wielokierunkowej analizie wrazliwosci wraz z parametrami uwzglednionych

rozktadéw do modelowania zmiennosci, wskazano w ponizszej tabeli.

Tabela 74.
Parametry rozktadéw dla zmiennych uwzglednianych w wielokierunkowej analizie

wrazliwosci
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Dla tak okreslonych rozktadéw parametréw przeprowadzono tysigc symulacji metodg Monte

Carlo (przy uzyciu programu MS Excel).

10.1. nAMD

10.1.1. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w formie
ilosciowej

Srednie wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci (AWW) wykazaty | EEGczczNzNENINGE
. - porownaniu z

analizg podstawowag. Porownanie wynikéw analizy podstawowej i AWW dla technologii

wnioskowanej i komparatorow przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 75.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant z RSS)

Tabela 76.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej =z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa wspélna, wariant z
RSS)
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Tabela 77.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant bez RSS)

Tabela 78.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa wspdlna, wariant
bez RSS)

Tabela 79.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant z RSS)

Tabela 80.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa wspolna, wariant z
RSS)
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Tabela 81.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant bez RSS)

Tabela 82.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa wspélna, wariant bez
RSS)

Tabela 83.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant z RSS)
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Tabela 84.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa wspdlna, wariant z
RSS)

Tabela 85.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej 2z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant bez RSS)

Tabela 86.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa wspdlna, wariant
bez RSS)

10.1.2. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w formie

jakosciowej (graficznej)

Na ponizszych wykresach przedstawiono wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci — pary
kosztow i odpowiadajgcych im efektéw zdrowotnych dla poréwnania technologii wnioskowanej

i komparatorow.
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Na ponizszych wykresach przedstawiono rozktad mozliwych wynikow dla parametru ICUR,
bedgcych rezultatem analizy probabilistycznej wykonanej dla 1 000 symulacji. Na wykresie
zaznaczono réwniez krzywg okreslajgcg prog optacalnosci. Na ponizszych wykresach widac,
ze terapia farycymabem [N
-
L

Rysunek 5.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa

tatnika publicznego, wariant z RSS




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza
ekonomiczna
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Rysunek 6.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa

Rysunek 7.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa
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Rysunek 8.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa

Rysunek 9.
Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Rysunek 10.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa

Rysunek 11.
Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Rysunek 12.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa

Rysunek 13.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Rysunek 14.

Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa

Rysunek 15.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs BRO (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Rysunek 16.

Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci— FAR vs BRO (perspektywa
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Rysunek 17.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS

Rysunek 18.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa wspélna, wariant z RSS
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Rysunek 19.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS

Rysunek 20.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa wspodlna, wariant bez RSS
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Rysunek 21.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS

Rysunek 22.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa wspoélna, wariant z RSS
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Rysunek 23.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS

Rysunek 24.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa wspoélna, wariant bez RSS
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Rysunek 25.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
brolucyzumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS

Rysunek 26.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
brolucyzumabu — perspektywa wspélna, wariant z RSS
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Rysunek 27.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
brolucyzumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS

Rysunek 28.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
brolucyzumabu — perspektywa wspélna, wariant bez RSS

10.2. DME

10.2.1. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w formie
ilosciowej
Srednie wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci (AWW) | EEGEGNEGEEEEEE

I - P orownanie wynikow analizy
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podstawowe] i AWW dla technologii wnioskowanej i komparatorow przedstawiono w

ponizszych tabelach.

Tabela 87.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant z RSS)

Tabela 88.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa wspoélna, wariant z
RSS)

Tabela 89.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa platnika

publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 90.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa wspélna, wariant
bez RSS)

Tabela 91.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant z RSS)

Tabela 92.

Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej 2z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa wspodlna, wariant z
RSS)

Tabela 93.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej =z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa ptatnika

publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 94.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa wspélna, wariant bez

RSS)

10.2.2. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w formie

jakosciowej (graficznej)

Na ponizszych wykresach przedstawiono wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci — pary
kosztow i odpowiadajgcych im efektow zdrowotnych dla poréwnania technologii wnioskowanej

i komparatorow.

Na ponizszych wykresach przedstawiono rozktad mozliwych wynikéw dla parametru ICUR,
bedacych rezultatem analizy probabilistycznej wykonanej dla 1 000 symulacji. Na wykresach
zaznaczono rowniez krzywg okreslajgcg prog optacalnosci. Na ponizszych wykresach widac,
ze terapia farycymabem [
.|
I
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Rysunek 29.

Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Rysunek 30.
Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa

Rysunek 31.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Rysunek 32.

Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs RAN (perspektywa
wspolna, wariant bez RSS)

Rysunek 33.
Zestawienie wynikéw wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Rysunek 34.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
wspolna, wariant z RSS)

Rysunek 35.
Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Rysunek 36.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci — FAR vs AFL (perspektywa
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Rysunek 37.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS

Rysunek 38.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa wspolna, wariant z RSS
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Rysunek 39.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS

Rysunek 40.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
ranibizumabu — perspektywa wspolna, wariant bez RSS
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Rysunek 41.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS

Rysunek 42.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa wspodlna, wariant z RSS
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Rysunek 43.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS

Rysunek 44.
Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
afliberceptu — perspektywa wspoélna, wariant bez RSS
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11. Walidacja modelu

W celu ujawnienia ewentualnych bteddéw przeprowadzono walidacje modelu. Jednym z jej

elementéw byfa analiza wrazliwosci, ktérej wyniki przedstawiono w rozdziale 8.3.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT w niniejszej analizie dokonano walidacji modelu sktadajgcej

sie z 3 czesci: walidacji wewnetrznej, walidacji konwergencji oraz walidacji zewnetrzne;.
11.1. Walidacja wewnetrzna

W celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych z wprowadzaniem danych do modelu
dokonano walidacji wewnetrznej. Jednym z jej elementéw byto testowanie wartosci
kluczowych parametréw wprowadzanych do modelu. Sprawdzono, czy uzycie wartosci
zerowych bagdz skrajnych dla poszczegdlnych parametréw (rozpatrywano parametry
niewymagajgce testowania w analizie wrazliwosci lub nierealne wartosci tych parametréw)
przynosi oczekiwane skutki w ostatecznych wynikach modelu (catkowitych kosztach
réznigcych / wyniku QALY). Podsumowanie tej czesci walidacji przedstawiono w ponizszych
tabelach.
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Tabela 95.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie nAMD (perspektywa platnika publicznego, wariant z RSS)
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Tabela 96.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie nAMD (perspektywa wspoélna, wariant z RSS)

Tabela 97.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie nAMD (perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 98.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie nAMD (perspektywa wspodlna, wariant bez RSS)
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Tabela 99.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie nAMD (perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Tabela 100.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie nAMD (perspektywa wspoélna, wariant z RSS)
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Tabela 101.

Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie nAMD (perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 102.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie nAMD (perspektywa wspoélna, wariant bez RSS)
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Tabela 103.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla BRO — wskazanie nAMD (perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Tabela 104.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla BRO — wskazanie nAMD (perspektywa wspolna, wariant z RSS)
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Tabela 105.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla BRO — wskazanie nAMD (perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 106.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla BRO — wskazanie nAMD (perspektywa wspoélna, wariant bez RSS)
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Tabela 107.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie DME (perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS)
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Tabela 108.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie DME (perspektywa wspoélna, wariant z RSS)
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Tabela 109.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie DME (perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 110.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla RAN — wskazanie DME (perspektywa wspoélna, wariant bez RSS)
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Tabela 111.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie DME (perspektywa ptatnika publicznego, wariant z RSS)




Vabysmo® (farycymab) w leczeniu choréb siatkéwki u dorostych w ramach programu lekowego B.70 (ICD-
10: H35.3, H36.0) — analiza ekonomiczna

Tabela 112.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie DME (perspektywa wspoélna, wariant z RSS)
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Tabela 113.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie DME (perspektywa ptatnika publicznego, wariant bez RSS)
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Tabela 114.
Wyniki walidacji wewnetrznej dla AFL — wskazanie DME (perspektywa wspoélna, wariant bez RSS)
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W ramach walidacji wewnetrznej sprawdzono takze, czy w kazdym kolejnym cyklu odsetki
chorych znajdujgcych sie w rozpatrywanych w modelach stanach sumujg sie do wartosci

zgodnych z zatozeniami modelu.

W ramach walidacji nie wykryto nieprawidtowosci.
11.2. Walidacja konwergencii

W ramach walidacji konwergencji dokonano poréwnania modeli opisanych w niniejszej analizie
ekonomicznej z innymi modelami dotyczacymi tego samego problemu zdrowotnego, fj.
odpowiednio neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plamki zwigzanego z
wiekiem oraz zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrzekiem plamki. W wyniku
przegladéw systematycznych wykonanych w ramach analizy dla populacji wskazanej we
wniosku odnaleziono 2 analizy ekonomiczne [NICE TA800, NICE TA799], w omawianym

problemie zdrowotnym dla zastosowania wnioskowanej interwenciji.

W niniejszej analizie w zakresie przyjetej metodyki zaobserwowano nastepujgce

podobienstwa i rozbieznosci wzgledem analizy NICE TA800. Podobienstwa dotyczyty:

uwzglednienia dozywotniego horyzontu czasowego wynoszacego 25 lat, | EGczNEEG
e
I\ 2ocdnionych badan klinicznych (TENAYA
i LUCERNE), czestosci wystepowania choroby drugiego oka oraz miesiecznej
zachorowalnoéci na drugie oko. Rozbieznosci dotyczyly: stanéw uwzglednionych w modelu,
zastosowanej techniki analitycznej, uwzglednionych komparatoréw (przy czym grupa ERG
wskazata na brolucyzumab jako jeden z komparatorow we wskazaniu nAMD, ktory to zostat

uwzgledniony w ramach niniejszej analizy), wysokosci stopy dyskonta kosztow.

Z kolei w zakresie przyjetej w niniejszej analizie metodyki zaobserwowano nastepujgce
podobienstwa i rozbieznosci wzgledem analizy NICE TA799. Podobienstwa dotyczyly:
uwzglednionych w analizie komparatoréow, dozywotniego horyzontu czasowego wynoszgcego
25 lat, uwzglednienia zdarzen niepozgdanych, uwzglednionych badan klinicznych
(YOSEMITE i RHINE), czestosci wystepowania choroby drugiego oka oraz miesiecznej
zachorowalnosci na drugie oko. Rozbieznosci dotyczyty: standw uwzglednionych w modelu,

zastosowanej techniki analitycznej, wysokosci stopy dyskonta kosztow.
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11.3. Walidacja zewnetrzna

W ramach walidacji zewnetrznej dokonano oceny zgodnosci sposobu modelowania,
zastosowanych danych wejsciowych z bezposrednimi dowodami empirycznymi oraz wynikami
dtugoterminowych badan.

Modele wykorzystane do oszacowania opfacalnoéci kosztowej stosowania farycymabu w
porownaniu z komparatorami stosowanymi w nAMD i DME odwzorowujg strukture oraz stany
zdrowia uwzglednione w modelu dla wskazania nAMD ocenianego przez NICE w ramach
raportu NICE NG82. Tym samym zastosowane podej$cie dotyczgce modelowania nalezy
uznac¢ za zasadne i odpowiadajgce odzwierciedleniu naturalnego przebiegu choroby nAMD i
DME oraz ich rozwoju. Ponadto uwzgledniono te same zrodto uzytecznosci, tj. Czoski-Murray

2009, co w modelu ocenianym przez NICE w ramach raportu NICE NG82.
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12. Ograniczenia i zatozenia

W niniejszej analizie wystgpita potrzeba modelowania efektéw zdrowotnych na dtuzszy, niz

uwzgledniony w badaniach, horyzont czasowy (25-letni).

Przyjecie parametréw klinicznych (wiek) dla chorych na neowaskularng (wysiekowg) postac
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem na podstawie badania TENAYA i LUCERNE oraz
dla chorych z zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym obrzekiem plamki na
podstawie badania YOSEMITE i RHINE zwigzane jest z faktem, ze nie istniejg szczegdtowe

dane dla chorych w Polsce.

Do kategorii kosztowych uwzglednionych w ramach niniejszej analizy zaliczono: koszty lekow,
koszty przepisania i podania lekow, koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci

leczenia, koszty leczenia zdarzen niepozgdanych.

Ograniczenie wigze sie z oparciem analizy dla pordwnania wnioskowanej technologii
medycznej z ranibizumabem i brolucyzumabem w populacji chorych z nAMD oraz z
ranibizumabem w populacji chorych z DME na wynikach poréwnania posredniego. Nalezy
jednak mie¢ na uwadze fakt, ze poréwnanie bezposrednie tych technologii medycznych nie

byto mozliwe (Analiza kliniczna).
Przyjeto dtugosé jednego cyklu wynoszgca 4 tygodnie, tj. 28,00 dni.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT w analizie podstawowej przyjeto stope dyskontowg na

poziomie 5% dla kosztow oraz 3,5% dla wynikéw zdrowotnych.

Dla parametrow, ktore w najwiekszym stopniu obarczone sg niepewnoscig i majg potencjalnie

najwiekszy wptyw na wyniki, przeprowadzono analize wrazliwosci.

Ponadto przyjeto, ze jeden rok ma 365,25 dni.




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 193
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

13. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszym raporcie wykonano ocene opfacalnosci stosowania farycymabu wzgledem
ranibizumabu, afliberceptu i brolucyzumabu w leczeniu chorych na neowaskularng
(wysiekowa) posta¢ zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem oraz farycymabu wzgledem
ranibizumabu i afliberceptu w leczeniu chorych z zaburzeniami widzenia spowodowanymi
cukrzycowym obrzekiem plamki. Wykorzystano technike uzytecznosci kosztéw, ktorej

wynikiem jest inkrementalny wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci.

W celu wyznaczenia kosztéw i efektéw zdrowotnych wykorzystano modele Markowa
dostarczone przez Wnioskodawce. Oszacowanie efektéw zdrowotnych badanych interwenc;ji
oparto na wynikach przeglagdu systematycznego, przeprowadzonego w ramach Analizy
klinicznej. Koszty jednostkowe oszacowano na podstawie danych refundacyjnych NFZ,
Sprawozdania NFZ, Wykazu lekéw refundowanych oraz odpowiednich zarzgdzen Prezesa
NFZ. Cene jednostkowg wnioskowanej technologii uzyskano od Wnioskodawcy. Ponadto, w
obliczeniach uwzgledniono zatozenia proponowanej przez Podmiot odpowiedzialny umowy

podziatu ryzyka.

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze $rodkéw publicznych (ptatnik publiczny) oraz z perspektywy wspélnej ptatnika publicznego

i Swiadczeniobiorcy (pacjent) w 25-letnim horyzoncie czasowym.
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W zwigzku z niezaspokojong potrzebg innowacyjnych opcji terapeutycznych, uzasadnione jest
opracowanie nowych lekébw o unikalnych mechanizmach dziatania. Terapie taka moze
stanowi¢ farycymab, ktérego gtéwng zaletg jest mozliwo$¢ wydituzenia odstepdéw miedzy
iniekcjami, z jednoczesnym brakiem pogorszenia skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia.
Farycymab jest pierwszym i jedynym bispecyficznym przeciwciatem zaprojektowanym do
podania doszklistkowego, ktéry jest skierowany na dwa rézne szlaki chorobowe, poprzez
neutralizacje zaréwno Ang-2 , jak i VEGF-A. Poprzez podwdéjne hamowanie Ang-2 i VEGF-A
lek ten, zmniejsza przepuszczalnos¢ naczyh i stan zapalny, hamuje patologiczng angiogeneze
i przywraca stabilnos¢ naczyn. Oczekuije sie, ze lepsza stabilno$é naczyniowa oferowana
przez podwojny mechanizm dziatania farycymabu zapewni kompleksowg kontrole
choroby, ktéra umozliwi lekarzom wydtuzenie odstepdéw miedzy zabiegami bez pogarszania
skutecznosci leczenia. Jednoczesnie wigze sie to z mniej ucigzliwymi schematami leczenia i

harmonogramami monitorowania chorego.

Ponadto nalezy zwréci¢ uwage na fakt, iz wspoétczesne podejscie do leczenia choréb siatkowki
polega na dazeniu do redukcji czestosci dawkowania leku. Ocene zmiany czestoSci
dawkowania FAR i AFL oraz RAN oceniono na podstawie badan bezposrednich. Wyniki
wskazujg jednoznacznie, ze FAR jest lekiem, kiéry umozliwia zastosowanie znacznie
mniejszej liczby dawek poprzez zwiekszanie odstepow pomiedzy kolejnymi podaniami leku i
co szczegdblnie wazne — zmniejszanie czestosci podan odbywato sie bez wptywu na
pogorszenie uzyskiwanych przez chorych korzysci z leczenia. U chorych na nAMD zaréwno w
48., jak i 60. tygodniu niemal 80% chorych osiggneto dawkowanie co 12 tygodni lub rzadziej.
W czasie 112 tygodni utrzymanie dawkowania FAR w schemacie Q12 lub Q16 bez
zwiekszania czestosci dawkowania byto mozliwe u 74,2% chorych w badaniu TENAYA oraz
81,2% chorych w badaniu LUCERNE. Podobne wyniki uzyskano w populacji DME, gdzie
zaréwno w 52., jak i 96. tygodniu ponad 70% chorych otrzymujgcych FAR uzyskato czestos$¢
dawkowania Q16 lub Q12.

Jest to efekt, ktérego obecnie oczekujg zarbwno sami chorzy, jak rowniez ich opiekunowie.
Nizsza czestos¢ podan leku przektada sie bezposrednio na wysoki stopien przestrzegania
schematu leczenia przez chorych i w konsekwencji do ograniczenia negatywnych skutkéw
zdrowotnych jego zaniechania, tym samym jednoznacznie wplywa na wyzszg jakos¢ zycia

chorych stosujgcych farycymab w poréwnaniu do dotychczas refundowanych terapii.
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Dodatkowo, zmniejszenie czestosci podan leku jest korzystne z punktu widzenia
finansowania tego typu leczenia ze $rodkéw publicznych oraz organizacji systemu opieki nad

osobami z chorobami siatkowki.




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 196
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

14. Dyskusja

W niniejszym opracowaniu (zgodnie z zaleceniami AOTMIT) podjeto prébe odnalezienia
innych analiz ekonomicznych, w ktérych dokonano oceny optacalnosci stosowania technologii
wnioskowanej w omawianych wskazaniach. W tym celu wykonano dwa przeglady
systematyczne, przedstawione w rozdziatach 15.1.2. i 15.2.2. W przeglgdach odnaleziono 2
publikacje: NICE TA800 oraz NICE TA799.

W dokumencie NICE TA800 zamieszczono analize rewizyjng grupy ERG (ang. Evidence
Review Group), dotyczacg analizy kosztowej farycymabu, w leczeniu neowaskularnego
(wysiekowego) zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem, ztozonej przez wnioskodawce
(analiza pierwotna). Model ekonomiczny zostat opracowany przy uzyciu podejscia
kohortowego opartego na modelu Markowa. Modelowani chorzy mogli znajdowac¢ sie¢ w
jednym z trzech standéw zdrowia: leczenie (jednostronne ,badane oko” lub obustronne ,0boje

oczu”), brak leczenia (po przerwaniu leczenia) lub zgon.

Populacje docelowg analizy stanowig doros$li z neowaskularyzacjg naczyniowki, wtérng do
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem. Poczgtkowy wiek chorych w modelu wynosit 75

lat, a odsetek mezczyzn 41%, zgodnie z badaniami klinicznymi dotyczgcymi farycymabu.

Interwencja (terapia farycymabem) zostata poréwnana z terapig ranibizumabem oraz z terapig
afliberceptem w 25-letnim horyzoncie czasowym (do osiggniecia przez modelowanych
chorych wieku 100 lat). Wedlug grupy ERG brolucyzumab powinien rowniez zostac

uwzgledniony jako jeden z komparatorow.

Analiza uwzglednita nastepujace wyniki kliniczne istotne w analizowanym wskazaniu: najlepiej
skorygowana ostro$¢ wzroku (BCVA), ostros¢ wzroku (chorego oka), ogélna funkcja
wzrokowa, centralna grubos¢ dotka podpolowego (CSFT), zdarzenia niepozgdane zwigzane
z leczeniem i jakosc¢ zycia chorych. Dowody skutecznosci klinicznej uwzglednione zostaty na
podstawie metaanalizy sieciowej badan TENAYA i LUCERNE.

W analizie pierwotnej zatozono, ze farycymab oraz komparatory majg réwnowazng
skutecznos¢, identyczne czestosci zdarzen niepozgdanych i identyczne roczne
prawdopodobienstwa dyskontynuacji leczenia (8,9% od 3 roku na podstawie wytycznych NICE
NG82).
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W analizie pierwotnej przyjeto, ze farycymab stosowany jest srednio 6,78 razy w 1. roku
analizy, natomiast od 3 roku leczenia grupa ERG uznata uwzglednione dawkowanie
farycymabu za zanizone i zaproponowata, aby przyjeto stosowanie z czestoscig 4,00 razy
rocznie, tak jak w przypadku ranibizumabu i afliberceptu od 3 roku leczenia. W analizie

uwzgledniono stope dyskonta kosztéw wynoszgcg 3,5% rocznie.

Chorzy uwzglednieni w modelu Markowa mogli chorowa¢ na jedno lub oboje oczu. Na
podstawie wytycznych NICE NG82 przyjeto, ze wyjsciowa czestosé wystepowania choroby
drugiego oka wynosi 7,3%, natomiast miesieczna zachorowalno$¢ na drugie oko to 1,39%.
Przyjeto zatem, ze osoby z jednostronng chorobg moga z czasem rozwing¢ chorobe
obustronng, natomiast po wystgpieniu choroby obustronnej chorzy nie mogli powrdci¢ do

choroby jednostronne.

W reanalizie ERG dokonano m.in. takich zmian wzgledem analizy pierwotnej: zréwnano
czestos¢ dawkowania od 3 roku leczenia we wszystkich terapiach; zastosowano wyniki
metaanalizy sieciowej zredukowanej przez ERG; zmieniono warto$¢ kosztéw podania ze

wzgledu na prawdopodobienstwo dublowania kosztow.

Whyniki analizy kosztowe] przedstawione w dokumencie NICE TAB800, z rozréznieniem na

analize pierwotng oraz reanalize grupy ERG, zaprezentowano ponize;.

Tabela 115.
Wyniki analizy kosztowej przedstawionej w NICE TA800 (GBP)

Koszty Koszty Koszty
catkowite catkowite catkowite
(2 rok) (2 rok) (od 3 roku)

Interwencja/
komparator

Koszty catkowite

Analiza (tacznie)

Farycymab b.d. b.d. b.d. b.d.
Pierwotna Ranibizumab 8534 6 397 25232 40 163
Aflibercept 9 870 6 809 32538 49 217

Farycymab b.d. b.d. b.d. b.d.
SEENEPLRSRER Ranibizumab 5784 4438 21 428 31650
Aflibercept 7 845 7279 29983 45 108

Dokument NICE TA799 zawiera 2 analizy ekonomiczne, pierwotng (wnioskodawca) oraz
rewizyjng (ERG), dotyczgce leczenia cukrzycowego obrzeku plamki farycymabem. W celu
poréwnania kosztow terapii farycymabem 2z kosztami terapii afliberceptem i terapii
ranibizumabem, ktére uwzgledniono jako komparatory, opracowano model Markowa. Model
ekonomiczny zostat opracowany przy uzyciu podejscia kohortowego, opartego na modelu

Markowa, a modelowani chorzy mogli znajdowac¢ sie w jednym z trzech stanéw zdrowia:
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leczenie (jednostronne ,badane oko” lub obustronne ,oboje oczu”), brak leczenia (po

przerwaniu leczenia) lub zgon.

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli chorzy z cukrzycowym obrzekiem plamki.
Poczatkowy wiek chorych w modelu wynosit 62 lata, a odsetek mezczyzn 60%, zgodnie z

badaniami klinicznymi dotyczgcymi farycymabu.

Uwzglednione koszty zostaty rozwazone z perspektywy Brytyjskiego Systemu Opieki
Zdrowotnej w dozywotnim horyzoncie czasowym (25 lat). Uznano, ze analiza powinna
uwzglednia¢ korzysci zdrowotne dla obu oczu. W analizie uwzgledniono stope dyskonta

kosztéw wynoszgcg 3,5% rocznie.

Analiza uwzglednita nastepujgce wyniki kliniczne istotne w analizowanym wskazaniu: najlepiej
skorygowana ostros¢ wzroku (BCVA) (osobno dla chorego oka oraz dla obu oczu), grubosé
podpola centralnego dotka srodkowego, srodkowa grubosc¢ siatkowki; wrazliwosé na kontrast;
ciezkos¢ choroby; ptyn wewnatrzsiatkowkowy i podsiatkdwkowy; $miertelnos¢; koniecznosé
operacji usuniecia zaémy; zdarzenia niepozgdane zwigzane z leczeniem i jakos¢ zycia
chorych. Skutecznos¢ kliniczna farycymabu bazowata na wynikach badan klinicznych
YOSEMITE i RHINE, w ktérych poréwnano farycymab z afliberceptem. Farycymab wykazat w
nich wyzszosc¢ nad afliberceptem pod wzgledem: grubosci podpola centralnego (w poréwnaniu
z wartoscig wyjsciowg), mniejszego wystepowania cukrzycowego obrzeku plamki oraz
mniejszego wystepowania ptynu podsiatkéwkowego. Przeprowadzona metaanaliza sieciowa
wykazata ponadto przewage farycymabu dotyczgcg wiekszego wyniku BCVA (w poréwnaniu
z ranibizumabem) oraz w przypadku zmiany grubosci podpola centralnego (w poréwnaniu ze

wszystkimi komparatorami).

Zaobserwowane w badaniach YOSEMITE i RHINE prawdopodobienstwa dyskontynuacji
leczenia byty zblizone dla farycymabu i afliberceptu, a wyniki metaanalizy sieciowej wykazaty,
ze roczne prawdopodobienstwa dyskontynuacji leczenia byty poréwnywalne dla farycymabu,

afliberceptu i ranibizumabu.

Chorzy uwzglednieni w modelu Markowa mogli chorowaé na jedno lub oboje oczu. Na
podstawie wytycznych NICE TA346 oraz opinii eksperta klinicznego przyjeto, ze wyjsciowa
czestosC wystepowania choroby drugiego oka wynosi 46,5%, natomiast miesieczna
zachorowalnos¢ na drugie oko to 0,8%. Przyjeto zatem, ze osoby z jednostronng chorobg
moga z czasem rozwing¢ chorobe obustronng, natomiast po wystgpieniu choroby obustronnej

chorzy nie mogli powréci¢ do choroby jednostronne;.
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Na prosbe NICE do analizy pierwotnej dotagczono rowniez wyniki analizy, dotyczace 2
alternatywnych scenariuszy, w ktorych przyjeto: odsetek 50% przerwania leczenia po 5 latach,
takg samg liczbe wstrzyknie¢ dla wszystkich terapii w kolejnych latach oraz alternatywne
zuzycie zasobow medycznych. Scenariusze te réznig sie miedzy sobg ze wzgledu na liczbe
wstrzyknie¢ farycymabu (6 / 6,75), afliberceptu (8 / 8,5) i ranibizumabu (8 / 8,5) w pierwszym

roku leczenia.

Analiza rewizyjna ERG miata nastepujgce zastrzezenia do analizy pierwotnej. Ograniczenia w
metaanalizie sieciowej dla poréwnania farycymabu z ranibizumabem oznaczajg, ze zasadnos$¢
zaktadania réwnej skutecznosci farycymabu i ranibizumabu jest niepewna. Z drugiej jednak
strony, dane dotyczgce skutecznosci klinicznej dotyczg jednego roku terapii i mogg nie
odzwierciedla¢ wynikow dtugoterminowych, a ponadto nie ma pewnosci czy wyniki przyjetych
badan klinicznych (YOSEMITE i RHINE) mozna zastosowa¢ w populacji docelowej z

gruboscig podpola centralnego 2400 um.

W analizie rewizyjnej przyjeto analogiczne zatozenia, jak w przypadku alternatywnych
scenariuszy dotgczonych, na prosbe NICE, do analizy pierwotnej. Wyniki analizy kosztowej

przedstawione w dokumencie NICE TA799 zaprezentowano ponizej.

Tabela 116.
Wyniki analizy kosztowej przedstawionej w NICE TA799 (GBP)

Koszty catkowite
(facznie)

Analiza Interwencjal/ komparator

Farycymab b.d.
Pierwotna (analiza podstawowa) Aflibercept 44 476
Ranibizumab 34 675
. . Farycymab b.d.
Pierwotna (scenariusz
alternatywny, na prosbe NICE) / Aflibercept 38589 /39 419*
liza ERG
(EAlaes Ranibizumab 28 953 / 29 553

*wartosci podane w zaleznosci od przyjetej liczby wstrzyknie¢ afliberceptu (8 / 8,5) i ranibizumabu (8 /
8,5) w pierwszym roku leczenia

W niniejszej analizie przeprowadzono walidacje wewnetrzng modeli oraz analize wrazliwosci,
ktorych wyniki wskazujg na poprawnos¢ generowanych wynikéw oraz na ich stabilnos¢ w
zaleznosci od uwzglednianych wartoéci parametréw w modelowaniu (dotyczy to zaréwno
wskaznika optacalnosci jakim jest ICUR jak i cen progowych wnioskowanej technologii

medycznej).
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W przypadku poréwnania farycymabu z komparatorami na podstawie analizy wrazliwosci
stwierdzono, ze w perspektywie ptatnika publicznego i wspédlnej najwiekszy wptyw na

wartos¢ wspoétczynnika kosztéw-uzytecznosci ma:
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15. Zalgczniki

15.1. nAMD

15.1.1. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci zycia

chorych

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w modelu, oprécz
przedstawienia wynikdw zdrowotnych z badan klinicznych, konieczne byto réwniez wykonanie
przegladu systematycznego, majgcego na celu odnalezienie badan stuzgcych do oceny

jakosci zycia chorych w analizowanym wskazaniu.

15.1.1.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia badan do oceny jakosci zycia

chorych

Do analizy ekonomicznej wtgczano badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria, ktore

zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.
Kryteria wtaczenia badan:

e populacja: chorzy z neowaskularnym (wysiekowym) zwyrodnieniem plamki
zwigzanym z wiekiem (nNAMD - ang. neovascular age-related macular degeneration);

e metodyka: badania pierwotne lub wtérne, w ktérych dokonano oceny jakosci zycia
chorych, z uwzglednieniem stanéw przyjetych w modelu oraz punktéw koncowych,

okreslonych w badaniach, wtgczonych do Analizy klinicznej.
Kryteria wykluczenia badan:
e populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia;
e metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami  wigczenia, przeglady

niesystematyczne, opisy przypadkéw tzw. case-series, opracowania poglgdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.
15.1.1.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia badan do oceny jakosci zycia chorych w bazie Medline (poprzez

wyszukiwarke PubMed) zastosowano strategie wyszukiwania zaprezentowang w tabeli
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ponizej. Strategia zawiera terminy odnoszgce sie do wyzej zdefiniowanych kryteriow wigczenia

badan.

Tabela 117.
Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline wraz z liczbg trafien
odnalezionych dla poszczegdlnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia badan do oceny

jakosci zycia chorych

Data ostatniego wyszukiwania: 16.08.2022

Zaktadanym wynikiem przegladu byto odnalezienie badan umozliwiajgcych ocene jakosci
zycia chorych w analizowanym wskazaniu, z uwzglednieniem stanoéw przyjetych w modelu

oraz punktéw koncowych, okreslonych w badaniach, wtgczonych do Analizy klinicznej.
15.1.1.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje w bazie informacji medycznej Medline zostaty poddane selekcji na
podstawie tytutdw i streszczen, a nastepnie petnych tekstéw. Selekcji dokonato niezaleznie
dwoch analitykdw. W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane bylty z udziatem
trzeciego analityka na drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych

kryteriach wtgczenia i wykluczenia.

Proces selekcji badah do oceny jakoéci zycia zobrazowano na diagramie PRISMA,

przedstawionym ponizej.
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Rysunek 45.

Diagram PRISMA przedstawiajgcy proces selekcji publikacji wilgczonych
w ramach przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia badan do

oceny jakosci zycia chorych

Publikacje z gtéwnych baz medycznych:
Medline: 156

tacznie: 156

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 156

Publikacje wykluczone na podstawie
‘ tytutow i streszczen:
Niewtasciwa populacja: 57
Niewtasciwa metodyka: 61
Niewtasciwy jezyk: 4
tacznie: 122

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:
tacznie: 34

Publikacje wykluczone na podstawie
petnych tekstow:
Publikacje wtaczone na podstawie Niewtasciwa metodvka: 9
odniesien bibliograficznych: ) - ,I W ) _IW y- '
Niewtasciwa populacja: 10

tacznie: 0
tacznie: = Niewtasciwy jezyk: 2
tacznie: 21

Publikacje wigczone do analizy:
tacznie: 13
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15.1.1.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione na

podstawie przegladu systematycznego i wiaczone do analizy

W wyniku przegladu bazy informacji medycznej Medline odnaleziono fgcznie 156 publikacji

w formie tytutéw i abstraktow.

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow do analizy petnych tekstéw wigczono 34 publikacje.
Po przeprowadzeniu selekcji petnych tekstow ostatecznie do analizy wigczono 13 publikaciji

do oceny jakosci zycia chorych.
15.1.1.5. Metodyka wigczonych badan do oceny jakosci zycia chorych

Ostatecznie, w przegladzie systematycznym odnaleziono 13 publikacji do oceny jakosci zycia
chorych: Jelin 2019a, Eong 2012, Lotery 2007, Gomi 2021, Hernandez 2018, Spooner 2018,
Péntek 2017, Gohil 2016, Asten 2015, Kim 2010, Ruiz-Moreno 2008, Cruess 2007, Soubrane
2007.

Metody i wyniki pomiaru jakoéci zycia, stany zdrowia chorych oraz liczbe pacjentéw

wigczonych do poszczegdinych badan podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 118.
Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie odnalezionych
badan oceniajacych jakos¢ zycia chorych

Jakos¢ zycia /
Stan choroby zmiana jakosci
zycia

Liczba pacjentéow
w badaniu

Autor badania i Metody pomiaru
rok publikacji jakosci zycia

Wszyscy chorzy z
nAMD leczeni na 0,74
jedno z oczu

Chorzy z nAMD
Jelin 2019a EQ-5D leczeni na lepiej 0,68 197
widzgce oko

Chorzy z nAMD
leczeni na gorzej 0,77
widzgce oko

Chorzy z
wilgotng/normalng 0,90 (0,11)
postacig AMD

Chorzy z
wilgotna/suchg 0,85 (0,18)
postacig AMD

Eong 2012 EQ-5D 338

Chorzy z wilgotng

postacig AMD 0,83 (0,19)
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Jakos¢ zycia /
Stan choroby zmiana jakosci
zycia

Liczba pacjentow
w badaniu

Autor badania i Metody pomiaru
rok publikaciji JELCE AV E

Chorzy z nAMD z
normalng postacig
choroby z VA na
poziomie <20/40

Chorzy z nAMD z

tagodng postacig

choroby z VA na 0,66

poziomie od 20/40
do 20/80

Chorzy z nAMD z
umiarkowang
Lotery 2007 EQ-5D postacig choroby z 0,72 75
VA na poziomie od
20/80 do 20/200

Chorzy z nAMD z
ciezkg postacig
choroby z VA na 0,79

poziomie od 20/200
do 20/400

Chorzy z nAMD
bliscy Slepoty z VA
na poziomie
<20/400

0,52

0,70

Chorzy z nAMD

zaprzestajgcy
leczenia z powodu 0,923 (0,107) 185

decyzji lekarza

Chorzy z nAMD
Gomi 2021 EQ-5D zapr_zestajacy 0,871 (0,173) 29
leczenia z powodu

wiasnej decyzji

Chorzy z nAMD
kontynuujacy 0,924 (0,111) 65
leczenie

Chorzy z nAMD z
BCVA ponizej 35

Chorzy z nAMD z
BCVA od 35 do 49

Chorzy z nAMD z
BCVA od 50 do 64

Chorzy z nAMD z
BCVA od 65 do 79

Chorzy z nAMD z
BCVA powyzej 79

0,610 (0,57-0,65)

0,665 (0,62-0,71)

Hernandez 2018 EQ-5D 0,720 (0,67-0,77) 2419

0,810 (0,78-0,84)

0,880 (0,85-0,91)

Spooner 2018 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,6+0,3 103

Péntek 2017 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,65 (0,34) 122

Gohil 2016 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,68 £ 0,22 250

Asten 2015 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,788 231
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Jakos¢ zycia /
Stan choroby zmiana jakosci
zycia

Autor badania i Metody pomiaru

Liczba pacjentow
rok publikaciji JELCE AV E

w badaniu

Chorzy z nAMD po
leczeniu
fotochemioterapig —
model koreanski

0,729 + 0,236

Chorzy z nAMD po

Kim 2010 EQ-5D leczeniu 0,755 + 0,254 625
fotochemioterapig —

model brytyjski

Chorzy z nAMD po
leczeniu

. . 0,761 +0,173
fotochemioterapig —
model japonski
Ruiz-Moreno 2008 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,68 (0,62-0,74) 89
Cruess 2007 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,64 (0,52-0,76) 67
Soubrane 2007 EQ-5D Chorzy z nAMD 0,65 401

Ze wzgledu na konstrukcje modelu we wskazaniu nAMD wystgpit brak mozliwosci
przyporzgdkowania wartosci jakosci zycia odnalezionych w ramach przegladu
systematycznego badan do oceny jakoéci zycia chorych do stanéw uwzglednionych w modelu.
Tym samym odstgpiono od wykorzystania wartodci uzytecznosci przedstawionych w
powyzszej tabeli. Wartodci uzytecznosci wykorzystane w analizie podstawowej i warianty

analizy wrazliwosci przedstawiono w rozdziale 5.3.

15.1.2. Przeglad systematyczny innych analiz ekonomicznych

wykonanych w Polsce lub za granica

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w analizie podjeto probe
odszukania innych analiz ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granicg, w ktérych
dokonano oceny opfacalnosci ocenianej technologii medycznej w omawianym wskazaniu.

W tym celu wykonano przeglad systematyczny, ktory opisano w ponizszych rozdziatach.
15.1.2.1. Kryteria wiaczenia i wykluczenia innych analiz ekonomicznych

Do analizy ekonomicznej zostaty wtgczone badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria,

ktére zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 207
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

Kryteria witaczenia badan:

e populacja: chorzy z neowaskularnym (wysiekowym) zwyrodnieniem plamki
zwigzanym z wiekiem (nAMD - ang. neovascular age-related macular degeneration);

e interwencja: Vabysmo (farycymab);

e metodyka: analizy kosztéw-efektywnosci, kosztow-uzytecznosci lub minimalizacji

kosztow, wykonane w Polsce lub za granica.

Kryteria wykluczenia badan:

e populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia;
e interwencja: inna niz wyzej wymieniona;
e metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia, opracowania poglagdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.
15.1.2.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych zastosowano strategie wyszukiwania,
przedstawiong ponizej w tabeli. Strategia zawiera terminy odnoszgce sie do wyzej

zdefiniowanych kryteriéw wigczenia badan.

Tabela 119.

Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline oraz Cochrane wraz z liczba
trafien odnalezionych dla poszczegélnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia innych
analiz ekonomicznych

Data ostatniego wyszukiwania: 16.08.2022

Dodatkowo, w analizie przeszukano baze NICE. Do odnalezienia innych analiz
ekonomicznych, zastosowano stowa kluczowe zwigzane ze stosowang interwencjg. Stowa

kluczowe do przeszukania zaprezentowano w ponizszej tabeli.
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Tabela 120.

Stowa kluczowe zastosowane w bazie NICE wraz z liczbg trafien odnalezionych dla
poszczegolnych zapytan, uzyte w celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych

Data ostatniego wyszukiwania: 16.08.2022

Zaktadanym wynikiem przegladu byto odnalezienie publikacji prezentujgcych wyniki innych
analiz ekonomicznych, wykonanych w kraju lub za granicg, dotyczgacych wskazanego
problemu zdrowotnego oraz optacalnosci stosowania ocenianej interwencji wzgledem

zdefiniowanych komparatorow.
15.1.2.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje zostalty poddane selekcji na podstawie tytutdw i streszczen,
a nastepnie petnych tekstow. Selekcji dokonato niezaleznie dwoch analitykdw. W przypadku
braku zgodnosci decyzje podejmowane byly z udziatem trzeciego analityka na drodze
konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wtgczenia i wykluczenia,

opisanych w rozdziale 15.1.2.1.

Proces selekcji innych analiz ekonomicznych zobrazowano na diagramie PRISMA,

przedstawionym ponizej.
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Rysunek 46.

Diagram PRISMA przedstawiajgcy proces selekcji publikacji wigczonych w ramach
przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granica

Publikacje z gtéwnych b
ublikacle z giownyeh baz Publikacje z baz

medycznych:
y : yc dodatkowych:
Medline: 5
NICE: 3
Cochrane: 0 Lacznie: 3
tacznie: 5 -

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 8

Publikacje wykluczone na podstawie
tytuldw i streszczen:

- Niewtasciwa populacja: 2
Niewtasciwa interwencja: 0
Niewtasciwa metodyka: O
Duplikaty: O
tacznie: 2

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:
tacznie: 6

Publikacje wykluczone na podstawie
pelnych tekstow:

Publikacje wiaczone na podstawie
- ‘ Niewtasciwa metodyka: 5

odniesien bibliograficznych:

tacznie: 0 Niewtasciwa populacja: 0
tacznie: 5

Publikacje wiaczone do analizy: 1

tacznie: 1
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15.1.2.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie przegladu

systematycznego i wigczone do niniejszej analizy

W wyniku przegladu baz informacji medycznej odnaleziono fgcznie 8 publikacji w formie

tytutéw i abstraktow, w tym:

o W bazie Medline odnaleziono 5 publikacji;
¢ W bazie Cochrane odnaleziono 0 publikacji;

¢ w bazie NICE odnaleziono 3 publikacje.
Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow i petnych tekstéw ostatecznie wigczono do analizy

publikacje NICE TA800.

15.1.2.5. Metodyka wiaczonych publikacji prezentujagcych wyniki innych

analiz ekonomicznych

Ostatecznie, w pracy odnaleziono jedng analize ekonomiczng, w ktérej oceniono optacalnosé

stosowania farycymabu w poréwnaniu z komparatorami stosowanymi w leczeniu nAMD.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, wyniki wskazanych powyzej analiz ekonomicznych

przedstawiono w dyskusji (rozdziat 14.).

15.2. DME

15.2.1. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci zycia

chorych

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w modelu, oprécz
przedstawienia wynikéw zdrowotnych z badan klinicznych, konieczne byto rowniez wykonanie
przegladu systematycznego, majgcego na celu odnalezienie badah stuzacych do oceny

jakoséci zycia chorych w analizowanym wskazaniu.

15.2.1.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia badan do oceny jakosci zycia

chorych

Do analizy ekonomicznej wigczano badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria, ktére

zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.
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Kryteria witaczenia badan:

e populacja: chorzy z zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym
obrzekiem plamki (DME, ang. diabetic macular oedema);

e metodyka: badania pierwotne lub wtérne, w ktérych dokonano oceny jako$ci zycia
chorych, z uwzglednieniem stanéw przyjetych w modelu oraz punktéw koncowych,

okreslonych w badaniach, wigczonych do Analizy kliniczne;j.

Kryteria wykluczenia badan:

e populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia;
e metodyka: niezgodna z powyzszymi  kryteriami  wigczenia, przeglady
niesystematyczne, opisy przypadkéw tzw. case-series, opracowania poglgdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.
15.2.1.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia badah do oceny jakoéci zycia chorych w bazie Medline (poprzez
wyszukiwarke PubMed) zastosowano strategie wyszukiwania zaprezentowang w tabeli
ponizej. Strategia zawiera terminy odnoszgce sie do wyzej zdefiniowanych kryteriow wigczenia

badan.

Tabela 121.

Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline wraz z liczbg trafien
odnalezionych dla poszczegdlnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia badan do oceny
jakosci zycia chorych

Data ostatniego wyszukiwania: 23.09.2022

Zakfadanym wynikiem przeglagdu byto odnalezienie badan umozliwiajgcych ocene jakosci
zycia chorych w analizowanym wskazaniu, z uwzglednieniem stanéw przyjetych w modelu

oraz punktéw koncowych, okreslonych w badaniach, wtgczonych do Analizy klinicznej.
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15.2.1.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje w bazie informacji medycznej Medline zostaty poddane selekcji na
podstawie tytutdw i streszczen, a nastepnie petnych tekstéw. Selekcji dokonato niezaleznie
dwoch analitykéw. W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane byly z udziatem
trzeciego analityka na drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczes$niej zdefiniowanych

kryteriach wtgczenia i wykluczenia.

Proces selekcji badah do oceny jakosci zycia zobrazowano na diagramie PRISMA,

przedstawionym ponizej.
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Rysunek 47.

Diagram PRISMA przedstawiajgcy proces selekcji publikacji wilgczonych
w ramach przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia badan do

oceny jakosci zycia chorych

Publikacje z giéwnych baz medycznych:
Medline: 54

tacznie: 54

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 54

Publikacje wykluczone na podstawie
‘ tytutow i streszczen:
Niewtasciwa populacja: 6
Niewtasciwa metodyka: 32
Niewtasciwy jezyk: 1
tacznie: 39

Publikacje wtaczone do analizy petnych tekstow: 15

Publikacje wykluczone na podstawie

peinych tekstow:
Publikacje witaczone na podstawie Niewtasciwa metodvka: 5
odniesien bibliograficznych: ‘ - . - y. '
Lacznie: 0 Niewtasciwa populacja: 3
=acznie: ~ Niewtasciwy jezyk: 0
tacznie: 8

Publikacje wiaczone do analizy:
tacznie: 7

15.2.1.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione na

podstawie przegladu systematycznego i wigczone do analizy

W wyniku przegladu bazy informacji medycznej Medline odnaleziono tgcznie 54 publikacji

w formie tytutdw i abstraktow.
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Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow do analizy petnych tekstow wigczono 15 publikacii.
Po przeprowadzeniu selekcji petnych tekstéw ostatecznie do analizy wtgczono 7 publikacji do

oceny jakosci zycia chorych.
15.2.1.5. Metodyka wiaczonych badan do oceny jakosci zycia chorych

Ostatecznie, w przeglgdzie systematycznym odnaleziono 7 publikacji do oceny jakosci zycia
chorych: Brazier 2017, Fenwick 2020, Gonder 2014, Lloyd 2013, Loftus 2011, Lois 2022,
Scanlon 2015.

Metody i wyniki pomiaru jakosci zycia, stany zdrowia chorych oraz liczbe pacjentow

wigczonych do poszczegdélnych badan podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 122.
Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie odnalezionych
badan oceniajacych jakos¢ zycia chorych

Autor Metody Jakos¢ zycia/ Liczba
badaniai rok pomiaru Stan choroby zmiana jakosci pacjentow
publikacji jakosci zycia zycia w badaniu
Poczatek 0,78 466
leczenia
Tydzien 24 0,78 431
Chorzy z DME z ydzen i
badania VISTA Tydzien 52 0,79 360
Tydzien 76 0,81 329
Tydzien 100 0,81 298
Brazier 2017 EQ-5D
Poczatek 0,83 403
leczenia
Tydzien 24 0,83 380
Chorzy z DME z ydzen i
badania VIVID Tydzien 52 0,85 311
Tydzien 76 0,85 285
Tydzien 100 0,86 263
Fenwick 2020 EQ-5D Chorzy z DME 0,79 (0,23) 220
Chorzy z tagodng postacig DME 0’780(%’3?)25 - 83
Chorzy z umiarkowang postacig DME 0,80 (0,76 — 0,84) 12
Gonder 2014 EQ-5D Chorzy z ciezkg postacig DME 0,77 (0,70 -0,85) 34
Srednia warto$é dla mezczyzn z DME
) 0,81
Kanadzie
b.d.
Srednia warto$¢ dla kobiet z DME w
) 0,85
Kanadzie
Lioyd 2013 EQ-5D Srednia wartos¢ dla chorth z DME na 0,748 (0,203) 235
poczatku leczenia
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Autor Metody Jakos¢ zycia/ Liczba
badaniai rok pomiaru Stan choroby zmiana jakosci pacjentow
publikaciji JELCEH AL zycia w badaniu
Mediana dla chorych z DME na 0,779 (0,689 —
poczatku leczenia 0,848)
Srednia warto$¢ dla chorych z DME — 52
tydzien leczenia 0,727(0,238) °
197
Mediana dla chorych z DME — 52 0,727 (0,689 —
tydzien leczenia 0,850)
Chorzy z Poczatek
DME leczenia 0741
stosujacy 133
pegaptanib | yqian 54 0,694
(0,3 mg)
MITT1
Chorzy z Poczatek
DME leczenia 0,756
stosujacy 127
iniekcje Tydzien 54 0,738
pozorowang
Loftus 2011 EQ-5D - > »
Chorzy z oczate
DME leczenia 0,738
stosujacy 107
pegaptanib | 1y ieh 102 0,702
(0,3 mg)
MITT2
Chorzy z Poczatek
DME leczenia 0731
stosujacy 100
iniekcje Tydzien 102 0,718
pozorowang
Chorzy z DME Poczatek 0,757 (0,27) 128
leczeni leczenia ’ '
podprogowym o
laserem Miesigc 12 0,798 (0,237) 109
mikropulsowym Miesiac 24 0,747 (0,284) 113
Lois 2022 EQ-5D
'T;gz:l;?; 0,772 (0,23) 126
Chorzy z DME zeni
leczeni laserem Miesiac 12 0,770 (0,251) 116
standardowym
Miesigc 24 0,759 (0,285) 116
Chorzy z DME z VA < 60 0,73 (0,59 - 0,81)
Scanlon 2015 EQ-5D Chorzy z DME z VA = 80 0,80 (0,69 — 0,94) 289
Chorzy z DME 0,738 (0,2)

Ze wzgledu na konstrukcje modelu we wskazaniu DME wystgpit brak mozliwosci
przyporzgdkowania wartodci jakosci Zzycia odnalezionych w ramach przegladu
systematycznego badan do oceny jakosci zycia chorych do stanéw uwzglednionych w modelu.
Tym samym odstgpiono od wykorzystania wartosci uzytecznosci przedstawionych w
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powyzszej tabeli. Wartodci uzytecznosci wykorzystane w analizie podstawowej i warianty

analizy wrazliwosci przedstawiono w rozdziale 5.3.

15.2.2. Przeglad systematyczny innych analiz ekonomicznych

wykonanych w Polsce lub za granica

Zgodnie z Rozporzgadzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w analizie podjeto probe
odszukania innych analiz ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granicg, w ktérych
dokonano oceny optacalnosci ocenianej technologii medycznej w omawianym wskazaniu.

W tym celu wykonano przeglad systematyczny, ktdry opisano w ponizszych rozdziatach.
15.2.2.1. Kryteria wiaczenia i wykluczenia innych analiz ekonomicznych

Do analizy ekonomicznej zostaty wtgczone badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria,

ktore zostaty ustanowione a priori w protokole do przeglagdu systematycznego.
Kryteria wtaczenia badan:

e populacja: chorzy z zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym obrzekiem
plamki (DME, ang. diabetic macular oedema);

e interwencja: Vabysmo (farycymab);

e metodyka: analizy kosztow-efektywnosci, kosztéw-uzytecznosci lub minimalizacji

kosztow, wykonane w Polsce lub za granica.

Kryteria wykluczenia badan:

e populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia;
e interwencja: inna niz wyzej wymieniona;
e metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wigczenia, opracowania poglagdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.
15.2.2.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych zastosowano strategie wyszukiwania,
przedstawiong ponizej w tabeli. Strategia zawiera terminy odnoszgce sie do wyzej

zdefiniowanych kryteridow wigczenia badan.
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Tabela 123.

Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline oraz Cochrane wraz z liczba
trafien odnalezionych dla poszczegélnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia innych
analiz ekonomicznych

Data ostatniego wyszukiwania: 23.09.2022

Dodatkowo, w analizie przeszukano baze NICE. Do odnalezienia innych analiz
ekonomicznych, zastosowano stowa kluczowe zwigzane ze stosowang interwencjg. Stowa

kluczowe do przeszukania zaprezentowano w ponizszej tabeli.

Tabela 124.
Stowa kluczowe zastosowane w bazie NICE wraz z liczbg trafien odnalezionych dla
poszczegolnych zapytan, uzyte w celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych

Data ostatniego wyszukiwania: 23.09.2022

Zaktadanym wynikiem przeglagdu byto odnalezienie publikacji prezentujgcych wyniki innych
analiz ekonomicznych, wykonanych w kraju lub za granicg, dotyczacych wskazanego
problemu zdrowotnego oraz optacalnosci stosowania ocenianej interwencji wzgledem

zdefiniowanych komparatorow.
15.2.2.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje zostaty poddane selekcji na podstawie tytutow i streszczen,
a nastepnie petnych tekstoéw. Selekcji dokonato niezaleznie dwdch analitykéw. W przypadku
braku zgodno$ci decyzje podejmowane byly z udziatem trzeciego analityka na drodze
konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wtgczenia i wykluczenia,

opisanych w rozdziale 15.2.2.1.

Proces selekcji innych analiz ekonomicznych zobrazowano na diagramie PRISMA,

przedstawionym ponizej.




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w 218

NAHFTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna
Rysunek 48.

Diagram PRISMA przedstawiajgcy proces selekcji publikacji wigczonych w ramach
przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granica

Publikacje z gtéwnych b
ublikacle z giownyeh baz Publikacje z baz

medycznych:
y ) y dodatkowych:
Medline: 5
NICE: 7
Cochrane: 0 Lacznie: 7
tacznie: 5 =acznie: L

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 12

Publikacje wykluczone na podstawie
tytuldw i streszczen:

- Niewtasciwa populacja: 5
Niewtasciwa interwencja: 0
Niewtasciwa metodyka: 1
Duplikaty: 3
tacznie: 9

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:
tacznie: 3

Publikacje wykluczone na podstawie
pelnych tekstow:
Publikacje wiaczone na podstawie Niewlasciwa populacia: 0
odniesien bibliograficznych: - ‘ . . .p P J,'
Niewtasciwa interwencja: 1

tacznie: 0
=acae: L Niewtasciwa metodyka: 1
tacznie: 2

Publikacje witaczone do analizy:
tacznie: 1




@ Vabysmo® (farycymab) w leczeniu chordb siatkdéwki u dorostych w
NAHFTA ramach programu lekowego B.70 (ICD-10: H35.3, H36.0) — analiza 219
IBNORANTLIA NOCET ekonomiczna

15.2.2.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie przegladu

systematycznego i wigczone do niniejszej analizy

W wyniku przegladu baz informacji medycznej odnaleziono tgcznie 12 publikacji w formie

tytutéw i abstraktow, w tym:

o W bazie Medline odnaleziono 5 publikacji;
¢ W bazie Cochrane odnaleziono 0 publikacji;

e w bazie NICE odnaleziono 7 publikaciji.

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow i petnych tekstéw ostatecznie wigczono do analizy
publikacje NICE TA799.

15.2.2.5. Metodyka wiaczonych publikacji prezentujagcych wyniki innych

analiz ekonomicznych

Ostatecznie, w pracy odnaleziono jedng analize ekonomiczng, w ktérej oceniono optacalnosé

stosowania farycymabu w poréwnaniu z komparatorami stosowanymi w leczeniu DME.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, wyniki wskazanych powyzej analiz ekonomicznych

przedstawiono w dyskusji (rozdziat 14.).

15.3. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze leku Vabysmo® nie mozna
zakwalifikowac¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriow
kwalifikacji do wspélnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 Ustawy o refundacji

ze wzgledu na brak tej samej nazwy miedzynarodowe;j.

Objecie refundacjg farycymabu moze nastgpi¢ tylko w drodze utworzenia nowej grupy
limitowej. Nie jest mozliwe witgczenie leku Vabysmo® do jednej z juz istniejgcych grup
limitowych, gdyz nie ma grupy limitowej dla preparatéw, ktére miatyby te samg nazwe
miedzynarodowg co wnioskowana technologia, wiec nie bedzie spetniony warunek z art. 15

ust. 2 pkt 1 Ustawy o refundacji.
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15.4. Sprawdzenie zgodnosci

wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

analizy z minimalnymi

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 125.

Check-lista zgodnosci analizy z minimalnymi wymaganiami przedstawionymi w

Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan

Nr
1.

Zadanie

Analiza podstawowa analizy ekonomicznej

Tak/Nie/nie dotyczy
TAK, rozdziat 1. — rozdziat 8.

2.

Analize wrazliwosci analizy ekonomicznej

TAK, rozdziat 8.3. — rozdziat 10.

Przeglad systematyczny opublikowanych analiz
ekonomicznych, w ktérych poréwnano koszty i efekty
zdrowotne stosowania wnioskowanej technologii z kosztami i
efektami technologii opcjonalne;j:

n/d

3.1.

w populacji wskazanej we wniosku

TAK, rozdziat 15.1.2, 15.2.2.

3.2.

w populacji szerszej niz wskazana we wniosku

(dotyczy, jezeli analizy ekonomiczne dla populacji wskazanej
we wniosku nie zostaty opublikowane)

n/d

Zestawienie oszacowan kosztow i wynikéw zdrowotnych
wynikajgcych z zastosowania wnioskowanej technologii oraz
poréwnywanych technologii opcjonalnych w populaciji
wskazanej we wniosku, z wyszczegodlnieniem:

e oszacowania kosztow stosowania kazdej z
technologii

e oszacowania wynikow zdrowotnych kazdej z
technologii

TAK, rozdziat 8.2.

Oszacowanie kosztu uzyskania

n/d

5.1.

dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakosc¢,
wynikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowang
technologig

TAK, rozdziat 8.1.

5.2.

dodatkowego roku zycia, wynikajgcego z zastgpienia
technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii
opcjonalnych, wnioskowang technologig

(w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia kosztu uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos$¢)

n/d

Oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy
ktorej koszt uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos¢ (lub koszt uzyskania dodatkowego
roku zycia) jest rowny wysokosci progu optacalnosci

TAK, rozdziat 8.1.

Przedstawienie oszacowania roéznicy pomiedzy kosztem
stosowania technologii wnioskowanej a kosztem stosowania
technologii opcjonalnej

(w przypadku wykazania terapeutycznej rownorzednosci w
wynikach zdrowotnych pomiedzy technologig wnioskowang a
technologig opcjonalng)

n/d
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7.1.

Przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii
wnioskowanej, przy ktérym réznica pomiedzy kosztem
stosowania technologii wnioskowanej a kosztem stosowania
technologii opcjonalnej jest rowna zero

n/d

Jezeli zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3
Ustawy o refundacji, analiza ekonomiczna zawiera:

n/d

8.1.

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej
technologii i wynikéw zdrowotnych uzyskanych u pacjentow
stosujacych wnioskowang technologie, wyrazonych jako liczba
lat zycia skorygowanych o jakos¢, a w przypadku braku
mozliwo$ci wyznaczenia tej liczby — jako liczba lat zycia

TAK, rozdziat 8.3.

8.2.

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej
i wynikéw zdrowotnych uzyskanych u pacjentow stosujgcych
technologie opcjonalna, wyrazonych jako liczba lat zycia
skorygowanych o jako$¢, a w przypadku braku mozliwosci
wyznaczenia tej liczby — jako liczba lat zycia, dla kazdej z
refundowanych technologii opcjonalnych;

TAK, rozdziat 8.3.

8.3.

kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy
ktorej wspotczynnik, o ktorym mowa w pkt 1, nie jest wyzszy
od zadnego ze wspétczynnikéw, o ktérych mowa w pkt 2.

TAK, rozdziat 8.3.

Zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych
dokonano oszacowan analizy z pkt 4.-5. i 8. oraz
przeprowadzonych kalkulacji

TAK, rozdziat 7.

10.

Wyszczegodlnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano
oszacowan analizy z pkt 4.-5. i 8. oraz przeprowadzonych
kalkulaciji

TAK, rozdziat 12.

11.

Dokument elektroniczny umozliwiajacy:

n/d

11.1.

powtdrzenie wszystkich kalkulacji i oszacowan, o ktérych
mowa w pkt 4.-5. i 8.

TAK

11.2.

przeprowadzenie kalkulacji i oszacowan po modyfikaciji
dowolnej z wprowadzanych wartosci oraz dowolnego z
powigzan pomiedzy tymi wartosciami, w szczegolnosci ceny
wnioskowanej technologii

TAK

12.

Oszacowania uzytecznosci stanéw zdrowia okreslono w
oparciu o przeglad systematyczny badan pierwotnych i
wtornych uzytecznosci standw zdrowia, wtasciwych dla
przyjetego w analizie ekonomicznej modelu przebiegu choroby

TAK, rozdziat 15.1.1., 15.2.1.

13.

Analiza wrazliwosci zawiera:

n/d

13.1.

okreslenie zakreséw zmiennosci wartosci wykorzystanych do
uzyskania oszacowan, o ktérych mowa w pkt 4.-5. i 8.

TAK, rozdziat 7.

13.2.

uzasadnienie wskazanych zakreséw zmiennosci

TAK, rozdziat 7.

13.3.

oszacowania, o ktérych mowa w pkt 4.-5. i 8, uzyskane przy
zatozeniu wartosci stanowigcych granice zakreséw
zmiennosci, zamiast wartosci uzytych w analizie podstawowe;j

TAK, rozdziat 8.3.

14.

Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwéch
wariantach:

n/d

14.1.

z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

TAK
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z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do
14.2. | finansowania swiadczen ze Srodkéw publicznych i TAK
Swiadczeniobiorcy

Wszystkie oszacowania i kalkulacje przedstawiono w
wariantach:

e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia

15. ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg TAK
obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

Oszacowania analizy ekonomicznej dokonywane sg w

16. h o ) ;
horyzoncie czasowym wtasciwym dla tej analizy

TAK

Oszacowania analizy przeprowadzono z uwzglednieniem
rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztéw i 3,5%
17. dla wynikéw zdrowotnych TAK

(jezeli horyzont wiasciwy dla analizy ekonomicznej przekracza
rok)

Przeglady w analizie ekonomicznej wykonano z
18. zastosowaniem przepiséw wskazanych w § 4 ust. 3 pkt 3i 4 TAK
Rozporzgdzenia MZ w sprawie minimalnych wymagan
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