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jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko
i Michata Jachimowicza.
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Indeks skrotow

AE

aGvHD

aHSCT

AOTMIT

aSCT

AWA
b/d
BEX

BSA

BV

Cl
CR
CTCL

DA EPOCH

EAN

ECM

ECOG

EORTC

GvHD
HCG
HES
HLA

Rozwinigcie

ang. adverse events — zdarzenia niepozadane

ang. Acute Graft Versus Host Disease — ostra posta¢ choroby przeszczep przeciw
gospodarzowi

ang. allogenic hematopoietic stem cell transplantation — allolgeniczne
przeszczepienie krwiotworczych komérek macierzystych

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ang. allogenic stem cell transplant— allolgeniczne przeszczepienie komoérek
macierzystych

analiza weryfikacyjna AOTMIT

brak danych

beksaroten

ang. body surface area — parametr wskazujgcy odsetek powierzchni skory zajetej
chorobg

brentuksymab vedotin

ang. Chronic Graft Versus Host Disease — przewlekta posta¢ choroby przeszczep
przeciw gospodarzowi

schemat chemioterapii (Cyclophosphamide, Hydroxydaunorubicin, Oncovin
(vincrustine sulfate), Prednisone)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ang. confidence interval — przedziat ufnosci

ang. complete response — catkowita odpowiedz

ang. Cutaneous T-cell ymphoma — chtoniaki skérne z komérek T

schemat chemioterapii (Etoposide, Cyclophosphamide, Prednisone, Oncovin
(vincrustine sulfate), Hydroxydaunorubicin, DA — dose adjusted

ang. European Article Number — Europejski Kod Towarowy

ang. Established Clinical Management — aktualna praktyka kliniczna

ang. Eastern Cooperative Oncology Group performance status — skala sprawnosci
wedtug Wschodniej Kooperatywnej Grupy Onkologicznej pozwalajgca okresli¢ stan
0golny oraz jakosc¢ zycia chorego na chorobe nowotworowg

ang. European Organisation for Research and Treatment of Cancer — Europejska
Organizacja ds. Badan i Leczenia Raka

ang. Graft Versus Host Disease — choroba przeszczep przeciw gospodarzowi

ang. human chorionic gonadotrophin — ludzka gonadotropina kosméwkowa

ang. Hospital Episode Statistics — dane statystyczne leczenia szpitalnego

ang. human leucyte antigens — ludzkie antygeny leukocytarne

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

fac. intravenous — dozylnie

ang. inverse probability of censoring weighting — metoda wazonego cenzurowania
odwrotnego prawdopodobienstwa
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Rozwiniecie

istotnosc¢ statystyczna

ang. International Society for Cutaneous Lymphoma — miedzynarodowe towarzystwo
ds. chioniakéw skérnych

ang. intention-to-treat — populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem

Jednolite Grupy Pacjentow

Kaplana-Meiera

ang. life years gained — zyskane lata zycia

masa ciata

miesigc

mogamulizumab

Minister Zdrowia

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

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

ang. number needed-to-treat — liczba chorych, ktérych trzeba poddaé danej
interwencji przez okreslony czas, aby uzyska¢ jeden dodatkowy korzystny punkt
koncowy lub unikng¢ jednego niekorzystnego punktu koncowego

ang. Next treatment-free survival — przezycie bez kolejnej terapii

ang. objective response rate — obiektywna odpowiedz na leczenie

ang. overall survival — czas przezycia catkowitego

tac. per os — doustnie

ang. Primary Cutaneous Anaplastic Large Cell Lymphoma — pierwotny skorn chtoniak
anaplastyczny z duzych komérek

ang. progression free survival — czas przezycia wolny od progresji choroby

ang. proportional hazard — proporcjonalno$¢ hazardu

program lekowy

polski ztoty

ang. Psolaren Ultra Violet Activation - leczenie Swiattem ultrafioletowym typu A z
wykorzystaniem fotouczulacza — psolarenu

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

ang. time on treatment — czas leczenia

ang. two-stage estimation — dwuetapowa estymacja, wykorzystana w metodzie
korekty cross-over

ang. Total Skin Electron Beam Therapy - naswietlanie wigzka elektrondéw skory
catego ciata

ang. Total Skin Irradiation — naswietlanie catego ciata

ang. World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych
leku Poteligeo® (mogamulizumab, MOG) w leczeniu chorych z ziarniniakiem grzybiastym i

zespotem Sézary’ego po niepowodzeniu wczesniejszego leczenia systemowego.

Dokument sktada sie z analizy wptywu na budzet, analizy wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektdéw etycznych i spotecznych.
METODYKA

Populacje docelowag dla technologii wnioskowanej zgodnie z przediozonym wnioskiem

stanowig chorzy dorosli chorzy:

e dorosli chorzy na ziarniniaka grzybiastego w stadium IB lub powyzej, wedtug stopnia
zaawansowania TNMB (klasyfikacja ISCL i EORTC)?, u ktorych stosowano wczesnie;j
€0 najmniej jedng linie leczenia systemowego ziarniniaka grzybiastego.

e z zespotem Sézary’ego, u ktérych stosowano wczesniej co najmniej jedng linie

leczenia systemowego zespotu Sézary’ego.

Wskazana populacja chorych odznacza sie szczegdlnie niekorzystnym rokowaniem. Chtoniaki
— ziarniniak grzybiasty (MF) oraz zespo6t Sézary’ego (SS) stanowig choroby przewlekte o
nawracajgcym przebiegu. Chorzy w zaawansowanym stadium MF (powyzej |IB) najczesciej
doswiadczajg szybkiego postepu choroby i drastycznie pogarsza sie ich rokowanie. Zespot
Sézary’ego mimo, ze nalezy do znacznie rzadziej (w poréwnaniu z MF) wystepujgcego
podtypu chtoniakow skornych z komorek T, charakteryzuje sie tez duzo gorszym
prognozowanym czasem przezycia. Ze wzgledu na rzadki charakter choroby i brak badan

klinicznych potwierdzajgcych skutecznosci opcji terapeutycznych, ktére mogtyby byé

1 TNMB —klasyfikacja tumor—nodes—metastasis—blood, ISCL — ang. International Society for Cutaneous
Lymphoma — miedzynarodowe towarzystwo ds. chioniakow skoérnych, EORTC - ang. European
Organisation for Research and Treatment of Cancer — Europejska Organizacja ds. Badan i Leczenia
Raka




@ Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych chorych z
NAHF TA ziarniniakiem grzybiastym lub zespotem Sézary’ego — analiza 8
IGNORANTIA NOCET wptywu na system ochrony zdrowia

zastosowane u chorych, brakuje zdefiniowanych standardéw postepowania i w praktyce

kliczninej wykorzystywane sg roéznorodne opcje o niewystarczajgcej skutecznosci.

Obecnie stosowane terapie nie przynoszag trwatej remisji, a u chorych nastepuje nawrdt
objawéw choroby. U pacjentéw konieczne jest wiec stosowanie kolejnych opciji
terapeutycznych o nizszej efektywnosci, co wigze sie z licznymi dziataniami niepozgdanymi,
stresem oraz czestymi wizytami lekarskimi, wptywajac na jakos¢ zycia chorych. To z kolei,
stanowi rowniez bardzo duze obcigzenie dla opiekundéw chorych, w kwestii obszaréow zaréwno

fizycznych, jak i psychicznych, ze wzgledu na przewlekly charakter choroby.

Jedyng opcjg, ktéra moze doprowadzi¢ chorego do wyleczenia jest przeszczepienie
krwiotwdrczych komorek macierzystych. By jednak moéc zastosowacé te opcje terapeutyczna,
konieczna jest wcze$niejsza terapia, ktora zapewni odpowiednig odpowiedz na leczenie.
Przeszczepienie aSCT nie moze przy tym jednak byé zastosowane u znaczgcego odsetka
chorych ze wzgledu na wysokie ryzyko toksycznosci, $mierci oraz wznowy (zaleca sie
przeszczepienia u wybranych grup chorych). Najbardziej istotng rolg w terapii MF/SS jest
przedtuzenie remisji, uniknigcie toksycznosci terapii oraz zmniejszenia obcigzenia
symptomami choroby. W zwigzku z powyzszym istnieje niezaspokojona potrzeba medyczna
na terapie w leczeniu CTCL (ang. Cutaneous T-cell lymphoma, chtoniaki skérne z komérek
T), ktére bedg ukierunkowane na wszystkie z miejsc potencjalnie zajetych chorobg oraz

zapewnig trwatg odpowiedz na leczenie.

Dlatego tak bardzo obiecujgca u chorych z niewystarczajgcg odpowiedzig na wczesniejsze
leczenie jest innowacyjna terapia mogamulizumabem, wptywajgca istotnie na wydtuzenie
czasu wolnego od progresji oraz odsuwajgca w czasie zastosowanie kolejnych linii leczenia.
Tym samym terapia zdecydowanie polepsza jako$¢ zycia chorych. Istotne jest, ze
mogamulizumab jako jedyny wykazuje potwierdzenie skutecznosci w leczeniu chorych z SS
(inne stosowane w tej chorobie terapie, nie miaty przeprowadzonych badan dla tej grupy

pacjentow).
|
|

W analizie wptywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Wynikiem

analizy wptywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami wyrazona

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.
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Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktdérej mogamulizumab nie jest
refundowany z budzetu ptatnika publicznego. W scenariuszu tym, w leczeniu chorych na
ziarniniaka grzybiastego oraz chorych z zespotem Sézary’ego stosowane sg terapie —
beksaroten, brentuksymab vedotin oraz uwzglednione w ramach zbiorczego komparatora
ECM - aktualnej praktyki klinicznej (metotreksat, interferon alfa-2a, gemcytabina,
liposomoalna doksorubicyna, doksorubicyna, etopozyd, DA EPOCH, CHOP, TSEBT).
Zaréwno beksaroten, jak i brentuksymab vedotin to substancje dostepne w ramach programu
lekowego, traktowane oddzielnie, jednak ze wzgledu na ograniczong liczbe dowodow
pozwalajgcych na  wyodrebnienie  skutecznosci  stosowanych  wszystkich  opcji
terapeutycznych, skuteczno$¢ BEX zostata uwzgledniona na réwng skutecznosci komparatora
zbiorczego ECM. Przyjete podejscie podyktowane jest ograniczong liczbg dowodow dla
wszystkich dostepnych komparatoréw stosowanych w aktualnej praktyce klinicznej, i spdjne

jest z podejsciem przedstawionym w Analizie ekonomicznej.

W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w ktérej mogamulizumab
stosowany w leczeniu chorych z MF oraz SS bedzie finansowany ze srodkéw publicznych. Dla
kazdego ze scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej prawdopodobny,

minimalny oraz maksymalny.

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.

Catkowite koszty uwzgledniane w poszczegdlnych scenariuszach (wynikajgce z kosztow
réznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie: kosztu lekéw, kosztu przepisania i podania
lekéw, kosztu diagnostyki, monitorowa i oceny skuteczno$ci leczenia, kosztu leczenia w
kolejnych liniach, kosztu leczenia dziatan niepozadanych, kosztu przeszczepien aSCT oraz

kosztéw opieki paliatywne;j.

W obliczeniach analizy uwzgledniono tez zatozenia proponowanej przez Podmiot
odpowiedzialny umowy podziatu ryzyka (RSS). Wydatki ptatnika publicznego (i taczne wydatki
ptatnika publicznego i pacjentéw) przedstawiono w zwigzku z tym w dwdch wersjach: bez i z

uwzglednieniem proponowanego przez Podmiot RSS.

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy wspdlnej (obejmujgcej perspektywe

ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta) oraz z perspektywy pfatnika publicznego. Przyjeto 2-




@ Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych chorych z
NAHTA ziarniniakiem grzybiastym lub zespotem Sézary’ego — analiza
IGNORANTIA NOCET wptywu na system ochrony zdrowia

10

letni horyzont czasowy. Dla kluczowych danych wejSciowych przeprowadzono analize

wrazliwosci.

WYNIKI

Oszacowanie populacji

Wydatki inkrementalne w perspektywie ptatnika publicznego

Wyniki analizy z uwzglednieniem RSS

Wyniki analizy bez uwzglednienia RSS
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Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy
wskazujg, ze najwiekszy wptyw na wyniki analizy (zarowno w wersji z RSS, jak i bez RSS)

majg nastepujgce parametry / scenariusze:

PODSUMOWANIE I WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu mogamulizumabu (Poteligeo®) do finansowania w ramach programu

lekowego.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia chorych z ziarniniakiem grzybiastym i zespotem Sézary’ego. Rozszerzone
zostanie spektrum terapeutyczne, w zwigzku z czym lekarze, ktérzy dotychczas mogli jedynie
wykorzystywaé chemioterapie niskiej skutecznosci, niegwarantujgcg remisji bgdz prowadzaca

do szybkich nawrotow choroby, bedg mogli skorzystac ze skutecznej terapii Poteligeo®.
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Majac na uwadze racjonalizacje srodkow w ochronie zdrowia oraz wychodzac naprzeciw
oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekow, Wnioskodawca proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka (RSS).

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji leku
Poteligeo® nalezy oczekiwa¢ duzej korzysci zdrowotnej dla waskiej grupy chorych. Dla
analizowanej populacji chorych z chorobg rzadkg MF oraz SS, dostepne opcje terapeutyczne
nie zapewniajg skutecznej opcji trwatej remisji choroby, u czesci chorych (zwtaszcza z SS)
stosowane sg terapie, ktére nie majg potwierdzenia w badaniach klinicznych, dlatego tez
finansowanie technologii innowacyjnej terapii jakg jest mogamulizumab jest etycznie i
spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwenciji

w organizacji udzielania swiadczen.

Konkludujgc nalezy oczekiwac, ze finansowanie leku Poteligeo® przyczyni sie do poprawy
sytuacji chorych z nowotworami ztosliwymi w Polsce, co jest jednym z priorytetow zdrowotnych
Ministerstwa Zdrowia (zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie priorytetow

zdrowotnych).
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1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych

leku Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych chorych:

e dorosli chorzy na ziarniniaka grzybiastego w stadium IB lub powyzej, wedtug stopnia
zaawansowania TNMB (klasyfikacja ISCL i EORTC), u ktérych stosowano wczes$niej
co najmniej jedng linie leczenia systemowego ziarniniaka grzybiastego.

e z zespotem Sézary’ego, u ktérych stosowano wczesniej co najmniej jedng linie

leczenia systemowego zespotu Sézary’ego.

Ponadto, w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych leku Poteliego® w

przedstawionym wskazaniu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel, umozliwiajgcego

obliczenie prognozowanych wydatkow ptatnika w zaleznos$ci od przyjetych zatozen.

2. Analiza wptywu na budzet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu o Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,

Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.
|

|

|

3. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacji
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwenc;ji.
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B Napodstawie wynikéw przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

o

o

~

technologii wnioskowanej oraz pozostatych opcji terapeutycznych - terapii stosowanych w
ramach komparatora zbiorczego, aktualnej praktyki klinicznej ECM, tj. (metotreksat,
interferon alfa-2a, gemcytabina, liposomalna doksorubicyna, doksorubicyna, etopozyd,
prednizon, DA EPOCH, CHOP, TSEBT)?, beksarotenu oraz brentuksymabu vedotin.
Beksaroten oraz ECM w niniejszej analizie (jak rowniez w Analizie ekonomicznej)
traktowane sg formalnie jako oddzielne komparatory. Jednak ze wzgledu na zatozong te
samg skutecznos$¢ obu opciji, tji. ECM oraz BEX, przyblizong ramieniem worinostatu z
badania MAVORIC, oszacowania w modelowaniu niniejszej Analizy wpfywu na budzet

technicznie uwzgledniajg estymacje BEX/ECM tgcznie biorgc pod uwage rozdziat

stosowania wszystkich wskazywanych opcji ECM oraz BEX || EGcGcNNGNGEGE
I

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentéw w
populacji docelowej w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza
istniejgcego, czyli w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze srodkéw

publicznych.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentéw w
populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza nowego, czyli w
przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej decyzji o finansowaniu technologii

wnioskowanej ze Srodkow publicznych.

Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszu
nowym, a wydatkami w scenariuszu istniejgcym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne
przyjmujg wartosci wyzsze od zera oznacza to dodatkowe obcigzenia finansowe zwigzane

z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjne;.
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8. W niniejszym dokumencie wyniki oraz wartosci parametréw podawano najczesciej z
doktadnoécia do dwéch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

wartosciach bez zaokrgglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikow).

9. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania populacji docelowej oraz

kluczowych parametrow uwzglednianych w niniejszej analizie.
2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan oraz Wytycznymi AOTMIT
horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia
sie stanu réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz
liczby leczonych pacjentdéw) oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia

finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, obejmujacy okres od stycznia 2024.
Uzasadnieniem przyjecia takiego horyzontu czasowego jest fakt, ze wnioskowana technologia
bytaby finansowana w ramach Programu lekowego, ktéry w sposéb precyzyjny okresla
standard terapeutyczny oraz ogranicza stosowanie technologii medycznej do wybranych

osrodkéw kontraktujgcych program lekowy.

Dodatkowo, zgodnie z Ustawg o refundacji, pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na

2 lata, co potwierdza zasadnos$¢ przyjetego horyzontu czasowego analizy.
2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, dotyczgcym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona w

wariantach:

e z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $Srodkow

publicznych (ptatnik publiczny?)

8 Zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej.
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e oraz dodatkowo z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze srodkéw publicznych oraz swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta).
2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej technologia wnioskowana zgodnie z
Wykazem lekow refundowanych nie jest refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu

ptatnika publicznego.

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktérej technologia wnioskowana jest refundowana
w leczeniu dorostych chorych z ziarniniakiem grzybiastym i zespotem Sézary’ego. W
scenariuszu tym lek bedzie dostepny w programie lekowym i wydawany swiadczeniobiorcy
bezptatnie. W analizie uwzgledniono finansowanie tej technologii medycznej w oddzielnegj

grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w zatgczniku (rozdziat 8.1.).

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty, zalezne od szacowanej na kolejne
lata, wielkosci populacji docelowej. Wptyw na budzet ptatnika, wyznaczony zostat jako roznica

pomiedzy tymi scenariuszami.

Wyniki analizy przedstawiono w dwdch wersjach: bez wprowadzenia instrumentéw dzielenia

ryzyka oraz po wprowadzeniu proponowanych instrumentéw dzielenia ryzyka (RSS).

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy), wersje (z RSS, bez RSS) oraz ich warianty

(minimalny, prawdopodobny, maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.
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Rysunek 1.

Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
brak refundacji technologii refundacja technologii

wnioskowanej w wnioskowanej w
analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

brak RSS
- wariant minimalny
- wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

brak RSS
- wariant minimalny

- wariant prawdopodobny
-wariant maksymalny

RSS

- wariant minimalny
~ - wariant prawdopodobny
- wariant maksymalny

2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmujgca wszystkich chorych, u ktérych

technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu o ChPL wnioskowane;j
technologii. Zgodnie z ChPL Poteligego®, mogamulizumab wskazany jest w leczeniu dorostych
pacjentéw z ziarniniakiem grzybiastym lub zespotem Sézary'ego, ktdrzy otrzymali wczesniej

€O najmniej jedng terapie ogolnoustrojowa.

Ziarniniak grzybiasty (MF, ICD-10: C84.0) stanowi jeden z najczestszych podtypow
pierwotnych chtoniakdéw skory z komorek T - CTCL (ang. Cutaneous T-cell lymphoma —
chtoniaki skérne z komérek T). Ta postaé wystepuje gtéwnie u dorostych chorych, nieznacznie
czesciej u mezczyzn, z mediang diagnozy wystepujgcg w wieku 55-60 lat [Sokotowska-
Wojdyto 2013].
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Zespot Sézary’ego stanowi agresywniejszg odmiane CTCL (w odniesieniu do MF). Jest jednak
réwniez nowotworem znacznie rzadziej wystepujgcym. Przy czym podobnie jak w przypadku
ziarniniaka grzybiastego jest to nowotwor, ktory wystepuje gtéwnie u dorostych, czeéciej u

mezczyzn, z mediang rozpoznania w okolicach 63 r.z. [Sokotowska-Wojdyto 2013].

Przebieg kliniczny klasycznej postaci MF jest zwykle tagodny i przewlekty, ale catkowite
wyleczenie rzadko jest mozliwe [PTOK 2020]. Rokowanie dla chorych z SS jest znacznie
gorsze niz w przypadkach ziarniniaka grzybiastego (5-letnie przezycie 88% vs 24%)
[Sokotowska-Wojdyto 2013]. Jednak jak wskazano w publikacjach dotyczacych przezycia
chorych w Analizie ekonomicznej oczekiwana diugos¢ przezycia w bardzo duzej mierze zalezy
od stadium choroby. Oprocz samego stadium prognozowana dtugos¢ zycia chorych zalezy
wiec réwniez od rozleglosci zmian skornych, zajecia weziéw chionnych i/lub narzadéw
wewnetrznych [Raport Targretin 2019]. Transformacja MF do chioniaka agresywnego
Znaczgco pogarsza rokowanie, sprawiajgc, ze sredni czas przezycia chorych od momentu

transformacji moze wynosi¢ ok. 11-36 miesiecy [AWA Adcetris 2019]

W literaturze brakuje doktadnych danych, ktére pozwolityby na wiarygodne okreslenie
liczebnosci chorych z ziarniniakiem grzybiastym i zespotem Sézary'ego. Dostepne sg ogdlne
dane dla CTCL w Krajowym Rejestrze Nowotwoéréw (KRN), jednak nie wszyscy raportujg dane
pacjenckie do tej bazy, a tez nie wskazuje ona jasno chorych z MF/SS. Ziarniniak grzybiasty i
zespot Sézary’ego to choroby rzadkie, a w Polsce nie sg prowadzone dokfadne rejestry
chorych dla tych jednostek. Na podstawie danych KRN dla zachorowan i zgonéw przypisanych
dla kodu C84 (CTCL)* mozna okresli¢, ze chorych z CTCL moze by¢ ok. 2 529 [KRN].

Zgodnie z danymi z 2019 roku, w Polsce na CTCL choruje okoto 2000 oso6b
[Hematoonkologia 2019a]. Wedtug Parnstwowego Instytutu  Higieny, wspoétczynnik
chorobowoéci dla chtoniakéw skérnym z komoérek T wynosi 1,6 na 100 000 oséb. Co biorgc
pod uwage aktualng populacje ogdélng w Polsce wedle Danych GUS (37,827 min),
wskazywatoby, ze tych chorych moze by¢ okoto 605. Dane z PZH odnoszg sie jednak do
chorobowosci z 2004, mogg wiec charakteryzowac sie niedoszacowaniem [PZH 2013].

4 Nie ma aktualnie na stronie KRN dostepnych danych dotyczgcych chorobowosci. Uwzgledniono zatem
inny sposob oszacowania bazujgcy na réznicy pomiedzy rejestrowanymi zachorowaniami oraz
zgonami. Wybrano przedziat lat 2000 — 2020, ze wzgledu na dostepnos¢ obu wskaznikéw dla tych lat.
Jest to tez dos¢ szeroki przedziat czasu, ktéry moze z duzym prawdopodobienstwem wychwycié
populacje chorych z CTCL (patrzgc na mediany diagnozy MF i SS oraz przezywalnos¢ chorych)
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Dostepne dane wskazujg na zréznicowane odsetki wystepowania podtypdéw wskazywanych
nowotworow, tj. chorych z MF oraz SS posrod populaciji chorych z CTCL. Odsetek chorych z
zespotem Sézary’ego wsrdd chorych na chitoniaki skorne z komoérek T stanowi niewielkg
grupe, tj. od 3-5% [Sokotowska-Wojdyto 2013, Maryniak 2011, AE i BIA Targretin 2014].
Natomiast w przypadku ziarniniaka grzybiastego wskazywane sg zdecydowanie wyzsze
odsetki tj. 25% - 50% chorych z CTCL [Sokotowska-Wojdyto 2013, Maryniak 2011, AE i BIA
Targretin 2014, Raport Targretin 2019]. Niektore zrodta podajg tagczne, zdecydowanie wyzsze
wartosci wystepowania MF/SS wsrdad chorych z chioniakami skérnymi z komoérek T, bo az na
poziomie 63% - 75% [Sokotowska-Wojdyto 2013, Studzinski 2013, AE i BIA Targretin 2014].
Biorgc pod uwage wszystkie wskazywane w literaturze dane, okreslono, ze chorzy z MF/SS
mogg stanowi¢ srednio ok. 65% wszystkich chorych z CTCL. Uwzgledniajgc ten odsetek i
wskazywane w powyzszym akapicie liczebnosci, chorych z MF/SS moze by¢ aktualnie od 396
do 1 655. Posrodku tego przedziatu plasuje sie wskazywana przez eksperta klinicznego liczba
chorych z MF — 880, okre$lona przez niego na potrzeby wniosku refundacyjnego dla
brentuksymabu [AWA Adcetris 2019].

Wyzsze wartosci wskazywane sg w zrodtach europejskich, np. w publikacji Keto 2021, w ktorej
prezentowana chorobowo$¢ w Finlandii dla 2016 r. wyniosta w przypadku MF 5,38 na 100 000
oséb, a dla SS 0,36 na 100 000. Co w przeliczeniu na liczbe mieszkahcow Polski

wskazywatoby, ze tgcznie chorych z MF i SS moze byé ok. 2 171.

Dodatkowo w literaturze mozna rowniez znalez¢ dane dotyczgce zapadalno$ci. W przypadku
CTCL wskaznik zapadalnosci wynosi 0,6-0,8 w zaleznos$ci od rozpatrywanego zrédta
[Sokotowska-Wojdyto 2013, PZH 2013, AE i BIA Targretin 2014]. Biorgc pod uwage sredni
odsetek na podstawie wszystkich danych z literatury, nowych przypadkéw powinno byé
Srednio ok. 0,73 / 100 000 rocznie. Uwzgledniajgc wspomniany wczesniej sredni odsetek
chorych z MF/SS posréd CTCL (65%) i liczebnos¢ populaciji generalnej w Polsce, rocznie na
wspomniane jednostki chorobowe moze zapadac ok. 179 chorych. Zgodnie z danymi KRN z
2020, zarejestrowano 231 zachorowan chorych na CTCL [KRN], z czego 65%, czyli 151 mogag
stanowiC chorzy z MF i SS. Ekspert wypowiadajacy sie na potrzeby wniosku refundacyjnego
dla brentuksymabu stwierdzit natomiast, ze chorych diagnozowanych rocznie z MF moze byc¢
110 [AWA Adcetris 2019].

Wskazani chorzy diagnozowani sg na roznych etapach rozwoju choroby (szczegdlnie w
przypadku MF). Zgodnie z danymi z publikacji Sokotowska-Wojdyto 2016 dotyczacej leczenia

polskich chorych beksarotenem, ok. 86% chorych z rozwazanej populacji przed
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zastosowaniem BEX byto leczonych terapig systemowg. Okreslenie takiego odsetka w
odniesieniu do catej populacji chorych wydaje sie niemozliwe, tym bardziej, Zze wiekszos¢
stosowanych opcji terapeutycznych u chorych charakteryzuje sie niskg skutecznoscig lub
uzyskaniem krotkotrwatej odpowiedzi na leczenie i nastepujgcych po tym nawrotéw choroby.
Przy tym jedyng mozliwo$¢ wyleczenia stanowi aSCT, ktéry nie moze by¢ stosowany u
wszystkich chorych. Wiekszos¢ chorych bedzie wiec predzej, czy pdzniej stosowata kolejne
terapie, wiekszo$¢ wiec w pewnym momencie mogtaby kwalifikowa¢ sie zgodnie z ChPL
Poteligeo® do terapii mogamulizumabem. Przyblizajgc jednak takg populacje na ten moment,
mozna postuzy¢ sie wskazywanym odsetkiem 86% chorych z wczesniejszg terapia

systemowa.

W ponizszej terapii przedstawiono opisywane powyzej oszacowania.

Tabela 1.

Zebrane na podstawie literatury dane dotyczace chorobowosci i zapadalnosci chorych
na MF/SS wraz z oszacowaniem populacji, w ktérej wnioskowana technologia mogtaby
zostaé zastosowana

Populacja Parametr Wartos¢

C84 - CTCL, KRN 2529 1655
C84 - CTCL, Hematoonkologia 2 000 % MF/SS | 65% 1309
Chorobowosé¢ CTCL, PZH 605 396
Chorobowos$¢ MF - dane epidemiologiczne Finlandia 2 035
Chorobowos¢ - — - -
Chorobowos$¢ SS - dane epidemiologiczne Finlandia 136
Chorobowos¢ MF/SS - dane epidemiologiczne Finlandia (suma) 2171
Liczebno$¢ chorych z MF, opinia eksperta 880
Liczba chorych z MF i SS, z wczes$niejszg terapig 339-1861
Srednia zapadalno$é CTCL /
100 000 0.73 179
%MF/SS | 65%
Zapadalnos¢
Liczba nowych chorych z
CcTCL 231 151
Liczba nowych zachorowan w trakcie roku MF, opinia eksperta 110
Populacja chorych, w ktorej mozna by zastosowac technologie wnioskowang 339-1861

Biorgc pod uwage oszacowang liczebnos¢ wedtug chorobowosci, chorych, ktérzy zgodnie z
charakterystykg produktu leczniczego mogliby zastosowa¢ mogamulizumab moze byé
maksymalnie ok. 1 861 chorych. Oszacowanie to, jak wskazano powyzej, tgczy sie z jednak z

duzg niepewnoscia.
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2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Wskazanie wnioskowane obejmuje wezszg populacje niz zarejestrowane, okreslone w ChPL
Poteligeo®. Zawezenie populacji miato na celu wpisanie sie w niezaspokojone potrzeby
wyselekcjonowanych grup chorych. Populacja wskazana we wniosku refundacyjnym oraz
oceniana w niniejszej analizie (populacja docelowa) obejmuje, zgodnie z zawezeniem wedle

proponowanych zapiséw Programu lekowego B.66:

e dorostych chorych na ziarniniaka grzybiastego w stadium IB lub powyzej, wediug
stopnia zaawansowania zaawansowania TNMB (klasyfikacja ISCL i EORTC), u ktorych
stosowano wczesniej co najmniej jedng linie leczenia systemowego ziarniniaka
grzybiastego;

e dorostych chorych z zespotem Sézary’ego, u ktérych stosowano wczesniej co najmniej

jedng linie leczenia systemowego zespotu Sézary’ego.

Oszacowanie populacji docelowej nie powinno rozni¢ sie znaczgco od uwzglednionej w
ramach ChPL Poteliego® gdyz zastosowane ograniczenia w ramach zapiséw programu
lekowego odnosi sie przede wszystkim do ograniczenia stadium choroby MF (od IB), skali
WHO 0-3, ktéra obejmuje zblizony zakres do kwalifikacji dla beksarotenu. Pozostate kryteria,
ktore rowniez stanowig kryteria ogélne kwalifikacji z programu lekowego B.66 — tj. nieobecnos¢
ciezkich zakazeh czy istotnych schorzen wspoétistniejgcych, wystepowanie adekwatnej
wydolnosci narzadowej, czy brak przeciwskazan ze wzgledu na charakterystyki produktow,

czy cigze nie ograniczg populacji w istotny sposob.
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2.5.2.1. Badanie kwestionariuszowe
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25.2.2. Dane NFZ

CHORZY LECZENI W RAMACH PROGRAMU LEKOWEGO

Wedtug danych NFZ, chorzy z refundacji beksarotenem w ramach Programu lekowego B.66
korzystali od 2016 r., natomiast brentuksymabem vedotin od 2020 r. Jak uwidoczniono w
ponizszej tabeli, liczba chorych otrzymujgcych BEX oscyluje na wzglednie statym poziomie.
Natomiast w przypadku BV po wstepnym skoku liczby chorych, dane z 2022 r. moga
sugerowac wypftaszczenie trendu liczby leczonych pacjentéw. Dodatkowo wskazania dla liczby
leczonych chorych BV w ramach PL nie sg wysokie, ale trzeba réwniez pamietaé, ze
wskazywane liczebnosci mogg uwzgledniaé chorych z pierwotnym skérnym chioniakiem
anaplastycznym z duzych komoérek (pcALCL, ang. Primary Cutaneous Anaplastic Large Cell
Lymphoma), u ktérych zgodnie z zapisami Programu lekowego B.66 BV moze by¢ stosowany.
Mozna jednak zauwazy¢ wzrost tgcznej liczby chorych leczonych w ramach programu B.66 od
roku 2019.

Tabela 3.
Liczba chorych objetych programem B.66 wedtug Sprawozdan NFZ

Liczba os6b objetych programem

2016 r. 2017 r. 2018r. 2019r. 2020 . 2021r. 2022r.

Substancja czynna

BEXAROTENE

BRENTUXIMABUM
VEDOTINUM

Suma
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Tabela 5.
Populacja docelowa, wskazana we wniosku

2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana

Obecnie substancja nie jest w Polsce stosowana.
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2.5.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalozeniu, ze minister wiasciwy do

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjag

Populacje, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg, oszacowano na podstawie
prognozowanych udziatow, jakie lek Poteligeo® osiggnie w populacji docelowej oraz

oszacowan wielkosci populacji docelowej (rozdziat 2.5.2.).

2.5.4.1. Udziaty w rynku

_|
N
o
@
o
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Tabela 7.
Udzialy w odniesieniu do catego rynku populacji docelowej rynku

2.5.4.2. Oszacowanie wielkosci populacji chorych leczonych

technologiag wnioskowana

Uwzgledniajgc udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielkosé populacji docelowej (rozdziat

2.5.2.) oszacowano liczbe chorych leczonych technologig wnioskowana.

Tabela 8.
Oszacowanie liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie

stosowana

Wielko$¢ dostaw mogamulizumab (Poteligeo®), konieczng do zastosowania terapii w

oszacowanej populacji chorych, przedstawiono w zatgczniku (rozdziat 8.3.).
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2.5.5. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalozeniu, ze minister wiasciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacjq

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji mogamulizumabu, lek

ten nie bedzie stosowany.

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populaciji

zdefiniowanych w minimalnych wymaganiach

W tabeli ponizej przedstawiono wartosci oszacowan populacyjnych wykonanych w niniejszej

analizie wptywu na system ochrony zdrowia (opisanych w rozdziatach 2.5.1. — 2.5.5.).

Tabela 9.
Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji zdefiniowanych w Rozporzadzeniu
MZ w sprawie minimalnych wymagan

Oszacowanie rocznej liczebnosci
populacji

Populacja Podstawa prawna

Populacja obejmujgca wszystkich
chorych, u ktérych technologia
wnioskowana moze zostac¢
zastosowana

art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. a

Populacja docelowa, wskazana we
wniosku

Populacja, w ktoérej technologia
wnioskowana jest obecnie stosowana

Populacja, w ktorej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wiasciwy do art. 6 ust. 1 pkt 2

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja

art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. b

art. 6 ust. 1 pkt 1 lit. ¢

Populacja, w ktorej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wiasciwy do art. 6 ust. 1 pkt 4
spraw zdrowia nie wyda decyzji o
objeciu refundacja

2.6. Analiza kosztow

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

pacjenta do aktualnie obowigzujgcej praktyki klinicznej w Polsce.
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W celu oceny rzeczywistego obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg w analizie

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

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

oraz z perspektywy wspolnej:

e Kkoszty lekéw (podawanych we wszystkich uwzglednionych liniach leczenia);
o koszty przepisania i podania lekow;

o koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia;

e Kkoszty leczenia w kolejnych liniach;

e koszty leczenia dziatan niepozgdanych;

e Kkoszty przeszczepienia aSCT;

o koszty opieki paliatywne;j.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie

medyczne.

Koszt kwalifikacji chorych do programu lekowego uznano za nierdznigcy, jako niemajgcy
wptywu na wyniki analizy. W programie lekowym B.66 w ramach, ktérego ma by¢ dostepny
mogamulizumab nie jest rozliczany oddzielnie koszt Kwalifikacja do leczenia w programie
lekowym oraz weryfikacja jego skuteczno$ci, ktéry dostepny jest dla niektorych programéw
lekowych [Zarzgdzenie programu lekowego]. Przyjeto wiec, ze zgodnie z brakiem dostepnosci
tego swiadczenia dla innych lekéw dostepnych dla chorych z MF oraz SS w ramach programu
lekowego, w niniejszej analizie nie bedzie dodatkowy naliczany wskazywany koszt. Zatozono
przy tym, ze wszystkie koszty zwigzane z badania wykonywanymi w ramach kwalifikacji bedg

rozliczane w ramach wyceny diagnostyki.

Poniewaz poszczegdlne kategorie kosztowe zostaty scharakteryzowane i skalkulowane w
ramach Analizy ekonomicznej w analizie wptywu na system ochrony zdrowia zaprezentowano
jedynie koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej oraz modelowanie i

podsumowanie kosztow.
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2.6.1. Koszt stosowania wnioskowanej technologii medycznej

oraz terapii w ramach komparatora

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto

okreslenie zuzycia zasobéw (dawkowania) oraz cen jednostkowych lekéw.
2.6.1.1. Dawkowanie lekéw oraz terapii
MOGAMULIZUMAB

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Poteligeo® i proponowanego Programu
lekowego leczenia B.66 okreslono, ze w mogamulizumab podawany w dawce 1 mg/kg m.c..
w infuzji dozylnej trwajgcej co najmniej 60 minut. Lek podaje sie raz w tygodniu w dniach 1, 8.,
15. i 22. pierwszego cyklu trwajgcego 28 dni, a nastepnie co dwa tygodnie w dniach 1. i 15.
kazdego nastepnego 28-dniowego cyklu, az do progresji choroby Ilub wystgpienia

niedopuszczalnych objawow toksycznosci.

Przed podaniem pierwszej infuzji leku zaleca sie zastosowanie premedykacji srodkami
przeciwgorgczkowymi i przeciwhistaminowymi. W przypadku wystgpienia reakcji zwigzanej z

infuzjg, premedykacje nalezy zastosowac przed kolejnymi infuzjami®.

Dawka ta byta réwniez stosowana u chorych w badaniach odnalezionych w ramach przegladu

systematycznego Analizy klinicznej.

5 Nie naliczano kosztu premedykacji ze na brak danych dotyczacych odsetka chorych, u ktérych
mogtoby wystepowaé reakcja na wlew oraz nikty wptyw na wyniki analizy ze wzgledu na niski koszt
jednorazowych dawek lekéw przeciwbolowych i antyhistaminowych przy jednorazowym podaniu
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BRENTUKSYMAB VEDOTIN - BV

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Adcetris® i Programu lekowego leczenia
B.66 okreslono, Zze u chorych w leczeniu ziarniaka grzybiastego zalecana dawka
brentuksymabu vedotin wynosi 1,8 mg/kg mc. podawane we wlewie dozylnym trwajgcym 30

minut, co 3 tygodnie.
BEKSAROTEN - BEX

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Targretin®i Programu lekowego leczenia
B.66 okreslono, ze zalecana dawka poczgtkowa bekasrotenu to 300 mg/m? pc./dobe.

Obliczenie dawki poczatkowej zgodne z ChPL Targretin® przedstawiono w ponizszej tabeli.

TabelalO.
Rozkiad dawkowania beksarotenu przedstawiony w ChPL Targretin® i wykorzystany w
niniejszej analizie

BSA (m?) Catkowita dawka dobowa
0,88-1,12
1,13-1,37
1,38 - 1,62
1,63 -1,87
1,88 -2,12
2,13-2,37
2,38 -2,62

llos¢ kapsutek leku, 75 mg




@ Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych chorych z 34
NAHTA ziarniniakiem grzybiastym lub zespotem Sézary’ego — analiza
(ENORANTIA NOCET wplywu na system ochrony zdrowia

W zapisach Programu lekowego B.66 umieszczona jest dodatkowo informacja dotyczaca
mozliwosci zmiany dawkowania - W ramach programu dopuszczalne jest rozpoczecie terapii
od dawki beksarotenu 150 mg/m2 p.c./dobe, podawanej przez okres 14 dni, po ktérych nalezy
zwiekszy¢ dawke do 300 mg/m2 p.c./dobe. Jednak w niniejszej analizie, ze wzgledu na brak
danych, ktore pozwalatyby na okreslenie zmodyfikowanej dawki (oraz maty wptyw na wyniki

analizy) uwzgledniono jedynie dawkowanie podstawowe.

KOMPARATOR ZBIORCZY - ECM

Ze wzgledu na fakt, ze w niniejszym modelowaniu Analizy wptywu na budzet zatozona jest ta
sama skutecznos¢ opcji ECM oraz BEX, ramie dla tych komparatorow modelowane jest
wspdlnie. W niniejszej tabeli przedstawiono wiec rowniez rozktad odsetkowy dla wspdinego

ramienia.




Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych chorych z ziarniniakiem grzybiastym lub zespotem
Sézary’ego — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Tabela 11.
Dawkowanie schematéw/terapii uwzglednionych w niniejszej analizie w ramieniu komparatora ECM oraz odsetki dla modelowania
ramienia BEX/ECM
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IBMNORANTLA NOCET
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TERAPIE PO PROGRESJI

Terapie uwzglednione w ramach kolejnych terapii, po progresji pierwszej opcji
terapeutycznej

ZESTAWIENIE TABELARYCZNE

Wage oraz powierzchnie chorych konieczng do okreslenia doktadnego dawkowania leku, jak
réwniez substancji stosowanych w ramach komparatora oraz kolejnych terapii oparto na

danych z badania MAVORIC [Dane od wnioskodawcy] i przedstawiono ze szczeg6tami w

rozdziale dotyczgcym charakterystyki chorych w Analizie ekonomiczne

W analizie wrazliwosci testowano rowniez warianty przyjmowanie petnych uwzglednionych

dawek leku dla poszczegdlnych terapii.
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W ponizszej tabeli przedstawiono dawkowanie dla substancji, ktére zostaty uwzglednione w
ramach niniejszej analizy w postaci samodzielnych terapii bgdz schematéw, przy przeliczeniu
przyjetej wagi / powierzchni chorych.

Tabela 13.

Dawkowanie lekéw uwzglednione w analizie podstawowej

Substancja ‘ Terapia samodzielna / Schemat Jednorazowa dawka leku (mg)

Mogamulizumab Terapia samodzielna

Beksaroten Terapia samodzielna

Brentuksymab vedotin Terapia samodzielna

Metotreksat Terapia samodzielna

Prednizon CHOP

Interferon alfa-2a Terapia samodzielna

Gemcytabina Terapia samodzielna
Cyklofosfamid CHOP / DA EPOCH

Doksorubicyna Terapia samodzielna / CHOP

Winkrystyna ‘ CHOP

PELEENIBIE IS Terapia samodzielna
liposomalna P

Etopozyd Terapia samodzielna

‘ DA EPOCH
Winkrystyna ‘ DA EPOCH
Doksorubicyna ‘ DA EPOCH
‘ DA EPOCH

Prednizon

Etopozyd

2.6.1.2. Ceny lekow
MOGAMULIZUMAB

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 Analizie wptywu na system ochrony zdrowia. Dostepna jest jedynie jedna

prezentacja leku, w zwigzku z czym bedzie ona wyznaczata podstawe limitu.

|
I~ oodnie z zapisami Ustawy o refundacji wyznaczono urzedowg

cene zbytu oraz cene hurtowg brutto leku.
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Wartosci poszczegolnych cen leku prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 14.
Ceny lekow uwzglednione w analizie (PLN)

BEX, BV, ECM ORAZ TERAPIE PO PROGRESJI

Substancje stosowane w ramach komparatora i kolejnych terapii sg obecnie finansowane w
ramach programu lekowego — BEX i BV lub katalogu lekow dostepnych w aptece na recepte
oraz w ramach katalogu lekéw stosowanych w chemioterapii. Leki te wydawane sg
Swiadczeniobiorcy bezptatnie lub bezptatnie do limitu finansowania. Czes¢ z uwzglednionych

lekow dostepna jest w ramach importu docelowego [Zarzadzenie chemioterapia].

Dodatkowo w niniejszej analizie uwzgledniono leki stosowane w zwigzku z przeszczepieniami
aSCT (doktadny opis w Analizie ekonomicznej). Leki te stosowane sg w ramach
kondycjonowania oraz profilaktyki GvHD. Uwzglednione leki dostepne sg podobnie w katalogu
lekéw dostepnych w aptece na recepte lub w ramach katalogu lekéw stosowanych w
chemioterapii i wydawane sg $wiadczeniobiorcy bezptatnie, w ramach odptatnosci ryczattowej
lub z odptatnoscig 30%.

Ceny wszystkich uwzglednionych prezentacji lekéw przedstawiono w Analizie ekonomiczne.

2.6.1.3. Koszty pozostatych terapii stosowanych u chorych

u czesci
chorych mogag rowniez byé stosowane terapia wigzkg elektrondéw skéry catego ciata
(TSEBT/TSI — ang. Total Skin Electron Beam Therapy / Total Skin Irradiation). Swiadczenie to
wyceniono z wykorzystaniem Zarzgdzenia leczenie szpitalne oraz wyceny punktowej na

podstawie Informatora o umowach NFZ i przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 15.

Swiadczenia terapii zwigzanych z naswietlaniem uwzglednione w niniejszej analizie

Terapia Nazwa swiadczenia Wycena punktowa Koszt (PLN)

Teleradioterapia 3D - catego ciata (TBI) lub

IEECAN olowy ciata (HBI) lub skory catego ciata

5.07.01.0000058 19 768,00 28 465,92

2.6.1.4. Zestawienie kosztow lekow i terapii

W niniejszej analizie podstawowej uwzgledniono ceny na podstawie danych refundacyjnych
(jesli byty dostepne), tj. Sredniego kosztu za miligram substancji [Komunikaty o $redniej cenie
za miligram substancji], sprawozdan NFZ [Sprawozdania NFZ], katalogu refundowanych
substancji czynnych® [Zarzgdzenie chemioterapia] lub danych refundacyjnych NFZ [Dane
refundacyjne NFZ]’. W analizie wrazliwosci rozwazano réwniez oficjalne ceny dla substangji

zgodne z Wykazem lekéw refundowanych lub katalogiem refundowanych substancji czynnych.

W ponizszej tabeli przedstawiono uwzglednione w niniejszej analizie koszty lekébw za mg na

podstawie wspomnianych zrédet danych.

Tabela 16.
Koszty lekéw uwzglednione w niniejszej analizie w przeliczeniu na miligram (PLN)

Analiza podstawowa — dane Analiza wrazliwosci -
NFZ/dane od Wnioskodawcy Obwieszczenie MZ

Substancja ——————— —————————
Koszt/mg p. Koszt/mg p. Koszt/mg p. Koszt/mg p.

NFZ wspolna NFzZ wspolna
Technologia wnioskowana

Mogamulizumab bez RSS

Mogamulizumab z RSS
Wykaz Al

Ciclosporinum

Mycophenolate Mofetil

6 W przypadku etopozydu podawanego doustnie, ktéry nie znajduje sie w aktualnym Wykazie lekéw
refundowanych, uwzgledniono wycene kosztu substancji na podstawie wyceny punktowej i przyjetej
wartosci punktu o wartosci 1 PLN na podstawie Katalogu refundowanych substancji czynnych zawartych
w lekach niedopuszczonych do obrotu na terytorium RP, zawartego w Zarzgdzeniu chemioterapia.

7 W analizie w pierwszej kolejnosci brano pod uwage $redni koszt za miligram substancji lub dane
refundacyjne. W przypadku braku takich aktualnych danych dla rozwazanych substancji w
oszacowaniach uwzgledniano koszty wyceny punktowej z katalogu refundowanych substancji czynnych
lub ostatnie dostepne dane refundacyjne dla 2019 r. Przy czym w przypadku wykorzystywania ostatnich
dostepnych danych refundacyjnych, jesli szacowany koszt za mg przewyzszat koszty za mg na
podstawie Wykazu lekéw refundowanych uwzgledniano nizszy koszt dla substanciji.
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Substancja

Methotrexatum

Prednisolonum

Bexarotenum

Brentuximabum vedotinum

Busulfanum

Analiza podstawowa — dane
NFZ/dane od Wnioskodawcy

Koszt/mg p.

NFZ

Koszt/mg p.
wspolna

Analiza wrazliwosci -
Obwieszczenie MZ

Koszt/mg p.

NFZ

Koszt/mg p.
wspodlna

1,89

1,89

1,89

1,89

Ciclosporinum 0,25 0,25 0,25 0,25
Cyclophosphamidum i.v. 0,06 0,06 0,07 0,07
Cyclophosphamidum p.o. 0,29 0,29 0,31 0,31

Doxorubicinum 0,60 0,60 0,81 0,81
Doxorubicinum liposomal 37,95 37,95 37,95 37,95

Etoposidum i.v. 0,15 0,15 0,21 0,21

Etoposidum p.o. 1,20 1,20 1,20 1,20
Fludarabine 8,24 8,24 8,24 8,24

Gemcitabinum 0,05 0,05 0,09 0,09

Melphalanum 2,29 2,29 2,29 2,29
Peginterferonum alfa-2a 3942,81 3942,81 4 156,94 4 156,94

Vincristini sulfas 25,19 25,19 26,28 26,28

Koszty substancji zaprezentowano w dwéch wariantach. W analizie podstawowej przyjeto brak
mozliwos$ci dzielenia fiolek lekow stosowanych do infuzji dozylnej lub wstrzyknieé podskérnych
ze wzgledu na fakt, ze wiekszo$¢ lekéw przygotowanych dla chorych leczonych
chemioterapeutycznie nie moze by¢ dzielona pomiedzy réznych pacjentéw/dawki, w tym
rowniez w przypadku mogamulizumabu — zgodnie z ChPL Poteligeo®. Koszty oszacowano
wiec po mg substancji wynikajgcych z oszacowanego dawkowania i uwzglednienia relatywnej

intensywnosci dawki.

W ponizszej tabeli zestawiono oszacowane koszty interwencji oraz uwzglednionych substanciji

w ramach komparatorow.
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Tabela 17.

Oszacowane koszty za dawke, wedle przyjetego dawkowania i kosztu za mg
uwzglednione w analizie podstawowej

Substancja

Mogamulizumab bez RSS

Mogamulizumab z RSS
Brentuximab vedotin

Bexarotene

Methotrexate

Prednisone (schematu CHOP) ‘
Interferon alfa-2a (peginterferon) ‘
Gemcitabine ‘

Cyclophosphamide

Doxorubicin (schemat CHOP /
monoterapia)
Vincristini sulfatas (schemat CHOP) ‘
Liposomal doxorubicin ‘

Etoposide (monoterapia) H
Prednisone (schemat DA EPOCH) H

Vincristine sulfatas (schemat DA
EPOCH)

Doxorubicin (schemat DA EPOCH) H

Etoposide (schemat DA EPOCH) H

*Dawkowanie jednego podania, z uwzglednieniem relatywnej intensywnosci dawki
AUwzglednia relatywng intensywno$¢ dawki oraz koszt za mg

W analizie wrazliwosci rozwazano wariant uwzgledniajgcy zaokrgglania opakowan, z
uwzglednieniem mozliwosci zaokragleh dawek (o 10%) dla interwencji i gtdwnego

komparatora — BV, bazujacych na szacowanych na powierzchnie ciata lub mase dawkach.

W przypadku wnioskowanej interwencji oraz brentuksymabu vedotin okreslono rozktad
opakowan wedle rozktadu wagi chorych na podstawie danych z badania MAVORIC. W

ponizszych tabelach przedstawiono koszt dawek uwzglednione w analizie.

Tabela 18.
Sredni koszt leczenia na dawke mogamulizumabu oszacowany wedle rozktadu chorych
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Tabela 19.
Sredni koszt leczenia na dawke brentuksymabu vedotin oszacowany wedle rozktadu
chorych

W przypadku réznorodnych opcji komparatora w analizie zaokragglano zuzycie lekéw do

petnych opakowan substancji (zgodnie z Wykazem lekéw refundowanych), wykorzystujgc przy
tym koszt substancji w przeliczeniu na miligram dla danej wielkosci opakowan. Opakowania
dobrano wedle dostepnosci na rynku do Srednich dawek oszacowanych dla chorych, zgodnie
z uwzgledniong w analizie charakterystyka. Koszty oparto na danych refundacyjnych lub na

danych na podstawie Wykazu lekoéw refundowanych i przedstawiono je w ponizszej tabeli.

Koszt lekow przyjmowanych doustnie oszacowano wedtug zuzycia za mg, jako srednia lub
$rednia wazona® cena za miligram dla wszystkich refundowanych opakowan danych

substancji dostepnych na rynku.

8 Srednig wazong uwzgledniano w przypadku dostepnosci danych dotyczgcych zrefundowanych
opakowan
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Tabela 20.
Koszty lekéw uwzglednione w analizie wrazliwosci —wedle danych NFZ i Obwieszczenia
MZ
Koszt p. NFZ/wspdlna Koszt p. NFZ/wspodlna
na podstawie danych na podstawie
_ Dawka z Fiolka NFz Obwieszczenia MZ
Substancja Dawka .
RDI (mg) (mg) za za
opakowanie Zadawke ... wanie 22 dawke
(PLN) (PLN)
(PLN) (PLN)
i 1432, 56,49 58,26
Cyclophosphamidum Eeteeul e PN 79,08 89,16
200 11,30 15,45
95,50 90,16 100 60,41 54,37 76,13 76,13
Doxorubicinum
19,10 18,03 10 6,04 12,08 9,34 18,67
PO e 38,20 36,06 50 189751 | 187961 | 189751 | 189751
liposomal
Etoposidum 95,50 90,16 100 15,39 15,39 21,75 21,75
2 292,00 2 000 91,20 136,04
Gemcitabinum 2 163,88 100,32 164,66
200 9,12 28,62
Pl RO 0,18 0,17 0,18 709,71 709,71 750,47 750,47
alfa-2a
2,00 1,89 50,38 52,56
Vincristini sulfas 1 25,19 26,28
0,76 0,72 25,19 26,28

*Przedstawione z uwzglednieniem relatywnej intensywnosci dawki

2.6.2. Koszt przepisania i podania wnioskowanej technologii

medycznej oraz terapii w ramach komparatora
W analizie rozwazano réowniez koszty podania uwzglednionych technologii medycznych.

W przypadku wyceny kosztu podania mogamulizumabu zatozono, ze ze wzgledu na charakter
podania — wlew dozylny oraz wnioskowany sposéb refundacji, podanie bedzie odbywac sie
zgodnie z wyceng $wiadczenia Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu, o okreslonej
wartoéci punktowej 486,72 na podstawie Zarzgdzenia programy lekowe. Analogicznie
rozliczany bedzie koszt podania brentuksymabu vedotin, ktéry réwniez podawany jest w

iniekcji dozylnej.

W przypadku beksarotenu, ktéry rowniez dostepny dla swiadczeniobiorcow w ramach
programu lekowego przyjeto, ze jego podanie rozliczane bedzie jedynie jednorazowo (forma
doustna) w ramach $wiadczenia Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z
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wykonaniem programu, o okreslonej wartosci punktowej 108,16 na podstawie Zarzgdzenia

programy lekowe.

Koszty podania lekéw w ramach samodzielnych terapii lub pozostatych schematéw w ramach
komparatora ECM oraz leczenia po progresji okreslono na podstawie Zarzgdzenia
chemioterapia. W zaleznos$ci od formy podania (doustna lub w ramach wlewu dozylnego) oraz
czasu administracji (w przypadku schematéw) rozwazano rdzne koszty. Dla lekéw

podawanych doustnie oraz podskornie uwzgledniono jedynie koszt pierwszego podania.

W ponizszych tabelach przedstawiono wyceny kosztow $wiadczen na podstawie
wskazywanych wczesniej zarzadzen i Informatora o umowach NFZ dla podan uwzglednionych

terapii i schematow.

Tabela 21.
Koszt podania lekéw uwzgledniony w analizie podstawowej i analizie wrazliwosci

Kategoria kosztowa Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa Koszt (PLN)

Koszty podaniai.v. w ramach
PL — MOG/BV, analiza
podstawowa

hospitalizacja zwigzana z

wykonaniem programu 486,72 669,85

przyjecie pacjenta w trybie
ambulatoryjnym zwigzane 108,16 148,86

PL — MOG/BV, min .
z wykonaniem programu

przyjecie pacjenta w trybie
ambulatoryjnym zwigzane 108,16 148,86
z wykonaniem programu

Koszt podania p.o. w ramach

Koszty podaniai.v. w ramach
PL - BEX

kompleksowa porada
ambulatoryjna dotyczgca 313,00 438,20
chemioterapii

Koszty podania poza PL

(i.v./s.c.*), analiza podstawowa

hospitalizacja

Koszty podania poza PL (i.v.), hematologiczna u
max dorostych /

zakwaterowanie

686,00 965,55

podstawowa porada
ambulatoryjna dotyczgca 181,00 253,40
chemioterapii

Koszty podania poza PL (p.o*)
analiza podstawowa

hospitalizacja jednego dnia
Koszty podania poza PL (p.o.), zwigzana

max z podaniem leku z czesci
A katalogu lekéw

390,00 548,93

Tabela 22.
Koszty podania dla schematéw rozpatrywanych w analizie
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Liczba dni
hospitalizacji w

Schemat Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa Koszt (PLN)

ramach
schematu

kompleksowa porada
1 ambulatoryjna dotyczgca 313,00 438,20
chemioterapii

hospitalizacja
hematologiczna u dorostych 686,00
| zakwaterowanie — 1-3 dni

DA EPOCH 5 hospitalizacja 4551,70

hematologiczna u dorostych
| zakwaterowanie — 4 dzien i
kolejne

612,73

Oprocz wskazywanych alternatywnych wycen kosztow swiadczen w analizie wrazliwosci

rozpatrywano rowniez brak kosztow podania dla niektorych terapii.
2.6.3. Modelowanie kosztow

Koszty uwzglednione w niniejszym opracowaniu stanowig wynik przeprowadzonego
w Analizie ekonomicznej modelowania z uwzglednieniem 2-letniego horyzontu analizy wptywu
na budzet. Przy czym w niniejszej analizie uwzgledniono koszty bez naliczania dyskonta.
Wszystkie pozostate zalozenia dotyczace modelowania przedstawione w Analizie

ekonomicznej funkcjonujg réwniez w niniejszej analizie.

W analizie przyjeto, ze dla chorych, ktorzy wedle okreslonych udziatdbw powinni rozpoczgc
terapie w danym roku bedg naliczane petne koszty roczne. Stanowi to pewne uproszczenie,
gdyz w rzeczywisto$ci chorzy bedg mogli zosta¢ wigczeni bardziej ptynnie w trakcie roku.

Zatozenie to stanowi pewne ograniczenie, jednak jest to rowniez zatozenie konserwatywne.

Analogicznie do przyjetego w Analizie ekonomicznej podejscia, modelowanie dla
uwzglednionego komparatora zbiorczego ECM i BEX oraz BV oparte jest na innych zrodtach
danych. W przypadku poréwnania MOG z ECM i BEX zrédtem danych sg surowe dane z
badania MAVORIC dla populacji ITT. Natomiast w przypadku poréwnania z BV, wykorzystano
rowniez dane z badania MAVORIC, ktére zostaty skorygowane (zwazone) w ramach
porownania posredniego z danymi z badania ALCANZA dla brentuksymabu vedotin. W
zwigzku z tym, w zaleznosci od rozpatrywanego komparatora nieznacznie zréznicowane sg
réwniez koszty dla mogamulizumabu. W obliczeniach niniejszej analizy konieczne byto

uwzglednienie Srednich wazonych kosztéw w ramionach zaréwno interwencji (MOG), jak i

omparatorov. |
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|
I 7k jak wspomniano powyzej
ECM oraz BEX traktowane sg jako oddzielne komparatory, jednak na potrzeby modelowania

niniejszej analizy, przez te samg skutecznos¢, technicznie w modelowaniu szacowane jest

taczone ramie BEX/ECM. [

Modelowanie wykorzystujgce rézne i/lub skorygowane zrodla danych (szczegodlnie w
przypadku interwencji) taczy sie z ograniczeniami, jednak patrzac na zblizone koszty

modelowania mogamulizumabu, wynikajgce z obu poréwnan, mozna zaktadaé, ze nie powinno

mie¢ to znaczgcego wptywu na wyniki analizy.
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Tabela 23.
Naliczane catkowite koszty roczne terapii mogamulizumabem i BEX/ECM, wraz z
rozbiciem na poszczegodlne kategorie kosztowe, z uwzglednieniem RSS

*Qdnosi sie jedynie do kosztu lekow pierwszej linii modelowania, koszty wszystkich lekéw stosowanych
w kolejnych terapiach badz w kondycjonowaniu, czy profilaktyce GvHD po aSCT naliczane sg w innych,
odpowiednich kategoriach

Tabela 24.
Naliczane catkowite koszty roczne terapii mogamulizumabem i BV, wraz z rozbiciem na
poszczegolne kategorie kosztowe, z uwzglednieniem RSS
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*Qdnosi sie jedynie do kosztu lekdéw pierwszej linii modelowania, koszty wszystkich lekéw stosowanych
w kolejnych terapiach badz w kondycjonowaniu, czy profilaktyce GvHD po aSCT naliczane sg w innych,
odpowiednich kategoriach

2.6.4. Podsumowanie kosztow

W tabelach zebrano podsumowanie kosztéw uwzglednionych w niniejszej analizie. W
ponizszej przedstawiono petne koszty roczne dla terapii mogamulizumabem dla obu

porownan.

Tabela 25.
Koszty ponoszone w terapii mogamulizumabem w zaleznosci od roku rozpoczecia
leczenia, dla poréwnania MOG vs. BEX/ECM (PLN)

Tabela 26.
Koszty ponoszone w terapii mogamulizumabem w zaleznosci od roku rozpoczecia
leczenia (PLN), dla poréwnania MOG vs. BV

W ponizszych tabelach przedstawiono koszty roczne ponoszone na lek Poteligeo® w terapii

mogamulizumabem u chorych, w zalezno$ci od rozpatrywanego poréwnania.

Tabela 27.

Koszty ponoszone na lek Poteligeo® w terapii mogamulizumabem u chorych w
zaleznosci od roku rozpoczecia leczenia (PLN) bez uwzglednienia umowy podziatu
ryzyka, dla poréwnania MOG vs. BEX/ECM

Tabela 28.
Koszty ponoszone na lek Poteligeo® w terapii mogamulizumabem u chorych w
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zaleznosci od roku rozpoczecia leczenia (PLN) bez uwzglednienia umowy podziatu
ryzyka, dla poréwnania MOG vs. BV

W ponizszych tabelach przedstawiono koszty roczne ponoszone w terapii komparatorami

u chorych w populacji docelowej.

Tabela 29.
Koszty ponoszone w terapii komparatorem zbiorczym BEX/ECM w zaleznosci od roku
rozpoczecia leczenia (PLN)

Tabela 30.
Koszty ponoszone w terapii komparatorem BV w zaleznosci od roku rozpoczecia
leczenia (PLN)

W ponizszych tabelach przedstawiono wazone koszty dla ramienia mogamulizumabu oraz

komparatorow BEX/ECM/BV, [
I ' cclu otrzymania wydatkéw inkrementalnych w

obu scenariuszach, wazone koszty pomnozono przez populacje, ktéra leczona bedzie w
danym roku i scenariuszu MOG i BEX/ECM/BV.

Tabela 31.
Wazone koszty dla interwencji MOG w zaleznosci od roku rozpoczecia leczenia (PLN)
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Tabela 32.

Wazone koszty dla komparatorow BEX/ECM/BV w zaleznosci od roku rozpoczecia
leczenia (PLN)

2.7. Podsumowanie danych wejsciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 33.
Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Zakres zmiennosci
Wartos¢ parametru z wartosci
analizy podstawowej parametru (alter,

Parametr

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Parametry analizy wptywu na budzet

Horyzont czasowy analizy n/d

Rozdziat 2.2

min 30% iani & i i i
Odsetek chorych MF z CD30+ 40% Uwzglednienie wartlc_)sc| skrajnych na podstawie BIA Adcetris 2020
max 50% iteratury
Odsetek chorych z niepowodzeniem 48% min 22% Uwzglednienie wartosci skrajnych na podstawie Sokotowska-Wojdyto
terapii BEX 0 max 79% literatury 2014, Querfeld 2004
Liczebnos¢ populacji docelowej Rozdziat 2.5.2., Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2. Sprawozdania NFZ,

Udziaty w rynku poszczegélnych

technologii medycznych Rozdziat 2.5.4.1.

Rozdziat 2.5.4.1.

Parametry kosztowe

Cena zbytu netto Poteligeo® bez RSS n/d

Rozdziat 2.5.4.1.

Badanie
kwestionariuszowe

Dane od

(PLN) n/d Whioskodawcy
Dane od
n/d nd Whnioskodawcy
Koszty komparatorow Rozdziat 2.6.1. n/d n/d Analiza ekonomiczna
Analiza

Pozostate koszty Analiza ekonomiczna

ekonomiczna

Pozostate parametry

Analiza ekonomiczna

Analiza ekonomiczna
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IBMNORANTLA NOCET

Zakres zmiennosci :

Wartos¢ parametru z wartosci — . . - Zrédta danych dla
X : Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci "

analizy podstawowej parametru (alter, wartosci parametru

min, max)

Parametr

Pozostate parametry analizy

. : . . Analiza
ekonomicznej dotyczace Analiza ekonomiczna

; Analiza ekonomiczn Analiza ekonomiczn
ekonomiczna aliza ekonomiczna aliza ekonomiczna

skutecznosci i bezpieczenstwa
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2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

Na podstawie oszacowania wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc szacunkowe
udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty réznigce leczenia jednego chorego w ciggu roku,
wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie pfatnika publicznego, ktére sag
zblizone do wydatkéw w perspektywie wspolnej. Wydatki te beda sie rézni¢ w zaleznosci od

przyjetego scenariusza oraz jego wariantu.
2.8.1. Aktualne wydatki budzetowe

Aktualne wydatki budzetowe, zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano biorgc
pod uwage liczebnos$¢ populacji docelowej wtasciwej dla 2024 roku. Uwzgledniono udziaty w
rynku poszczegdlnych technologii medycznych oraz koszty ich stosowania analogicznie, jak
dla scenariusza istniejgcego. Oszacowane w ten sposob aktualne wydatki budzetowe moga
wynosi¢ | I Przy czym oszacowanie to tgczy sie z ograniczeniami i stanowi
jedynie przyblizenie, gdyz jak wskazano w opisie modelowania kosztow powyzej, niemozliwe

jest okreslenie doktadnego etapu leczenia chorych.

Obecnie mogamulizumab nie jest stosowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku jest

zatem zerowy.
2.8.2. Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego i wspdlnej. Dodatkowo wyniki przedstawiono z uwzglednieniem lub nie
instrumentéw dzielenia ryzyka (wersja z RSS, wersja bez RSS) oraz w wariantach (minimalny,

prawdopodobny, maksymalny).

W ponizszych tabelach przedstawiono jedynie wyniki z perspektywy ptatnika publicznego,
gdyz wyniki z perspektywy wspdlnej byly bardzo zblizone. Petne wyniki (w obu
perspektywach) dostepne sg w kalkulatorze, ktory stanowi integralng czes¢ niniejszego

whniosku.
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Tabela 34.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego z uwzglednieniem RSS
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Tabela 35.
Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego bez RSS
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Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono réwniez graficznie na ponizszym wykresie.

Rysunek 3.

Wyniki analizy wplywu na budzet (calkowite roéznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego z RSS (PLN)
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Rysunek 4.
Wyniki analizy wplywu na budzet (catkowite roéznigce koszty inkrementalne) z
perspektywy ptatnika publicznego bez RSS (PLN)

3. Analiza wrazliwosci

Analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametréw, ktore w najwiekszym stopniu obarczone
sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla parametréw tych
przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis), ktéra ocenia wptyw

na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

W analizie wrazliwosci uwzgledniono ponadto alternatywne zatozenia dla modelowania
krzywej wejscia chorych do leczenia i ustalenia sie rownowagi rynkowej (analiza scenariuszy).
Testowane parametry i ich zakres oraz scenariusze alternatywne przedstawiono w Rozdziale
2.7.

-
I - P etne wyniki (w obu perspektywach)

dostepne sg w kalkulatorze, ktory stanowi integralng czes$¢ niniejszego wniosku.
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Tabela 36.
Wyniki analizy wrazliwosci — wartosci skrajnych w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego z RSS
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Tabela 37.
Wyniki analizy wrazliwosci — wartosci skrajnych w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego bez RSS
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Tabela 38.
Wyniki analizy wrazliwosci — scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy platnika publicznego z RSS
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Tabela 39.
Wyniki analizy wrazliwosci — scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego bez RSS
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Podkresli¢ nalezy, ze przy zmianie kazdego parametru wnioskowanie z analizy nie ulega zmianie.
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4. Wplyw na organizacje udzielania swiadczen

Decyzja dotyczgca refundacji produktu Poteligeo® (mogamulizumab) w leczeniu dorostych
chorych z ziarniniakiem oraz zespotem Sézary’ego po niepowodzeniu wczesniejszych terapii
systemowych w ramach programu lekowego nie spowoduje nowych konsekwencji w

organizacji udzielania swiadczenh.

W zwigzku z powyzszym, w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii
medycznej, nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez
tworzenia nowych wytycznych okre$lajgcych sposéb podawania leku. Objecie refundacja
technologii wnioskowanej nie bedzie zatem mie¢ istotnego wplywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych.
5. Aspekty etyczne i spoteczne

Whioskowana populacja chorych odznacza sie szczegodlnie niekorzystnym rokowaniem.
Brakuje zdefiniownych standardéw postepowania i istnieje duza niezaspokojona potrzeba

spoteczna na wprowadzenie skutecznej terapii.

Pierwotne chioniaki skory CTCL nalezg do chordb o przewlektym, nawracajgcym charakterze.
Najczesciej wystepujgcy posrod CTCL ziarniniak grzybiasty charakteryzuje sie nieznacznie
lepszym rokowaniem, zwtaszcza przy wczesnej diagnozie [Sokotowska-Wojdyto 2013, AWA
Adcetris 2019]. Przy transformacji do postaci agresywnej znaczgco jednak pogarsza prognoze
przezycia, skracajgc zycie chorych. Chorzy w zaawansowanym stadium choroby (11B-IVB)
doswiadczajg szybko postepujacej choroby, z mediang przezycia catkowitego na poziomie 3-
5 lat [Scarisbrick 2021].

Zespot Sézary’ego stanowi znacznie rzadziej wystepujacy podtyp CTCL, charakteryzuje sie
jednak znacznie gorszym rokowaniem niz w przypadku ziarniniaka grzybiastego [AWA
Adcetris 2019]. Ze wzgledu na mata liczbe chorych brakuje réwniez randomizowanych badan
klinicznych, ktore wskazywatyby jednoznaczng skutecznosc leczenia danymi lekami w tej

jednostce chorobowej.

Ze wzgledu na rzadko$s¢ wystepowania CTCL niewiele jest lekéw ogdélnoustrojowych
zatwierdzonych do leczenia MF i SS, brakuje standardowego leczenia poczgtkowego oraz

standardowych terapii dla chorych z chorobg oporng lub zaawansowang. Ponadto odpowiedz
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na stosowane leczenie najczesciej jest niecatkowita oraz czesto obserwowany jest nawrot
choroby [Beynon 2014, EMA 2018, Scarisbrick 2021].

Stosowane terapie, zwilaszcza po wykorzystaniu opcji dostepnych aktualnie w ramach
Programu lekowego B.66 majg niklg szanse na doprowadzenie do trwatej remisji i z czasem
bedg traci¢ na skutecznosci, prowadzgc do nawrotu i prob znalezienia kolejnych, innych opciji

terapeutycznych.

Jedyna opcja wyleczenia chorych, jakg jest aSCT, stosowana jest u bardzo niewielkiej liczby
chorych, ze wzgledu na potencjalng toksycznos¢ i ryzyko zgonu pacjentéw [Sokotowska-
Wojdyto 2018]. Stosowane u chorych chemioterapie wigzg sie rowniez z wysokim ryzykiem

toksycznosci i dziatan niepozgdanych, a tym samym bardzo duzym obcigzeniem dla chorych.

Rozpoznanie i leczenie CTCL moze by¢ ucigzliwe dla chorych, opiekunéw oraz systemu opieki
zdrowotnej. Chorzy mierzg sie z faktem zmniejszonego przezycia, wystepowaniem choréb
wspdtistniejgcych i leku, szczegdlnie w zaawansowanych stadiach choroby, majgcych

negatywny wptyw na ich jakos¢ zycia [Lindahl 2016, Wilcox 2017, Vakeva 2017].

Czlonkowie rodziny i/lub nieformalni opiekunowie borykajg sie z obawami zwigzanymi
z nasileniem choroby i niepokojem zwigzanym z ostateczng smiercig ich krewnych [Orlowska
2018]. Oprocz opieki praktycznej (zapewnianie opieki fizycznej, wsparcia psychologicznego,
wypetniania obowigzkéw domowych i prowadzenia samochodu), opiekunowie majg réwniez
do czynienia z wymagajgcymi fizycznie i emocjonalnie obowigzkami, takimi jak regularna
zmiana opatrunkéw [Orlowska 2018, Dalal 2020]. W zaawansowanym CTCL wymagany
poziom opieki sprawia, iz opiekunowie czesto przyjmujg role ,profesjonalnych” opiekunéw.
Charakter ran chorego moze byc¢ tak niepokojgcy, ze opiekunowie czujg sie niezdolni do
kontynuowania leczenia [Orlowska 2018]. W przeciwieAstwie do innych powigzanych
problemoéw medycznych, objawy skérne stanowig wiekszo$¢ obcigzenia z jakim boryka sie
opiekun chorego [Dalal 2020]. Dodatkowo, intensywna zaangazowana pomoc opiekunow
chorych moze doprowadzi¢ do ograniczenia ich aktywnosci zawodowej i wzrostu kosztow

spotecznych.

Ze wzgledu na obcigzenie symptomami, nawracajgcy, przewlekly charakter choroby, jak
réwniez toksycznos$¢ i mnogos¢ dziatan niepozadanych, jakosé zycia chorych jest znaczgco
obnizona. To samo dotyczy réwniez opiekundéw chorych. W przeprowadzonym badaniu
winietowym dotyczgcym opiekundéw chorych na MF/SS opisywanym w Analizie ekonomicznej

widoczne jest znaczace obnizenie ich jakosci zycia. Dlugotrwata, wyczerpujgca opieka nad
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chorym, czesto tez obejmujgca paliatywng opieke w ramach hospicjum domowego moze
prowadzi¢ do obnizenia jakosci zycia opiekunéw nawet przez dtuzszy czas po smierci ich

podopiecznych.

W zwigzku z powyzszym istnieje znaczgca potrzeba medyczna, aby opracowa¢ nowe terapie
w leczeniu CTCL, ktére bedg ukierunkowane na wszystkie z miejsc potencjalnie zajetych

chorobg oraz zapewnig trwatg odpowiedz na leczenie [EMA 2018].

Innowacyjne terapie majg wptyw nie tylko na skutecznos¢ leczenia, ale takze na szybszy
powrét chorych do pracy, co oznacza mniejsze obcigzenie dla opieki spotecznej. Dostep do
innowacyjnych terapii odgrywa wazng role w leczeniu cigezkich, przewlektych, powszechnych,
ale i rzadkich choréb [Wieckowska 2020]. Obiecujgcg opcjg jest wiasnie mogamulizumab,
ktéry moze odsuwaja¢ w czasie lub niwelowaé koniecznos¢ zastosowania nastepnych terapii.
Terapia mogamulizumabem moze stanowi¢ réwniez pomost do jedynej opcji wyleczenia jakg

jest aSCT i wptywa na diugosé¢ zycia chorych.

Dlatego tak istotne jest zapewnienie chorym skutecznej, potwierdzonej badaniem klinicznym

opcji leczenia mogamulizumabem.

Decyzja dotyczaca objecia refundacjg produktu Poteligeo® w ramach programu lekowego,
dotyczy wytgcznie chorych kwalifikujgcych sie do programu lekowego, a zatem pacjentow
spetniajgcych wszystkie kryteria wtgczenia, co zapewnia, ze technologia bedzie stosowana w

populacji chorych, u ktérych spodziewane sg najwieksze korzysci kliniczne.

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej, nie stoi w sprzeczno$ci
z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego dodatkowych

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektéw spotecznych i etycznych dotyczgcag stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 40.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Wartosé

Czy i ktére grupy pacjentdow mogg byé faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;

Czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych Tak
potrzebach;
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Warunek Wartosé

Duza korzysc¢ dla
waskiej grupy
chorych

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy osob, czy korzysé¢ mata, ale
powszechna;

Czy technologia stanowi odpowiedz dla 0sdb o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia. Nie

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowa¢ problemy spoteczne,

w tym:

wptywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegodlnych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje; Nie
wywotywac¢ ponadprzecietny lek; Nie
powodowac dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace ptci lub rodzinne. Nie

Czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii:

stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

Czy stosowanie technologii naktada szczegolne wymogi, takie jak:

konieczno$¢ szczegodlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Nie

potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz

! o T . . Nie
tajemnicy informacji z nim zwigzanych;

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta

w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania. Nie

o
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Mozna wiec wnioskowaé o poprawnosci
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W analizie zatozono dodatkowo, ze koszty naliczane chorym oparte bedg na modelowaniu
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Opierajgc sie na modelowaniu kosztéw na podstawie Analizy ekonomicznej koniecznej byto
uwzglednienie kosztéw mogamulizumabu w zaleznosci od poréwnania i rozpatrywanych
kosztow dla komparatorow. Zréznicowane zrédta wykorzystane do modelowania skutecznosci
dla mogamulizumabu (przyjeto jednakowg populacje ITT dla analizowanych poréwnan, jednak
w przypadku porownania z BV skorygowang w ramach porownania MAIC i dopasowang z
przyjeciem innych zatozen) niosg ze sobg ograniczenia. Jednak niewielkie réznice w
modelowanych kosztach dla MOG potwierdzajg, ze nie ma to znaczgcego wptywu na wyniki

analizy.

Dodatkowe ograniczenie stanowi rozpatrywanie zbiorcze komparatora ECM oraz
modelowanie skutecznoéci BEX na podstawie tego samego zrodta danych. Takie podejscie

wynika z modelowania Analizy ekonomicznej.

Populacja docelowa oraz stosujgca poszczegdlne opcje terapeutyczne w rozwazanych
scenariuszach obejmujg tgcznie chorych z MF oraz SS, przy czym analizowany komparator
BV stanowi alternatywne opcje jedynie w subpopulacji chorych, tj. w grupie MF z

wystepowaniem antygenu CD30+. Modelowana skutecznos¢ dla poréwnania z BV

charakteryzuje sie ograniczeniami opisywanymi w Analizie ekonomiczne;. || GTcGcGzNzG

Przyjeto réwniez naliczanie jednakowego wazonych kosztu dla analizowanych komparatoréw
— ECM, BEX oraz BV dla wszystkich chorych nieleczonych mogamulizumabem, mimo, ze
nieznany jest doktadny etap leczenia na ktérym znajdujg sie rozwazani pacjenci z populacji

docelowej. To zatozenie réwniez stanowi ograniczenie, jest jednak takze konserwatywne.

Wszystkie zatozenia poczynione w Analizie ekonomicznej, ktére majg wptyw na modelowane

koszty majg zastosowanie rowniez w niniejszej analizie.

W analizie uwzgledniono ponadto, Zze technologia wnioskowana finansowana bedzie w ramach
odrebnej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. Podstawe
limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie jedyna wnioskowana prezentacja leku. Podejscie

takie jest zgodne z zapisami Ustawy o refundaciji.
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7. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej pracy oceniono wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu Poteligeo® (mogamulizumab) do Wykazu lekéw refundowanych w ramach

kategorii dostepnosci w programie lekowym.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zdefiniowano zgodnie z przedtozonym

wnioskiem refundacyjnym. Stanowig jg dorosli chorzy:

e na ziarniniaka grzybiastego w stadium IB lub powyzej, wedtug stopnia zaawansowania
TNMB (klasyfikacja ISCL i EORTC), u ktdrych stosowano wczesniej co najmniej jedng
linie leczenia systemowego ziarniniaka grzybiastego.

e z zespotem Sézary’ego, u ktérych stosowano wczesniej co najmniej jedng linie

leczenia systemowego zespotu Sézary’ego.
Wplyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszaréw:

e populacyjnych (oszacowanie potencjatu rynkowego leku oraz prognoza liczebnosci
populacji, ktéra prawdopodobnie skorzysta z leku w sytuacji jego sfinansowania);

e finansowych (analiza wptywu na budzet);

e organizacji udzielania $wiadczen;

e etycznych i spotecznych;

Analize wykonano dla okresu 2024-2025, ktory stanowi horyzont czasowy analizy. Elementy
analizy wplywu na budzet objety: estymacje populacji docelowej i udziatdbw rynkowych
technologii wnioskowanej oraz analize kosztowg. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest
réznica pomiedzy rozpatrywanymi scenariuszami wyrazona inkrementalnymi wydatkami

ptatnika publicznego oraz pacjenta.

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaty okreslone zgodnie z metodykg zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Oszacowanie populaciji
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Bezposrednig konsekwencjg decyzji refundacyjnej bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej
praktyki klinicznej leczenia chorych. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, w
zwigzku z czym lekarze, ktorzy dotychczas mogli jedynie wykorzystywac terapie niedajgce
satysfakcjonujgcych wynikéw leczenia, prowadzac do szybkich nawrotéw choroby, bedg mogli
skorzystac z terapii, ktéra posiada potwierdzong skuteczno$¢ w obu populacjach Poteligeo®, i
jako jedyny lek ma potwierdzong w randomizowanym badaniu klinicznym skutecznosc¢ u

chorych z zespotem Sézary’ego.

W konsekwengciji finansowanie leku Poteligeo® zapewni chorym z ziarniniakiem grzybiastym i
zespotem Sézary’ego dostep do skuteczniejszego niz dotychczas leczenia oraz wpltynie na

poprawe ich jakosci zycia.

Majgc na uwadze racjonalizacje $rodkdéw w ochronie zdrowia oraz wychodzgc naprzeciw

oczekiwaniom Ministerstwa Zdrowia oraz Narodowego Funduszu Zdrowia w zakresie

refundacji lekow, Wnioskodawca proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka (RSS).

Dodatkowo w analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundaciji

leku Poteligeo® nalezy oczekiwa¢ duzej korzy$ci zdrowotnej dla waskiej grupy chorych. Dla
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analizowanej populacji chorych z chorobg rzadkg MF oraz SS, po wykorzystaniu innych opcji
dostepnych w ramach programu lekowego, dostepne sg jedynie opcje terapeutyczne o bardzo
niskiej skutecznosci, dlatego tez finansowanie technologii innowacyjnej terapii jakg jest
mogamulizumab jest etycznie i spotecznie uzasadnione. Ponadto decyzja refundacyjna nie

spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczeh.

Konkludujgc nalezy oczekiwac, ze finansowanie leku Poteligeo® przyczyni sie do znaczacej
poprawy sytuacji chorych z nowotworami ztosliwymi w Polsce, co jest jednym z priorytetéw
zdrowotnych Ministerstwa Zdrowia (zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie
priorytetow zdrowotnych).
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

W przypadku leku Poteligeo® nie sg spetnione wymagania, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt
11 3 Ustawy o refundacji. Nie ma to jednak zadnego wplywu na decyzje w zakresie kwalifikaciji
do wspdlnej albo odrebnej grupy limitowej. Zapis punktu 1 (,... w przypadku, gdy droga
podania leku lub jego postac¢ farmaceutyczna w istotny sposdb ma wplyw na efekt zdrowotny
lub dodatkowy efekt zdrowotny”) dotyczy tylko sytuacji, w ktérej lek zawierajgcy dang
substancje czynng jest juz refundowany (ale jest to lek o innej drodze podania lub innej postaci
farmaceutycznej niz lek wnioskowany). Zapisy punktu 3 dotyczg wytgcznie $Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia. Lek Poteligeo® nie jest srodkiem spozywczym

specjalnego przeznaczenia.

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze leku Poteligeo® nie mozna
zakwalifikowac¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriow
kwalifikacji do wspdlnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundacji
ze wzgledu na brak: tej samej nazwy miedzynarodowej, brak tych samych mechanizméw
dziatania i podobnych dziatan terapeutycznych, zgodnoséci wskazah i przeznaczen, tej samej

skutecznoséci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego preparatu.

8.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi
wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 41.
Check-lista zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych
wymagan

Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji n/d

obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana

L1 technologia moze by¢ zastosowana

TAK, rozdziat 2.5.1.

1.2. docelowej, wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 2.5.2.
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Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
1.3. | w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana TAK, rozdziat 2.5.3.

1.4.

w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.5.4.

Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych,
ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.

2.1.

Aktualnych

TAK, rozdziat 2.8.1.

2.2.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

TAK, rozdziat 2.8.1.

llosciowa prognoza rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

3.1.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

llosciowa prognoza rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

4.1.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.2.

Oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku

TAK, rozdziat 2.8.2.

5.1.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

TAK, rozdziat 2.8.2.

Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 0.

Wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan analizy oraz prognoz

TAK, rozdziat 6.

9.1.

wyszczegolnienie zatozen dotyczgcych kwalifikaciji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia
podstawy limitu

TAK, rozdziat 8.1.

10.

Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajgcy
powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz

TAK

11.

Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie
czasowym wiasciwym dla analizy wptywu na budzet

TAK

12.

Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w
szczegolnosci na podstawie rocznej liczebnosci populaciji

TAK
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Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy
wariant, w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu n/d, obliczenia w analizie
12.1. | oinne dane przeprowadzono na podstawie
(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan roczne; oszacowania liczebnosci populacii

liczebnosci populacji)

Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujacych wariantach

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
13. TAK
ryzyka
e z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e W art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
13.1. utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej) TAK, rozdziat 8.1.

e w art. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundacji

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
kwalifikacje do wspdlnej, istniejgcej grupy limitowej)
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8.3. Liczba opakowan technologii wnioskowanej

Tabela 42.
Okreslenie wielkosci dostaw technologii wnioskowanej w przypadku objecia
refundacja, wyrazonej w liczbie opakowan leku (w miesiecznych okresach)*

*Wartosci oszacowane z doktadnoscig zbiezng z ta, przyjetg dla wynikéw analizy
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systematic review of the evidence, Br J Dermatol. 2014, 170 (3):599-608

Whniosek o objecie refundacjg leku Adcetris (brentuksymab vedotin) w ramach
programu lekowego: ,Brentuksymab vedotin w leczeniu skérnego chtoniaka T-
komorkowego (ICD-10: C84)”. Analiza wptywu na system ochrony zdrowia. HTA
Consulting 2019

https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/066/AW/66_AW_4_OT.

4331.11.2019_Adcetris_BIA v_1.0_20190517.pdf

ChPL Oxolaren

ChPL Poteligeo®

Dalal 2020

Dane od Wnioskodawcy

Dane GUS

Dane refundacyjne NFZ

EMA 2018

Charakterystyka Produktu Leczniczego Oxsoralen®,
https://leki.urpl.gov.pl/files/Oxsoralen.pdf (data dostepu: 06.02.2023 r.)

Charakterystyka Produktu Leczniczego Poteligeo®,
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/poteligeo-epar-
product-information_pl.pdf (data dostepu: 26.09.2022 r.)

Dalal M., Mitchell S., McCloskey C., i in. The clinical and humanistic burden of
cutaneous T-cell lymphomas and response to conventional and novel therapies:
results of a systematic review. Expert Rev Hematol. 2020; 13(4):405-19

Dane otrzymane od Whnioskodawcy w zakresie ceny zbytu netto wnioskowanej
technologii lekowej oraz danych dotyczgcych skutecznosci stosowanej technologii
i komparatora oraz ich bezpieczenstwa na podstawie badania MAVORIC

https://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/ludnosc/ludnosc/ludnosc-stan-i-struktura-
ludnosci-oraz-ruch-naturalny-w-przekroju-terytorialnym-w-2022-r-stan-w-dniu-
30-czerwca-2022,6,33.html

NFZ, Komunikaty DGL — Warto$¢ refundacji cen lekdw wedtug kodéw EAN (dane
z 04.2023, https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-
dgl,8422.html, https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-
refundacyjny,8437.html)

European Medicines Agency, Assessment report POTELIGEO®, 2018
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Publikacja/Zrédto danych

Hematoonkologia 2019

Keto 2021

KRN

Lindahl 2016

Maeda 2017

Maryniak 2011

Orlowska 2018

Program lekowy B.66

PTOK 2020

PZH 2013

Raport Targretin 2019

Rozporzadzenie MZ w
sprawie minimalnych
wymagan

Rozporzadzenie MZ w
sprawie priorytetow
zdrowotnych

Scarisbrick 2021

Referencje

Hematoonkologia.pl Chtoniaki, ktérych nie znamy. Problem, ktérego nie widzimy
- podstawowe informacije, https://hematoonkologia.pl/informacje-dla-
chorych/news/id/3238-chloniaki-ktorych-nie-znamy-problem-ktorego-nie-
widzimy-podstawowe-informacje (data dostepu: 27.09.2022 r.)

Keto J., Hahtola S., Linna M., Vékeva L., Mycosis fungoides and Sézary
syndrome: a population-wide study on prevalence and health care use in Finland
in 1998-2016, BMC Health Services Research, 21:166, 2021

https://onkologia.org.pl/pl/raporty (data dostepu 20.04.2023)

Lindahl L.M., Heide-Jgrgensen U., Pedersen L., i in., Risk of Acute Myocardial
Infarction or Stroke in Patients with Mycosis Fungoides and Parapsoriasis. Acta
Derm Venereol.;96(4):530-4, 2016

Maeda Y., Nishimori H., Yoshida I., i in., Dose-adjusted EPOCH chemotherapy for
untreated peripheral T-cell lymphomas: a multicenter phase Il trial of West-JHOG
PTCL0O707. Haematologica. 2017 Dec;102(12):2097-2103

Maryniak RK, Janowska-Konsur A. Zasady diagnostyki histoklinicznej i immunohi-
stochemicznej chtoniakow pierwotnie skornych. Pol J Pathol 2011;1 (Supplement
1):1-22.

Orlowska D., Selman L.E., Beynon T., i in., ‘It's a traumatic illness, traumatic to
witness’: a qualitative study of the experiences of bereaved family caregivers of
patients with cutaneous T-cell lymphoma, British Journal of Dermatology, 179,
pp882-888, 2018

Program lekowy ,Leczenie chorych na chfoniaki T-komodrkowe (ICD-10: ¢ 84)
regulowany zatgcznikiem B.66 do Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20
pazdziernika 2023 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, S$rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych na 1 listopada 2023 r.

Sokotowska-Wojdyto M., Pierwotne chtoniaki skory, Onkologia w praktyce
klinicznej 2020, 6 (supl. A):467-492

Raport skrocony ws. usuniecia S$wiadczen gwarantowanych dla ktérych wydano
zgody na finansowanie w ramach chemioterapii niestandardowej w |. 2012-2013.
AOTM-0T-431-45/2013. AOTMIT 2013,
https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2013/290/RPT/DS_431_34 2
013_beksaroten_ChN.pdf

Targretin (beksaroten) we wskazaniu: ziarniniak grzybiasty (ICD-10: C84) dla
pacjenta niemieszczacego sie w populacji pacjentoéw, dla ktérych dedykowany jest
program lekowy B.66, dostepny w ramach ratunkowego dostepu do technologii
lekowych Opracowanie w sprawie zasadnosci finansowania ze $rodkow
publicznych. Nr: 0T.422.62.20109. AOTMIT 2019.
https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/163/RPT/163_o0t.422.62
.2019_rdtl_targretin_zaczernione.pdf

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny
zbytu leku, $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
wyrobu medycznego, kitére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. w sprawie priorytetow
zdrowotnych

Scarisbrick J.J., Bagot M., Ortiz-Romero P.L., The changing therapeutic
landscape, burden of disease, and unmet needs in patients with cutaneous
T-cell lymphoma, British Journal of Haematology 2021, 192:683-696
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Publikacja/Zrédto danych

Sokotowska-Wojdyto
2013

Sokotowska-Wojdyto
2016

Sokotowska-Wojdyto
2018

Sprawozdania NFZ

Studzinski 2013

Ustawa o refundacji

Ustawa o $wiadczeniach

opieki zdrowotnej

Vakeva 2017

Wilcox 2017

Wykaz lekow
refundowanych

Wytyczne AOTMIT

Zarzadzenie
ambulatoryjna opieka
specjalistyczna

Zarzadzenie
chemioterapia

Zarzadzenie leczenie
szpitalne

Zarzadzenie opieka
paliatywna

Zarzadzenie programy
lekowe

Referencje

Sokotowska-Wojdyto M. Pierwotne chioniaki skory. W: Krzakowski M, Warzocha
K. Zalecenia postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w nowotworach
ztosliwych — 2013 r. Tom Il. Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej. Gdansk
2013.

Sokolowska-Wojdylo M., Florek A., Zaucha J.M., i in., Polish Lymphoma Research
Group Experience With Bexarotene in the Treatment of Cutaneous T-Cell
Lymphoma. Am J Ther. 2016 May-Jun;23(3):e749-56.

Sokotowska-Wojdyto M., Walewski J., Jedrzejczak W.W., i in., Stanowisko
polskich ekspertéw dotyczgce zastosowania leku brentuksymab vedotin
w leczeniu chorych na pierwotne chtoniaki skory CD30+ , Hematologia 2018, tom
9, nr 2, 83-89

Zataczniki IV.3.2. do Uchwat Rady Narodowego Funduszu Zdrowia w sprawie
przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu
Zdrowia za |V kwartat w latach 2016 r. — 2022 .

Studzinski M, Chemilowska E, Krause A. Environmental risk factors for cutane-
ousT-cell ymphomas. Hematological Oncology 2013 31 Suppl. 1(213

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkdw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, Dz.U.
2011 Nr 122 Poz. 696

Ustawa z dnia 17 sierpnia 2023 r. o zmianie ustawy o refundacji lekow, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych oraz niektorych innych ustaw (Dz. U. poz. 1938 i 2105)

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych; Dz. U. Nr. 210, poz. 2135

Vakeva L., Lipsanen T., Sintonen H., Ranki A., Morbidity and Causes of Death in
Patients with Cutaneous T-cell Lymphoma in Finland. Acta Derm Venereol;
9;97(6):735-738, 2017

Wilcox R.A., Cutaneous T-cell lymphoma: 2017 update on diagnosis, risk-
stratification, and management, Am J Hematol.;92:1085-1102, 2017

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 20 pazdziernika 2023 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekdw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 listopada 2023 r.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Wytyczne oceny technologii
medycznych, Warszawa 2016

Zarzgdzenie Nr 103/2023/DS0OZ Prezesa NFZ z dnia 4 lipca 2023 r. zmieniajgce
zarzadzenie w sprawie okreslenia warunkow zawie

rania i realizacji uméw o udzielanie $wiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju:
ambulatoryjna opieka specjalistyczna

Zarzadzenie nr 77/2023/DGL Prezesa NFZ z dnia 10 maja 2023 zmieniajgce
zarzgdzenie w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w
rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia

Zarzadzenie nr 58/2023/DSOZ Prezesa NFZ z dnia 31 marca 2023 r. zmieniajgce
zarzadzenie w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w
rodzaju leczenie szpitalne oraz leczenie szpitalne — $wiadczenia
wysokospecjalistyczne

Zarzadzenie nr 45/2023/DS0OZ z dnia 1 marca 2023 zmieniajace zarzadzenie w
sprawie okre$lenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju opieka
paliatywna i hospicyjna

Zarzgdzenie Nr 62/2023/DGL Prezesa NFZ z dnia 6 kwietnia 2023 r. w sprawie
okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie programy lekowe
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