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Wykaz skrétow
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AEs zdarzenia niepozadane (z ang. Adverse Events)
AIC Akaike information criterion

AKL analiza Kliniczna

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
AP Analiza podstawowa
APD analiza problemu decyzyjnego

alloHSCT alogeniczny przeszczep komorek krwiotwdrczych (z ang. Allogeneic hematopoietic stem cell transplan-
tation)

AW Analiza wrazliwosci

AWMSG All Wales Medicines Strategy Group

BEN bendamustyna

BIA analiza wptywu na budzet ptatnika publicznego (z ang. Budget Impact Analysis)
BIC Bayesian information criterion

BR bendamustyna w skojarzeniu z rytuksymabem

BSC najlepsza opieka medyczna (ang. Best Supportive Care)

CADTH Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health

CAR-T Tis tisagenlecleucel
CAR-T Ax aksykabtagen cyloleucel

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

CHT Chemioterapia

Cl Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)

CPI wskaznik cen towardw i ustug konsumpcyjnych (z ang. Consumer Price Index)
CPH cyklofosfamid

CUA analiza kosztéw-uzytecznosci (z ang. Cost-utility analysis)

CZN Cena zbytu netto

DGL Departament Gospodarki Lekami

DLBCL chtoniak rozlany z duzych komaérek B (ang. diffuse large B-cell lymphoma)
DOX doksorubicyna

EAN Europejski Kod Towarowy (z ang. European Article Number)

ECOG Eastern Cooperative Oncology Group

EORTC European Organization for Research and. Treatment of Cancer

EQ-5D EuroQol 5 Dimensions 5 Levels

FLU Fosforan fludarabiny
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Streszczenie

Cel

Celem analizy ekonomicznej byta ocena zasad-
nosci finansowania ze srodkéw publicznych glo-
fitamabu (produkt leczniczy Columvi) stosowa-
nego w monoterapii dorostych pacjentéw z na-
wrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komorek B (ang. diffuse large B-cell
lymphoma, DLBCL), ktérzy zostali poddani
dwom lub wiecej terapiom uktadowym.

Analiza zostata wykonana na zlecenie Roche
Polska sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym zto-
zeniem do ministra wtasciwego do spraw zdro-
wia wniosku o refundacje produktu leczniczego
Columvi w nastepujgcych prezentacjach:

e Columvi, koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, 1 fiol. a 2,5 mg (nr GTIN:
07613326068871),

e Columvi, koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, 1 fiol. a 10 mg (nr GTIN:
07613326068468),

w ramach programu lekowego B.12.FM. ,Lecze-
nie chorych na chtoniaki B-komdrkowe (ICD-10:
(82, C83, C85)".

Metodyka

W analizie wykorzystano globalny model farma-
koekonomiczny, skonstruowany w programie
Microsoft Excel®, udostepniony przez Wniosko-
dawce z przeznaczeniem do adaptacji do wa-
runkow polskich. W modelu zdefiniowano stan-
dardowe stany zdrowotne opisujgce przebieg
zaawansowanej choroby nowotworowej (okres
wolny od progresji choroby — PFS, okres po

Columvi (glofitamab)

AESTIMO

wystgpieniu progresji choroby, zgon). Dtugosc
cyklu obliczeniowego ustalono na 1 tydzien.

Definicje populacji i dobdr komparatora oparto
na analizie problemu decyzyjnego (APD Columvi
2023), wykorzystujgc schemat PICO (populacja,
interwencja, komparatory, punkty koricowe).

Populacje docelowg (P) analizy stanowig dorosli
chorzy z histologicznie potwierdzonym chtonia-
kiem rozlanym z duzych komodrek B, ktorzy
otrzymali wczesniej co najmniej 2 linie leczenia,
w odrebnych liniach leczenia lub w skojarzeniu,
w dobrym stanie zdrowia, rozumianym jako wy-
nik 0-1 wg skali ECOG. Wnioskowana populacja
jest zgodna z populacjg z badania rejestracyj-
nego NP30179 (publikacja Dickinson 2022).

Oceniang interwencje (l) stanowi zastosowanie
glofitamabu (produkt leczniczy Columvi; strate-
gia GLO), bedgcym bispecyficznym przeciwcia-
tem anty-CD20/CD3.

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi praktyki kli-
nicznej w Polsce jako komparatory np. dla wnio-
skowanej technologii produktu w analizie eko-
nomicznej przyjeto schematy leczenia stoso-
wane w ramach rzeczywistej praktyki klinicznej,
tj. terapie piksantronem, terapie polatuzuma-
bem wedotyny w skojarzeniu z bendamustyng
i rytuksymabem, terapie tafasytamabem w sko-
jarzeniu z lenalidomidem, terapie aksykabtage-
nem cyloleucel, monoterapie lenalidomidem,
bendamustyna w skojarzeniu z rytuksymabem
oraz terapie tisagenlecleucelem.

W modelu uwzgledniono punktu koricowe (O)
wykorzystywane standardowo w modelowaniu
efektywnosci praktycznej terapii onkologicz-
nych zaawansowanych nowotwordw: czas prze-
zycia catkowitego, czas do wystgpienia progresji
choroby oraz jakos$¢ zycia pacjenta.

Analize ekonomiczng przeprowadzono technikg
kosztéw-uzytecznosci. Miare efektu

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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zdrowotnego stanowity lata zycia skorygowane
o jako$¢ (QALY). W analizie przyjeto horyzont
dozywotni, modelujgc przebieg choroby na
przestrzeni maksymalnie 30 lat od rozpoczecia
leczenia poréwnywanymi interwencjami.

Kluczowe dane dotyczgce skutecznosci klinicz-
nej i bezpieczenstwa oraz czasu leczenia poréw-
nywanymi interwencjami pochodzity z rejestra-
cyjnego badania Il fazy NP30179 (gtéwna publi-
kacja (Dickinson 2022), wiaczonego do analizy
efektywnosci klinicznej leku Columvi (AKL Co-
lumvi 2023). Jako podstawowe zrédto uzytecz-
nosci standw zdrowia wykorzystano dane po-
chodzgace z badania rejestracyjnego dla wnio-
skowanej interwenciji.

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkéw publicznych. Ze wzgledu na znikomy
udziat swiadczeniobiorcéw w tgcznym koszcie
leczenia, w szczegdlnosci brak wspofptacenia
chorych za oceniang interwencje i komparatory,
odstgpiono od przeprowadzenia analizy z per-
spektywy wspdlnej ptatnika oraz $wiadczenio-
biorcéw, uznajac jg za tozsamg z perspektywa
pfatnika publicznego.

Kalkulacje kosztéw przeprowadzono w oparciu
o wyceny lekéw i swiadczen publikowane przez
Narodowy Fundusz Zdrowia. W analizie
uwzgledniono nastepujgce bezposrednie koszty
medyczne: koszty nabycia i podania lekdw,
koszty diagnostyki i monitorowania leczenia
w programie, koszty oceny skutecznosci che-
mioterapii, koszty leczenia zdarzen niepozada-
nych, koszty dalszego leczenia po progres;ji
(BSC, monitorowanie leczenia) oraz koszty
opieki terminalne;.

Cene produktu leczniczego Columvi ustalono
zgodnie z informacjami uzyskanymi od Wnio-
skodawcy. W wariancie z uwzglednieniem RSS
przyjeto obowigzywanie instrumentu dzielenia

Columvi (glofitamab)
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ryvzyka [

Dla kluczowych parametréw modelu przepro-
wadzono analize wrazliwosci: deterministyczna
(kierunkowg oraz scenariuszowg) i probabili-
styczng (PSA). Celem poréwnania wynikow ana-
lizy wykonano przeglad systematyczny badan
ekonomicznych dotyczacych stosowania glofi-
tamabu we wskazaniu nawrotowego lub opor-
nego chtoniaka rozlanego z duzych komarek B.

Poniewaz glofitamab nie byt oceniany w bada-
niu head-to-head z randomizacjg, tym samym
zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art.
13 ust. 3 ustawy o refundacji.

Analize wykonano zgodnie z aktualnymi pol-
skimi wytycznymi Oceny Technologii Medycz-
nych, przygotowanymi przez Zespot Ekspertéw
dziatajgcy we wspétpracy z Agencjg Oceny Tech-
nologii Medycznych (AOTMIT 2016) oraz Rozpo-
rzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 paz-
dziernika 2023 r. (MZ 24/10/2023).

Wyniki analizy ekonomicznej

Wariant z uwzglednieniem RSS

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skory-
gowanego o jakos¢ dla wnioskowanej technolo-
gii w analizie podstawowe] z uwzglednieniem
RSS wynosi:

o _w poréwnaniu z benda-

mustyng w skojarzeniu z rytuksyma-
bem,

. _ w poréwnaniu z pola-
tuzumabem wedotyny w skojarzeniu
z bendamustyng i rytuksymabem,

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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J _ w poréwnaniu z mono-

terapig piksantronem,

J _ w poréwnaniu z mono-

terapig lenalidomidem,

w porownaniu z tisagenlecleucelem,

w porownaniu z tafasytamabem w sko-

jarzeniu z lenalidomidem,

_: aksykabtagen cyloleucel

vs. glofitamab.

Uzyskane wyniki ICUR znajdowaty sie -

I /o5 23cego

190 380 zt/QALY.

Zastosowanie glofitamabu zamiast opcjonal-
nych interwencji skutkuje uzyskaniem istotnych
korzysci klinicznych w postaci dodatkowych
QALY w przedziale od 0,58 do 2,82 QALY.

Wariant bez uwzglednienia RSS

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skory-
gowanego o jakos¢ dla wnioskowanej technolo-
gii w analizie podstawowej bez uwzglednienia
RSS wynosi:

o _w poréwnaniu z benda-

mustyng w skojarzeniu z rytuksyma-
bem,

o _ w poréwnaniu z pola-
tuzumabem wedotyny w skojarzeniu
z bendamustyng i rytuksymabem,

« I . oorovnani 2 mono-

terapig piksantronem,

Columvi (glofitamab)
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J _ w poréwnaniu z mono-

terapig lenalidomidem,

w pordownaniu z tisagenlecleucelem,

w porownaniu z tafasytamabem w sko-
jarzeniu z lenalidomidem,

: aksykabtagen cyloleucel
vs. glofitamab.

Uzyskane wyniki ICUR, z wyjgtkiem poréwnania
z polatuzumabem wedotyny w skojarzeniu
z bendamustyng i rytuksymabem znajdowaty
sic. [ N

wynoszgcego 190 380 zt/QALY.

Nalezy podkredli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdéw wynikajacych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach
(MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teore-
tyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mieé
zastosowania w rzeczywistosci ptatnika publicz-
nego.

Analiza wrazliwosci

W ramach analizy ekonomicznej przeprowa-
dzono jednokierunkowg i scenariuszowg analize
wrazliwosci oraz analize probabilistyczna.

Wariant z uwzglednieniem RSS

Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Najwiekszg zmiane wskaznika ICUR wzgledem
analizy podstawowej w kazdym z poréwnan
uzyskano w wariancie zakfadajgcym zmiane
wartosci  stopy  dyskontowania  efektow

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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(w kazdym przypadku zmiana o ok. 30%).
Zmiana pozostatych parametrow testowanych
w ramach analizy wrazliwosci w mniejszym
stopniu wptywata na wyniki analizy, tzn. odchy-
lenie od wynikéw uzyskanych w ramach analizy
podstawowej wynosito ponizej 20%.

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W analizie scenariuszowej najwiekszy wptyw na
wyniki miat scenariusz przyjmujgcy schematy le-
czenia oraz odsetki pacjentéw je otrzymujgce
w oparciu o dane literaturowe, gdzie najwiekszy
wzrost 0 132% odnotowano przypadku poréw-
nania leczenie glofitamabem z monoterapig le-
nalidomidem. Znaczne odchylenie od wyniku
podstawowego uzyskano réwniez w scenariu-
szu zaktadajgcym czas leczenia glofitamabem
jako rowny czasowi do progresji choroby,
atakze przy braku dyskontowania kosztow
i efektow.

Probabilistyczna analiza wrazliwosci

Najwiekszg zmienno$¢ w analizie probabilistycz-
nej uzyskano w przypadku poréwnania glofita-
mabu z monoterapig lenalidomidem, co wyni-
kato przede wszystkim ze zmiany inkremetalnej
wartosci  uzyskiwanych kosztow catkowitych
(zmiana wzgledem analizy podstawowej
018,1%). W pordéwnaniu z tafasytamabem
w skojarzeniu z lenalidomidem zmiana osigga-
nych efektéw zdrowotnych wynosita -18,5%
przy jednoczesny obnizeniu kosztéw catkowi-
tych o 3,4%. Obnizenie wskaznika ICUR o 8,6%
wzgledem analizy podstawowej uzyskano w po-
rownaniu z polatuzumabem wedotyny w skoja-
rzeniu z bendamustyng i rytuksymabem, gdzie
0 6,9% wzrosty osiggane efekty zdrowotne.

Columvi (glofitamab)
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Wariant bez uwzglednienia RSS

Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Analogicznie do wynikéw analizy przeprowa-
dzonej z uwzglednieniem proponowanego in-
strumentu dzielenia ryzyka, najwiekszg zmiane
wskaznika ICUR wzgledem analizy podstawowe;j
w kazdym z poréwnan uzyskano w wariancie za-
ktadajgcym zmiane wartosci stopy dyskontowa-
nia efektow (w kazdym przypadku zmiana o ok.
30%). Zmiana pozostatych parametréw testo-
wanych w ramach analizy wrazliwosci w mniej-
szym stopniu wptywata na wyniki analizy, tzn.
odchylenie od wynikéw uzyskanych w ramach
analizy podstawowej wynosito ponizej 20%.

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W analizie scenariuszowej najwiekszy wptyw na
wyniki miat scenariusz przyjmujacy schematy le-
czenia oraz odsetki pacjentdw je otrzymujgce
w oparciu o dane literaturowe oraz w scenariu-
szu zaktadajgcym czas leczenia glofitamabem
jako réwny czasowi do progresji choroby, czy
tez przy braku dyskontowania kosztow i efek-
téw. Pomimo wysokich zmian wzgledem analizy
podstawowe]j w niektérych poréwnaniach i sce-
nariuszach, za wyjatkiem poréwnania z polatu-
zumabem wedotyny w skojarzeniu z bendamu-

styng i rytuksymabem Wedotyny_

Probabilistyczna analiza wrazliwosci

Najwiekszg zmiennos$¢ w analizie probabilistycz-
nej uzyskano w przypadku poréwnania glofita-
mabu z monoterapig lenalidomidem, co wyni-
kato przede wszystkim ze zmiany inkemetalnej
wartosci  uzyskiwanych kosztow catkowitych
(zmiana wzgledem analizy podstawowe;j
09,3%), co skutkowato wzrostem wskaznika
ICUR 0 6,1%. W pordéwnaniu z tafasytamabem

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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w skojarzeniu z lenalidomidem zmiana osigga-
nych efektow zdrowotnych wynosita -13,3%
przy jednoczesny obnizeniu kosztéw catkowi-
tych 0 2,2%.

Whioski koncowe

Przeprowadzona analiza ekonomiczna wyka-
zata, ze glofitamab jest _
- w poréwnaniu ze wszystkimi porow-
nywanymi schematami stosowanymi w ramach
obecnej praktyki klinicznej. Koszt uzyskania do-
datkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢
(QALY) dla wnioskowanej technologii -
. [F
technologii medycznych w Polsce we wszystkich
poréwnaniach. Wyniki analizy byty stabilne wo-
bec testowanych parametrow i zatozen przyje-
tych w analizie wrazliwosci.

Podsumowujgc wyniki przeprowadzonej ana-
lizy, wskazujg one na wysoki inkrementalny
efekt zdrowotny wnioskowanej interwencji, za-
rowno w zakresie poprawy jakosci zycia pacjen-
téw, jak i przedtuzenia okresu przezycia catko-
witego, oraz kosztowg efektywnosé wzgledem
obecnego standardu leczenia w rozwazanej po-
pulacji docelowej.

Columvi (glofitamab)
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w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



ANALIZA
EKONOMICZNA



16 AESTIMO

1 Cel analizy

Celem analizy ekonomicznej byta ocena zasadnosci finansowania ze Srodkéw publicznych glofitamabu
(produkt leczniczy Columvi), stosowanego w monoterapii dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opor-
nym chtoniakiem rozlanym z duzych komorek B (ang. diffuse large B-cell ymphoma, DLBCL), ktérzy zo-
stali poddani dwdm lub wiecej terapiom uktadowym. Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Roche
Polska sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku

o refundacje produktéw leczniczych:

e Columvi, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 1 fiol. a 2,5 mg (nr GTIN:

07613326068871),

e Columvi, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 1 fiol. a 10 mg (nr GTIN:

07613326068468),

w ramach programu lekowego B.12.FM. ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komdrkowe (ICD-10: C82,

C83, C85)".

2  Problem decyzyjny

W oparciu o wykonang analize problemu decyzyjnego (APD Columvi 2023), w pierwszym etapie analizy

ekonomicznej sprecyzowano kontekst kliniczny badanej technologii, postugujac sie schematem PICO:

e Populacja, w ktérej dana interwencja ma by¢ stosowana (P),
e Proponowana interwencja (l),
e Komparatory (C),

o Efekty (wyniki) zdrowotne (O).

Kontekst kliniczny rozwazany w analizach: ekonomicznej i klinicznej jest zgodny z opisanym we wniosku

o finansowanie produktu leczniczego Columvi ze srodkdw publicznych.

2.1  Populacja

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli chorzy z histologicznie potwierdzonym chtoniakiem rozla-
nym z duzych komorek B, ktérzy otrzymali wczesniej co najmniej 2 linie leczenia uktadowego. Populacja

whnioskowana jest w petni zgodna z charakterystyka produktu Columvi (ChPL Columvi) oraz z badaniem

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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rejestracyjnym tego produktu (NP30179, gtéwna publikacja Dickinson 2022). Szczegdtowy opis badania

Dickinson 2022 zamieszczono w analizie klinicznej dla leku Columvi (AKL Columvi 2023).

2.2 Oceniana interwencja

Glofitamab (GLO) jest bispecyficznym przeciwciatem monoklonalnym, ktére tgczy sie dwuwalentnie
z CD20 na powierzchni limfocytow B i jednowalentnie z CD3 w kompleksie receptora limfocytow T na
powierzchni limfocytow T. Poprzez jednoczesne wigzanie z CD20 na limfocycie B i CD3 na limfocycie T,
glofitamab posredniczy w tworzeniu synapsy immunologicznej z nastepujgcg po nim aktywacjg i proli-
feracjg limfocytéw T, wydzielaniem cytokin i uwalnianiem biatek cytolitycznych, co prowadzi do lizy lim-

focytéw B wykazujgcych ekspresje CD20 (ChPL Columvi).

Produkt ten zostat dopuszczony do stosowania na terenie Unii Europejskiej 7 lipca 2023 r. i ma réwniez

status leku sierocego.
Lek Columvi podawany jest we wlewie dozylnym, w statej dawce:

e Cykl 1: leczenie wstepne: 1 000 mg obinutuzumabu (dzien 1), 2,5 mg (dzien 8), 10 mg (dzien 15),
e Cykl 2: 30 mg (dzien 1),
e Cykl3ikolejne: 30 mg (dzien 1),

przy czym dtugos¢ cyklu wynosi 21 dni. Leczenie produktem leczniczym Columvi jest zalecane przez
maksymalnie 12 cykli lub do czasu wystgpienia progresji choroby lub pojawienia sie niemozliwej do opa-

nowania toksycznosci (ChPL Columvi).

2.3 Komparatory

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia (MZ 24/10/2023) w ramach oceny technologii medycz-
nych nalezy przedstawi¢ w pierwszej kolejnosci poréwnanie z refundowang technologia opcjonalng
(komparatorem), czyli procedurg medyczng, finansowang ze srodkéw publicznych mozliwg do zastoso-
wania w danym stanie klinicznym, we wnioskowanym wskazaniu, dostepng na terytorium Rzeczpospo-

litej Polskiej, zgodnie ze stanem faktycznym w dniu ztozenia wniosku.

Podobnie wytyczne HTA (AOTMIT 2016) definiujg w pierwszej kolejnosci komparatory jako tzw. istnie-
jaca praktyke, czyli sposéb postepowania, ktéry w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zasta-

piony przez oceniang interwencje.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Zgodnie z proponowanym projektem programu lekowego B.12.FM. do terapii glofitamabem wtgczani
beda chorzy z chtoniakiem rozlanym z duzych komorek B, ktorzy zostali poddani dwém lub wiecej tera-
piom uktadowym. Na podstawie szczegdtowych kryteriéw jako komparatory wtasciwe dla monoterapii
GLO uznano schematy refundowane w ramach programu lekowego B.12.FM., tzn. polatuzumab w sko-
jarzeniu z bendamustyng i rytuksymabem (POL+BR), tafasytamab w skojarzeniu z lenalidomidem
(TAF+LEN), monoterapie piksantronem (PIX) oraz terapie CAR-T z zastosowaniem aksykabtagenu cylo-
leucelu (CAR-T AX) i tisagenlecleucelu (CAR-T TIS) (zat. B.12.FM. do MZ 11/12/2023). Ponad to u chorych
na DLBCL mozliwe jest zastosowanie substancji czynnych refundowanych z katalogu chemioterapii, le-
nalidomidu w monoterapii (LEN) oraz bendamustyny w skojarzeniu z rytuksymabem (BR)

(MZ 11/12/2023).

2.4  Efekty zdrowotne

W wykorzystanym modelu ekonomiczny, efekty zdrowotne poréwnywanych interwencji, wyrazone
w liczbie lat skorygowanych o jakos$¢ (QALY, z ang. Quality-Adjusted Life Years), modelowano w oparciu

o nastepujace punkty koncowe zwigzane z efektywnoscig kliniczna:

e czas przezycia wolnego od progresji choroby (PFS, z ang. progression-free survival),
e catkowity czas przezycia (OS, z ang. overall survival),
e czas do zakonczenia leczenia (TToT, z ang. Time To off Treatment),

e czestos$¢ wystepowania zdarzen niepozadanych.

Dane dotyczgce efektywnosci klinicznej dla wnioskowanej interwencji pochodzity z jednoramiennego
badania klinicznego Il fazy dla leku GLO (NP30179, publikacja gtéwna Dickinson 2022), mediana okresu
obserwacji 18,3 (IQR: 13,8; 23,3) miesigca, w momencie odciecia danych 27 sierpnia 2021 roku (popu-
lacja ITT; n=155). Gtdwnym punktem koricowym badania Dickinson 2022 byta ocena czestosci uzyskiwa-
nia catkowitej odpowiedzi na leczenie w ocenie niezaleznej komisji. Dodatkowymi punktami koncowymi
byty: czestos¢ uzyskiwania catkowitej odpowiedzi w lokalnej ocenie badaczy, czestos$é obiektywnej od-
powiedzi na leczenie (catkowita lub czesciowa odpowiedZ) w ocenie niezaleznej komisji oraz lokalnej
ocenie badaczy, czas trwania odpowiedzi oraz czas trwania catkowitej odpowiedzi (ocena niezaleznej
komisji i lokalnych badaczy), przezycie wolne od progresji choroby (ocena niezaleznej komisji i lokalnych

badaczy) oraz przezycie catkowite.

Przezycie wolne od progresji choroby zostato zdefiniowane w badaniu Dickinson 2022 jako czas od

pierwszego podania glofitamabu do pierwszej progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Ocene prowadzita zaréwno niezalezna komisja, jak i lokalni badacze. Uzyskane wyniki odnosnie tego

punktu koricowego podsumowano w tabeli ponize;j.

Tabela 1. Przezycie wolne od progresji choroby, badanie Dickinson 2022.

Sy [ Ocena niezaleznej komisji Ocena badaczy
(N =155) (N =155)
Pacjenci ze zdarzeniem, n (%) 95 (61,3%) 98 (63,2%)
Mediana (95% Cl) [miesigce] 4,9 (3,4; 8,1) 3,8(3,3;5,4)
12-miesieczna czestos¢ braku zdarzenia (event-free rate), % (95% Cl) 34,9% (26,5%; 43,3%) 30,6% (22,6%; 38,7%)

Zdarzenia progresji choroby lub zgonu odnotowano u 95/155 (61,3%) pacjentdow w ocenie niezalezne;j
komisji i podobny odsetek raportowano w ocenie lokalnych badaczy (98/155, 63,2%). Mediana PFS

w ocenie niezaleznej komisji zostata osiggnieta i wynosita 4,9 (95% Cl: 3,4; 8,1) miesiecy.

W badaniu Dickinson 2022 przezycie catkowite zdefiniowano jako czas od pierwszego podania glofita-

mabu do zgonu z jakiejkolwiek przyczyny. Uzyskane wyniki podsumowano w tabeli ponize;.

Tabela 2. Ocena przezycia catkowitego w badaniu Dickinson 2022.

Oceniany parametr N =155
Pacjenci ze zdarzeniem, n (%) 74 (47,7%)
Mediana (95% Cl) [miesiace] 12,0 (8,0; 16,1)
9-miesieczna czestos¢ braku zdarzenia (event-free rate), % (95% Cl) 54,8 (46,7; 62,9)
12-miesieczna czestos¢ braku zdarzenia (event-free rate), % (95% Cl) 50,4 (42,1; 58,7)

Ogodtem, odnotowano 74 (47,7%) zdarzenia w trakcie okresu obserwacji. Mediana OS wynosita
12,0 (95% ClI: 8,0; 16,1) miesiecy. Roczne przezycie (oszacowane metodg Kaplan’a-Meier’a) odnoto-

wano na 50,4%.

Ze wzgledu na fakt, ze NP30179 jest badaniem jednoramiennym niemozliwe jest bezposrednie poréw-
nanie wnioskowanej interwencji z komparatorami. Do modelowania efektywnosci klinicznej wykorzy-
stano przeprowadzone poréwnanie posrednie metoda MAIC (zob. AKL Columvi 2023) oraz krzywe Ka-

plan’a-Meier’a odczytane z badan dla odpowiednich komparatoréw.

Na podstawie parametréw efektywnosci klinicznej oraz oszacowan uzytecznosci standéw zdrowia odpo-
wiadajgcych stanom klinicznym okreslonym w modelu, obliczono — dla kazdej z ocenianych interwencji
— efekt zdrowotny w postaci liczby lat zycia skorygowanych o jakos$¢ (QALY), tj. miary efektu zdrowot-

nego rekomendowanej przez AOTMIT w ocenie ekonomicznej (AOTMIT 2016).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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3 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Columvi
i wnioskowane warunki objecia refundacjg

Aktualnie produkt leczniczy Columvi (glofitamab) nie jest finansowany ze s$rodkéw publicznych

(MZ 11/12/2023).

Whnioskowane jest finansowanie produktu leczniczego Columvi ze srodkdéw publicznych w ramach pro-
gramu lekowego B.12.FM. , Leczenie chorych na chtoniaki B-komdrkowe (ICD-10: C82, C83, C85)”. Wnio-
skuje sie o utworzenie odrebnej grupy limitowej, w sktad ktérej wchodzityby wytacznie wnioskowane

produkty lecznicze zawierajgce glofitamab.

Utworzenie odrebnej grupy limitowej dla wnioskowanego produktu leczniczego wynika z nastepujgcych

przestanek:

e whnioskuje sie o refundacje glofitamabu w ramach programu lekowego; historycznie wszystkie
leki stosowane w ramach programu leczenia chtoniaka rozlanego z duzych komadrek B posiadaty
i posiadajg wtasne, odrebne grupy limitowe

e zgodnie z Art. 15 ust. 3 dopuszcza sie tworzenie odrebnej grupy limitowej, w przypadku gdy
droga podania leku lub jego postaé farmaceutyczna w istotny sposéb ma wptyw na efekt zdro-
wotny lub dodatkowy efekt zdrowotny — zgodnie z wynikami analizy klinicznej dla leku Columvi
(AKL Columvi 2023) stosowanie tego leku we wnioskowanym wskazaniu (leczenie dorostych pa-
cjentow z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komadrek B, ktérzy otrzy-
mali wczesniej co najmniej dwie terapie uktadowe) ma istotny wptyw na przezycie pacjentow

w populacji docelowej .

Zgodnie z obowigzujgcymi zasadami kwalifikacji lekéw do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2011,
Art. 14), w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg, produkt leczniczy Columvi bedzie wydawany

Swiadczeniobiorcom bezptatnie (zob. Tabela 3).

Tabela 3. Kwalifikacja do poziomu odptatnosci — Columuvi.

. P ; - Kwalifikacja do kryte-
Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odptatnosci zgodne z Ustawa 2011 ri{Jm vt
Bezptatnie — leku, wyrobu medycznego majgcego udowodniong skutecznos¢ w leczeniu nowotworu Spefnia kryterium.
ztosdliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo \Wnioskowana refunda-
choroby zakaZnej o szczegdlnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku, srodka spozyw- cja w ramach pro-
czego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego gramu lekowego

Ryczattowej- leku, srodka  wymagajgcego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczna, stosowania dtu-

. ) s : } L g Nie spetnia kryterium.
spozywczego specjalnego zej niz 30 dni oraz ktérego miesieczny koszt stosowania dla
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. A . . Kwalifikacja do kryte-
Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odpfatnosci zgodne z Ustawa 2011 Wailll ar?{iam o kryte
przeznaczenia zywieniowego, $wiadczeniobiorcy przy odptatnosci 30% limitu finansowania przekra-
wyrobu medycznego: czatby 5% minimalnego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w ob-
wieszczeniu Prezesa Rady Ministrow wydanym na podstawie art. 2 ust.
4 ustawy z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu

za prace, albo
zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego odpowiednika, albo  Nie spetnia kryterium.

wymagajgcego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie
dtuzej niz 30 dni oraz ktdrego koszt stosowania dla $wiadczeniobiorcy
przy odptatnosci 50% limitu finansowania przekraczatby 30% minimal-
nego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu Prezesa
Rady Ministrow wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10
pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace;

Nie spetnia kryterium.

50% — leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

Ni tnia kryterium.
ktéry wymaga, zgodnie z aktualng wiedza medyczng, stosowania nie dtuzej niz 30 dni 1€ spefnia kryterium

30% — leku, sSrodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

Lo o . L ) Ni tnia kryterium.
ktory nie zostat zakwalifikowany do poziomdw odptatnosci okreslonych w pkt 1-3 '€ spetnia kryterium

Proponowane w dokumentacji refundacyjnej urzedowe ceny zbytu za opakowanie jednostkowe wnio-

skowanych prezentacji produktu Columvi wynoszg:

. - zt (opakowanie zawierajgce 2,5 mg glofitamabu) oraz
o - zt (opakowanie zawierajgce 10 mg glofitamabu).

W kalkulacjach limitu finansowania zatozono, ze podstawe limitu w grupie bedzie wyznacza¢ cena hur-
towa brutto prezentacji o wyzszej cenie hurtowej za jednostke substancji czynnej, tj. Columvi, koncen-
trat do sporzadzania roztworu do infuzji, 1 fiol. a 2,5 mg. Dodatkowo uwzgledniono marze podstawowa

obowigzujgcg od 1. listopada 2023 r. w wysokosci 6% od urzedowej ceny zbytu.

Obliczone ceny urzedowe produktu leczniczego Columvi przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 4. Wnioskowane ceny urzedowe produktu leczniczego Columvi.

Urzedowa cena Cena hurtowa

Limit finansowania
zbytu brutto

Produkt leczniczy Cena zbytu netto

Columvi, koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, 1 fiol. a 2,5 mg

Colum korcentiar dosperaianaror I I I

tworu do infuzji, 1 fiol. a 10 mg

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Columvi obejmujg instrument dzielenia

ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme), _
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Columvi podsumowano w ponizszej ta-
beli (Tabela 5).

Tabela 5. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Columvi (glofitamab).

Warunek refundaciji Opakowania jednostkowe
Substancja czynna glofitamab glofitamab
Dawka 2,5mg 10 mg

koncentrat do sporzadzania roztworu do in- koncentrat do sporzgdzania roztworu do
fuzji infuzji

Postac farmaceutyczna
Zawartos¢ opakowania jednostkowego 2,5mg 10 mg
Kategoria dostepnosci refundacyjnej W ramach programu lekowego

Cena zbytu netto?

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa?

Grupa limitowa® Nowa odrebna grupa limitowa, ktéra utworzytby produkt leczniczy Columvi
Podstawa limitu Tak Nie
PDD> 30 mg 30 mg
Liczba PDD w opakowaniu 1,75

7
Cena hurtowa / PDD [ ]
L

Poziom odptatnosci bezptatny bezptatny

Wysokos¢ limitu finansowania

Doptata swiadczeniobiorcy (pacjenta) 0,00 zt 0,00 zt

Koszt dziennej terapii®

Instrument dzielenia ryzyka
(RSS, z ang. risk sharing scheme)

U urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto;
2 wnioskowana urzedowa cena zbytu;

3) urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowa (6% od urzedowej ceny zbytu);
4 nowa, odrebna grupa limitowa;

%) przy zatozeniu dawki planowej od 3. cyklu (30 mg raz w 21. dniowym cyklu);

8 wedtug CZN oraz liczby dni terapii w cyklu.
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4  Metodyka analizy ekonomicznej

4.1 Strategia analityczna
Niniejszg analize ekonomiczng poprzedzito przeprowadzenie:

e analizy problemu decyzyjnego, w ramach ktérej zdefiniowany zostat problem zdrowotny (zgod-
nie ze schematem PICO: populacja, interwencja, komparatory, wyniki zdrowotne) dla wniosko-
wanej technologii medycznej (APD Columvi 2023),

e analizy klinicznej, w ramach ktérej poréwnano skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo stosowania

glofitamabu oraz technologii opcjonalnych (AKL Columvi 2023).

W obliczeniach oraz modelowaniu przebiegu choroby wykorzystano dostarczony przez Wnioskodawce
model globalny, ktory zostat zaadaptowany do warunkdw polskiego systemu ochrony zdrowia przez au-
toréw analizy. Model ekonomiczny sporzgdzono w arkuszu Microsoft Excel® z wykorzystaniem jezyka

programowania VBA i stanowi zatgcznik do niniejszej analizy.

Adaptacje modelu do warunkdéw polskich przeprowadzono poprzez wprowadzenie specyficznych dla
Polski danych dotyczacych kosztéw jednostkowych zuzycia zasobdw oraz innych wartosci (np. stopy dys-
kontowania, progu optacalnosci), a takze przygotowanie prezentacji wynikéw oraz analizy progowej,
zgodnie z wymaganiami dla analizy HTA w Polsce. Model ekonomiczny zweryfikowano dodatkowo o wy-

niki przegladu uzytecznosci stanéw zdrowia.

Po adaptacji model oraz analiza ekonomiczna spetniajg polskie wytyczne przeprowadzenia analizy eko-

nomicznej:

e wytyczne Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016),

e rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wyma-
gan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wyso-
kiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refun-

dowanego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).
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4.2  Technika analityczna

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 24/10/2023) oraz polskimi wytycznymi HTA (AOTMIT 2016),
analize ekonomiczng przeprowadzono w formie analizy kosztéw-uzytecznosci, ktéra pozwala na osza-
cowanie relacji kosztéw ponoszonych przez ptatnika do osigganych korzysci klinicznych wsrdd pacjen-
téw, wyrazonych w uniwersalnej, niespecyficznej dla choroby jednostce efektu (QALY). Przeprowadze-
nie CUA jest dodatkowo uzasadnione istotnymi réznicami w skutecznosci klinicznej glofitamabu i kom-

paratoréw, wykazanymi w analizie klinicznej (szczegdty w AKL Columvi 2023).

Analiza podstawowa zawiera zestawienie oszacowan kosztéw i wynikdw zdrowotnych wynikajgcych

z zastosowania wnioskowanej interwencji oraz technologii opcjonalnych, z wyszczegdlnieniem:

e 0szacowania kosztow stosowania kazdej z technologii,

e oszacowania wynikéw zdrowotnych kazdej z technologii,

e oszacowania kosztéw uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ (QALY, z ang.
quality-adjusted life years), wynikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnych wnioskowang

technologia.

Koszty oraz wyniki zdrowotne stosowania kazdej z ocenianych strategii oszacowano w oparciu o0 mode-

lowanie przebiegu leczenia u jednego usrednionego chorego, w odpowiednim horyzoncie czasowym.

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi, przeprowadzono analize progowa, w ramach ktérej obliczono
ceny zbytu netto opakowania produktu leczniczego Columvi, dla ktérej koszt uzyskania dodatkowego
QALY jest rowny ustawowej wysokosci progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce. Zgodnie
z ustalonym dla Polski progiem kosztowej efektywnosci dla technologii, strategie uznaje sie za kosztowo-
efektywng w przypadku, gdy koszt uzyskania dodatkowego QALY nie przekracza trzykrotnosci Produktu
Krajowego Brutto) na jednego mieszkanca (art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekdw, Srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyro-
bow medycznych; Ustawa 2011). Aktualnie obowigzujgca wysokos$¢ progu kosztu uzyskania dodatko-

wego roku zycia skorygowanego o jako$¢ wynosi 190 380 zt (GUS 2023).

4.3  Struktura modelu ekonomicznego

Model farmakoekonomiczny zostat skonstruowany w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office

Excel (zwany dalej modelem) z wykorzystaniem jezyka Visual Basic for Application (VBA). Wersja
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elektroniczna modelu zaadaptowana do polskich warunkéw zostata dotgczona do dokumentacji wnio-

sku refundacyjnego.

Obliczenia przeprowadzono w modelu przezycia podzielonego (PSM), tj. zbudowanego w oparciu
o krzywe przezycia catkowitego oraz krzywe przezycia bez progresji choroby dla porownywanych stra-
tegii. W obu ramieniu modelu chorzy wyjsciowo znajdujg sie w stanie ,przed progresjg”, po czym w ko-
lejnych cyklach, zgodnie z przebiegiem wspomnianych krzywych, przechodzg stopniowo do standw

,Po progresji” i ,zgon”. Schemat modelu przedstawiono na ponizszym wykresie.

Wykres 1. Schemat graficzny modelu.

|
)

Stan ,przed progresjg” choroby to stan poczatkowy modelu, uwzgledniajgcy wszystkich pacjentow bez
progresji choroby lub z chorobg stabilng. Odsetek pacjentow przebywajgcych w tym stanie bezposred-
nio zalezny jest od krzywej PFS (z ang. progression free survival) modelowanej w oparciu o dane przezy-
cia wolnego od progresji w badaniu Dickinson 2022 dla glofitamabu oraz w oparciu o dane z badan kli-
nicznych dla komparatéréow. PFS zdefiniowano jako czas od daty randomizacji w badaniu do momentu

progresji zgodnie z kryteriami RECIST v.1.1 lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny.

Stan ,,po progresji” choroby uwzglednia pacjentéw, u ktérych nastgpita progresja choroby lub doszto do
jej nawrotu. Odsetek pacjentéw przebywajgcych w tym stanie jest rowny réznicy miedzy odsetkiem pa-
cjentdw pozostajgcych przy zyciu, wyznaczonym w oparciu o krzywg przezycia catkowitego (OS, z ang.
overall survival) oraz odsetkiem pacjentéw wolnych od progresji choroby (PFS) we wszystkich ramionach
analizy. W badaniu Dickinson 2022 OS zdefiniowano jako czas od momentu randomizacji do zgonu pa-

cjenta z jakiejkolwiek przyczyny.
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Zmarli pacjenci pozostajg w stanie ,zgon” do konca przyjetego horyzontu czasowego przeprowadzonej

analizy. Odsetek pacjentow, u ktérych nastgpit zgon rowny jest réznicy 1-0S.

Kazdemu ze standw zdrowotnych przypisano koszty i uzytecznosci, ktére nastepnie mnozono przez
prawdopodobienistwa znalezienia sie w poszczegdlnych stanach, otrzymujgc wazone koszty i QALY
w kazdym cyklu modelu. Catkowite koszty i efekty porownywanych interwencji stanowity sume kosztow

i QALY zgromadzonych we wszystkich cyklach dozywotniego horyzontu modelu.

4.4  Perspektywa analizy

W analizie przeprowadzono obliczenia z perspektywy ekonomicznej podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania swiadczen ze srodkow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia), oznaczana dalej skrotem PPP

(perspektywa ptatnika publicznego).

Uznano jednoczesnie, ze z racji zaniedbywalnych (w stosunku do wydatkéw ptatnika) kosztéw ponoszo-
nych przez pacjenta w trakcie terapii chtoniaka rozlanego z duzych komérek B (w szczegdlnosci, koszty
stosowania wnioskowane]j technologii finansowane sg w catosci ze $rodkéw budzetowych w ramach
programu lekowego), przyjeta perspektywa jest rownowazna perspektywie wspdlnej ptatnika publicz-

nego i swiadczeniobiorcy.

4.5 Horyzont czasowy

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, horyzont analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajaco dtugi,
aby mozliwa byta ocena réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz kom-
paratora. W przypadku technologii medycznych, ktorych wyniki i koszty réznigce ujawniajg sie w ciggu

catego zycia chorego, horyzont czasowy powinien by¢ dozywotni.

W wykorzystanym modelu ekonomicznym domyslnie przyjeto 20-letni horyzont czasowy. Jednakze
w polskiej adaptacji modelu zdecydowano sie zmienié dtugos¢ horyzontu czasowego na 30 lat. Wynika
to z faktu stosunkowo dtugiego przezycia pacjentéw chorych na DLBCL. Na podstawie modelu parame-
trycznego dla krzywej przezycia catkowitego w ramieniu GLO okres$lono, ze w 20 roku analizy w stanie
OS przebywa 17,7% pacjentéw, dlatego przyjecie krotszego horyzontu czasowego moze zanizac efekt

glofitamabu.

W ramach analizy wrazliwosci testowano wptyw zmiany dtugosci horyzontu czasowego na wyniki analizy

(zob. Rozdziat 8.2).
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4.6  Dtugosc cyklu modelu

Horyzont czasowy modelu podzielono na cykle o dtugosci 1 tygodnia. Mimo krotkiego cyklu, w modelu
zastosowano standardowag korekte potowy cyklu uwzgledniajgca fakt, ze koszty badz tez efekty zdro-
wotne sg powigzane ze zdarzeniami, ktore moga wystgpi¢ w dowolnym momencie, niekoniecznie na

poczatku badz korcu danego cyklu.

4.7  Dyskontowanie

W analizie podstawowej przyjeto dyskontowanie zalecane przez polskie wytyczne oceny technologii me-
dycznych (AOTMIT 2016), t]. roczne stopy dyskontowe réwne 5,0% dla kosztéw i 3,5% dla efektdw zdro-
wotnych. Deterministyczna analiza wrazliwosci zawiera réwniez wariant, w ktérym nie dyskontowano

kosztow ani efektéw zdrowotnych.

5 Parametry kliniczne modelu

Efekty zdrowotne w postaci zyskanych lat skorygowanych o jakos$¢ (QALY), a takze niektére kategorie
kosztéw (np. koszty leczenia) modelowano w oparciu o nastepujgce punkty koricowe zwigzane z efek-

tywnoscig kliniczna:

e czas przezycia wolnego od progresji choroby (PFS, z ang. progression-free survival), zdefinio-
wany jako czas od pierwszego podania glofitamabu do pierwszej progresji choroby lub zgonu
z jakiejkolwiek przyczyny,

e czas catkowitego przezycia pacjenta (OS, z ang. overall survival), zdefiniowany jako czas od
pierwszego podania glofitamabu do zgonu z jakiejkolwiek przyczyny,

e czas do zakonczenia leczenia (TToT, z ang. time to off treatment), zdefiniowany jako czas lecze-
nia glofitamabem obserwowany w badaniu Dickinson 2022 lub komparatorem,

e czesto$¢ wystepowania zdarzen niepozadanych.

Zgodnie z wczesdniejszymi zatozeniami (Rozdziat 2.4) dane dotyczace efektywnosci klinicznej glofiatambu
pochodzity z jednoramiennego badania klinicznego Il fazy NP30179 (Dickinson 2022), w ramach ktérego
oceniano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo chorych na chtoniaka rozlanego z duzych komorek B, ktorzy zo-

stali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym.
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Szczegodty dotyczace badan Dickinson 2022 oraz petny opis analizy skutecznosci i bezpieczeristwa obu
terapii przedstawiono w analizie klinicznej AKL Columvi 2023. W kolejnych podrozdziatach ograniczono
sie do omowienia wynikow klinicznych bedacych jednoczesnie danymi wejsciowymi modelu ekonomicz-

nego.

5.1  Charakterystyka populacji docelowe;j

Charakterystyki wyjsciowe kohorty pacjentdow wykorzystane w modelu ekonomicznym, zaczerpniete

z badania Dickinson 2022, przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 6. Charakterystyki pacjentow wykorzystane w modelu ekonomicznym (badanie Dickinson
2022).

Charakterystyka Wartos¢
Sredni wiek
Odsetek mezczyzn

Wzrost

Masa ciata

Powierzchnia ciata

Parametry demograficzne (wiek i odsetek mezczyzn) wykorzystano pomocniczo w kalkulacjach Smier-
telnosci ogdlnej (zob. Rozdziat 5.2.2), natomiast masa ciata pacjentéw postuzyta do obliczenia dawki

lekow z katalogu chemioterapii.

5.2  Analiza przezycia

Dane dotyczace efektywnosci klinicznej zawarte w modelu uwzgledniajg przezycie catkowite (OS) oraz

czas wolny od progresji choroby (PFS).

Z racji wystepowania réznic w populacji leczonych pacjentéw w ramach poszczegdlnych badan, przede
wszystkich stosowanie terapii w drugiej linii leczenia systemowego lub stan sprawnosci ECOG 2+, pod-
jeto prébe korekty ekstrapolowanych krzywych PFS/OS dla glofitamabu z wykorzystaniem uzyskanych

wartosci HR. Wprowadzona korekta petni role standardowego wspdtczynnika smiertelnosci (SMR, z ang.
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standard mortality ratio) stosowanego wytgcznie w kohorcie pacjentéw otrzymujgcych leczenie glofita-
mabem w drugiej linii leczenia lub w stanie ECOG 2+. W przypadku wystepowania podobnych kryteriéw

w badaniach dla komparatoréw stosowano analogiczng korekte dla kazdego czynnika.

Skutecznos$¢ oraz czas leczenia obserwowane w badaniach dla poréwnywanych interwencji ekstrapolo-
wano wykorzystujgc najczesciej stosowane w analizach przezycia modele parametryczne: wyktadniczy,
Weibulla, Gompertza, log-logistyczny, log-normalny i uogdlniony gamma. Do oceny dopasowania mo-
deli do danych klinicznych wykorzystano kryteria informacyjne Akaike (AIC, z ang. Akaike information
criterion) i bayesowskie (BIC, z ang. Bayesian information criterion), wykresy log-skumulowanego ha-
zardu i ocene wizualng krzywych. Dodatkowo testowano zatozenia hazardu proporcjonalnego z wyko-

rzystaniem testu resztkowego Schoenfelda.

5.2.1 Krzywe czasu przezycia catkowitego (OS)

Przezycie catkowite w ramieniu glofitamabu estymowano na podstawie indywidualnych danych pa-
cjenta pochodzgcych z badania Dickinson 2022 (data odciecia danych OS: 16 stycznia 2023). Na podsta-
wie krzywych Kaplana-Meier’a dla glofitamabu oraz krzywych dla poszczegdlnych komparatoréw dopa-
sowano modele parametryczne standardowo stosowane do estymacji przezycia w chorobach nowotwo-
rowych: wyktadniczy, Weibull'a, log-normalny, uogdlniony gamma, log-logistyczny, Gompertz’'a oraz

gamma.

Najlepszym dopasowaniem w ramieniu wnioskowanej interwencji wedtug kryterium AIC cechowat sie
model parametryczny Gompertz’a, jednakze na podstawie oceny wizualnej za lepszy wybdr uznano

drugi w kolejnosci model uogélniony gamma.

Tabela 7 przedstawia zbiorczo modele parametryczne wybrane dla poszczegdlnych ramion analizy na

podstawie kryteriéw AIC/BIC oraz wizualnej oceny dopasowania.

Tabela 7. Modele parametryczne OS zastosowane w analizie podstawowe;.

Ramie analizy Model parametryczny
GLO (ITT) uogdlniony gamma
GLO (BR) uogdlniony gamma

GLO (POL+BR) uogodlniony gamma
GLO (PIX) uogodlniony gamma
GLO (LEN) uogdlniony gamma

GLO (CAR-T AX) uogodlniony gamma
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Ramie analizy

Model parametryczny

AESTIMO

GLO (CAR-T Tis)

GLO (TAF+LEN)

uogodlniony gamma

uogodlniony gamma

BR log-logistyczny
POL+BR uogdlniony gamma
PIX log-normalny

LEN uogdlniony gamma
CAR-T AX Gompertz'a
CAR-T Tis uogdlniony gamma
TAF+LEN log-normalny

Na ponizszym wykresie przedstawiono modele parametryczne zastosowane w analizie podstawowej.

Wykres 2. Modele parametryczne OS zastosowane w analizie podstawowe;j.
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Ekstrapolacje OS z uzyciem poszczegdlnych modeli parametrycznych dla glofitamabu zastosowane
w przypadku podstawowym oszacowano z uwzglednieniem wag z analiz MAIC/IPTW (w zalezno$ci od
konkretnego porownania), natomiast wszystkie ekstrapolacje OS dla komparatoréow (poza POL+BR)

oszacowano bez zastosowania wag.

Przeprowadzone testy proporcjonalnego hazardu (PH) odrzucono we wszystkich poréwnaniach, z wy-

jatkiem pordéwnan z piksantronem i Yescarta.
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Tabela 8. Oszacowania dla OS w przypadku podstawowym.

Glofitamab .
(7T) BR POL+BR PIX LEN CAR-T Tis TAF+LEN CAR-T Ax
Wyniki modelu, estymowany czas zycia
Sredni czas,
It 8,59 3,57 7,32 1,04 6,83 9,22 12,63 12,08
ata
Mediana
1,15 0,59 0,92 0,33 0,94 1,15 6,86 5,60
czasu, lata
Sredni czas,
o 103,10 42,79 87,87 12,52 81,95 110,64 151,56 144,99
miesigce
Mediana
czasu, mie- 13,80 7,13 11,04 3,91 11,27 13,80 82,33 67,15
sigce
Estymowane przezycie, %
1 rok 53% 32% 48% 13% 48% 52% 71% 64%
2 lata 38% 14% 32% 3% 29% 41% 57% 55%
5 lat 35% 13% 30% 3% 27% 38% 53% 51%
10 lat 30% 11% 25% 2% 23% 32% 45% 43%
20 lat 18% 7% 15% 1% 14% 19% 27% 25%

@ Nalezy zauwazy¢, ze odpowiada to niefiltrowanej, niewazonej, zbiorczej populacji dotyczacej skutecznosci z badania NP30179; dlatego nie
mozna go bezposrednio poréwnywac z komparatorami.

5.2.2 Krzywe czasu przezycia wolnego od progresji choroby (PFS)

Podobnie jak w przypadku OS, przezycie bez progresji choroby w ramieniu GLO estymowano na podsta-
wie indywidualnych danych pacjenta pochodzacych z badania Dickinson 2022 (data uciecia danych OS:
16 stycznia 2023). W przypadku ramienia komparatoréow zrédtem byty krzywe Kaplan’a-Meier’a odczy-
tane z wykreséw publikowanych w badaniach dla poszczegdlnych terapii. Dla wnioskowanej interwencji
oraz poszczegdlnych komparatoréow, krzywe PFS dopasowano za pomocg standardowych modeli para-

metrycznych. Wybdr przyjetych krzywych zestawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 9. Modele parametryczne OS zastosowane w analizie podstawowe;.

Ramie analizy Model parametryczny
GLO (ITT) uogdlniony gamma
GLO (BR) uogdlniony gamma

GLO (POL+BR) uogdlniony gamma
GLO (PIX) uogdlniony gamma
GLO (LEN) uogdlniony gamma

GLO (CAR-T AX) uogdlniony gamma
GLO (CAR-T Tis) uogdlniony gamma
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Ramie analizy Model parametryczny
GLO (TAF+LEN) uogodlniony gamma
BR log-logistyczny
POL+BR uogodlniony gamma
PIX log-normalny
LEN uogdlniony gamma
CAR-T AX Gompertz'a
CAR-T Tis uogdlniony gamma
TAF+LEN log-normalny

W przypadku referencyjnym zastosowano rozktad parametryczny do ekstrapolacji PFS na horyzont cza-
sowy modelu. Oceniajgc wizualnie krzywe, model uogdlniony gamma zapewnit najlepsze ogdlne dopa-
sowanie we wszystkich populacjach glofitamabu wykorzystanych w poréwnaniach modeli. Model uo-
gblniony gamma lepiej pasowat do malejgcego charakteru obserwowanego hazardu i ogdlnie miat nizsze
kryterium informacyjne Akaike (AIC), chociaz w oparciu o AIC model Gompertza i log-normalny byty
rowniez prawdopodobne. Jednakze w wielu populacjach glofitamabu model log-normalny niedostatecz-

nie pasowat do puli obserwowanych danych (niedoszacowany PFS).

Tabela 10. Modele parametryczne przewidywania PFS, dopasowane dla poszczegdlnych terapii wedtug
przypadku podstawowego.

Terapia Model parametryczny AIC BIC
Glofitamab (ITT) uogdlniony gamma 666,97 676,10
BR log-logistyczny 316,76 320,88
POLBR uogodlniony gamma 320,41 327,70
PIX log-normalny 347,16 352,14
LEN uogdlniony gamma 344,84 351,83
CAR-T Tis uogodlniony gamma 422,17 430,40
TAF+LEN log-normalny 344,19 348,96
CAR-T Ax Gompertza 431,18 436,41

Przyjete krzywe zobrazowano na wykresie ponizej.
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Wykres 3. Krzywe PFS zastosowane w analizie podstawowe;.
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Dla poszczegdlnych komparatoréw dopasowano odpowiednie modele parametryczne. Najlepsze dopa-

sowania (przypadek podstawowy) przedstawiono w Tabela 10

Przeprowadzone testy proporcjonalnego hazardu (PH) zostaty odrzucone we wszystkich poréwnaniach,
z wyjatkiem pordwnania z piksantronem. Nalezy jednak zauwazy¢, ze wtgczenie opcji proporcjonalnego
hazardu dla tego punktu koncowego komparatora miato znikomy wptyw na wyniki. Zatozenie dotyczgce
proporcjonalnego hazardu moze obowigzywaé w przypadku pordwnania z Yescartg, chociaz nie jest to

w petni jasne (wtgczenie opcji proporcjonalnego hazardu ma znikomy wptyw na wyniki).

Zaktada sie, ze wzgledny efekt leczenia PFS nie bedzie stabngé w czasie w przypadku obecnego modelu
podstawowego. Wybrano te opcje, poniewaz wiekszos$¢ pacjentdw nie byta leczona na tyle dtugo, ze nie
oczekuje sie wystgpienia znaczgcych zmian w obserwowanych zagrozeniach dla PFS (gwattowny spadek
bez oznak wzrostu w czasie) po tym punkcie. Nalezy zauwazy¢, ze dla wszystkich metod leczenia stosuje

sie te same zatozenia dotyczace zaniku, aby zapewnic rzetelne pordwnanie.

Szacunki modelu podstawowego dla PFS przedstawia Tabela 11.

Tabela 11. Wartosci estymowane dla PFS w poszczegdlnych schematach terapeutycznych.

Glofitamab

(ITT)? BR POL+BR PIX LEN CAR-T Tis TAF+LEN CAR-T Ax

Wyniki modelu, estymowany czas zycia

Sredni czas
| H H H H H [ [

lata
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Mediana
czasu, lata
Sredni czas,
miesigce
Mediana
czasu, mie-
sigce

1 rok
2 lata
5 lat
10 lat

20 lat

Glofitamab
(ITT) 2

BR POL+BR

PIX

LEN

Estymowane przezycie, %
przezycie,

CAR-T Tis

TAF+LEN

AESTIMO

CAR-T Ax

2Nalezy zauwazy¢, ze odpowiada to niefiltrowanej, niewazonej zbiorczej populacji dotyczacej skutecznosci z badania NP30179; dlatego nie-
mozna go bezposrednio poréwnywac z komparatorami.

53

Czas trwania leczenia (TToT)

W przypadku podstawowym, dane dotyczgce czasu trwania leczenia (TToT) z badania NP30179 lub in-

nych badan poréwnawczych (np. GO29365) wykorzystano do modelowania rzeczywistego czasu trwania

leczenia. W przypadku terapii BR, dostepna jest réwniez analiza scenariuszy, ktéra pozwala na wykorzy-

stanie informacji o maksymalnej liczbie cykli na pacjenta (Hong 2018).

W przypadku innych terapii, dla ktorych bezposrednie informacje o TToT nie byty dostepne, odpowiedni

TToT ustalono na rowny wybranemu rozktadowi parametrycznemu PFS, ograniczonemu do maksymal-

nej liczby cykli specyficznej dla konkretnego leczenia. W przypadku leczenia jednorazowego, takiego jak
) y ¢y y ) g przyp J g gO|

terapia komorkami CAR-T, przyjeto, ze czas trwania leczenia obejmuje pojedynczy cykl modelowy.
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Wykres 4. Krzywa czasu trwania leczenia (TToT) dla glofitamabu oraz odpowiednich komparatorow.
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Nalezy zauwazy¢, ze krzywe z liniami pionowymi prowadzgcymi do osi x to schematy, w ktérych wystapita progresja choroby lub przerwanie

leczenia z powodu toksycznosci, az do zakoriczenia leczenia, kiedy krzywa dazy do zera.

Ostateczne rozktady parametryczne TToT dla glofitamabu i zidentyfikowanych komparatoréw zastoso-

wanych w modelu, dopasowane do odpowiednich wykreséw KM, przedstawiono na Wykres 4. Szacunki

modelu podstawowego (base case) dla TToT przedstawiono w Tabela 12.

Tabela 12. Wartosci estymowane dla TToT w poszczegdlnych schematach terapeutycznych.
TAF+LEN  TAF+LEN

Srednia liczba
cykli
Sredni czas,
miesigce
Mediana czasu,
miesigce

0 miesiecy
6 miesiecy
12 miesiecy

18 miesiecy

Glofita-
mab?

BR
(R)

Estymowany odsetek pacjentéw nadal

POL+BR

(R)

PIX

LEN

CAR-T Tis

Wyniki modelu, czas trwania leczenia

2

(LEN)

magajacych leczenia, %

CAR-T Ax
(TAF)

@ Nalezy zauwazy¢, ze odpowiada to niefiltrowanej, niewazonej zbiorczej populacji dotyczacej skutecznosci z badania NP30179; dlatego nie-
mozna go bezposrednio poréwnywac z komparatorami.
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Pacjenci w badaniu Dickinson 2022, u ktérych wystgpifa catkowita odpowiedZ na leczenie mogli otrzy-
mywac glofitamab przez 12 cykli, o ile nie wystgpity objawy niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci

lub progresji choroby.

5.4  Zdarzenia niepozadane

W modelu uwzgledniono zdarzenia niepozgdane zwigzane z leczeniem w stopniu 3. lub wyzszym. Dane
zdarzenie niepozgdane zostato uwzglednione w analizie, jezeli wystgpito u co najmniej 2% pacjentéw
w tacznej kohorcie badan klinicznych dla poréwnywanych interwencji (z wytgczeniem CAR-T). W poniz-
szej tabeli zestawiono prawdopodobienstwa wystgpienia zdarzen niepozadanych w poszczegdlnych ra-

mionach analizy.

Tabela 13. Czestos$¢ wystepowania zdarzen niepozgdanych w stopniu nasilenia > 3.

Prawdopodobienstwo wystgpienia AEs

Zdarzenie niepozadane

GLO BR POL+BR PIX LEN CARTTIS TAF+LEN  CAR-TAX
Anemia 00020 00352 00094 0003 00057 01374 00009  0,3467
Zespot uwalniania cytokin -~ 0,0020  0,0000  0,0000  0,0000  0,0000 02024 00000  0,1208
Encefalopatia 00000 00000 00000 00000 00000 00000 00000  0,1877
Zmeczenie 00000 00038 00000 00018 00029 00342 00003 0,019
Hipofosfateria 00043 00000 00000 00000 00000 00000  0,0000  0,0000
Niedociénienie 00000 00000 00000 00018 00000 00753 0,000  0,1294
Goraczka neutropeniczna 0,0020 0,0205 0,0033 0,0044 0,0014 0,1223 0,0016 0,2643
Leukopenia 00000 00000 00075 00141 00046 00000 0,014  0,0000
Limfopenia 00024 00000 00057 00018 00000 00000  0,0005  0,0000
Obnizenie liczby neutrofili  0,0000  0,0000 0,103 00027 00000  0,1669 00000  0,0000
Neutropenia 00191 00727 00466 00246 00252 00000 00062  0,5426
Zapalenie ptuc 00000 00000 00038 0003 00020 00000 00013  0,0000
Trombocytopenia 00016 00621 00197 00071 00120 00000 00022  0,3136
Obnizenie liczby biafych o0 00000 00080 00000 00000 01374 00000 02496

krwinek

Czestosci zdarzen niepozadanych postuzyty w modelu do kalkulacji kosztow zwigzanych z AEs (Rozdziat

6.5).
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5.5  Uzytecznosci stanéw zdrowia

W celu obliczenia QALY, stanowigcych gtdwng miare efektow zdrowotnych w modelu ekonomicznym
dla glofitamabu, zdefiniowanym w modelu stanom zdrowotnym przyporzadkowano indeksy uzyteczno-

sci dla nastepujacych standw zdrowotnych:

e okres przed progresjg choroby,
e okres po progresji choroby,

e zgon.

5.5.1 Przeglad systematyczny uzytecznosci

Przeglad systematyczny uzytecznosci standw zdrowia zdefiniowanych w modelu, odpowiadajacych po-
pulacji chorych z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B, wykonano
w celu przeprowadzenia analizy kosztéw-uzytecznosci. Uzytecznosci standw zdrowia pozwalajg wyzna-
czy¢ lata zycia skorygowane o jakos¢, gtéwny wynik zdrowotny w Swietle polskich wytycznych przepro-

wadzenia analiz ekonomicznych (AOTMIT 2016, MZ 24/10/2023) i w efekcie, kalkulacje wskaznika ICUR.

Zgodne z wytycznymi AOTMIT 2016 wyszukiwanie pod katem spetnienia kryteriow wtgczenia do analizy

przeprowadzono w nastepujgcych etapach:

e wyszukiwanie abstraktéw w bazach publikacji medycznych,
e analiza streszczen, tytutdéw abstraktow,

e analiza petnych tekstéw publikacji wraz z przeszukiwaniem referencji.

Przeszukania baz informacji medycznej dokonano w dniu 25 stycznia 2024 r. w bazie informacji medycz-
nej MEDLINE (poprzez Pubmed) w oparciu o skonstruowang strategie wyszukiwania, co zapewnito od-
nalezienie wiarygodnych publikacji. Uwzgledniono publikacje w jezyku polskim oraz angielskim. Poszu-
kiwano w pierwszej kolejnosci uzytecznosci wyznaczonych w oparciu o kwestionariusz EQ-5D, poniewaz
jest on zalecany przez polskie wytyczne (AOTMIT 2016). W ponizszej tabeli przedstawiono szczegdtowe

kryteria wigczenia do badan na etapie selekcji abstraktéw, a nastepnie petnych tekstow.

Tabela 14. Kryteria wtgczenia i wykluczenia badan dotyczgcych uzytecznosci stanéw zdrowia w nawro-
towym lub opornym chtoniaku rozlanym z duzych komorek B.

Kryterium Kryteria wtgczenia Kryteria wykluczenia

Pierwotne badanie uzytecznosci, w ktérych oceny

. L A Inny rodzaj badania
uzytecznosci dokonano z zastosowaniem

Rodzaj badania
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Kryterium Kryteria wtgczenia Kryteria wykluczenia

odpowiednich metod pomiaru: kwestionariusz
EQ-5D SF-6D lub HUI (lub sposdb przedstawienia
wynikéw na to wskazuje)
Analizy ekonomiczne; do przegladu beda kwalifi-
kowane zaréwno publikacje w postaci petnych
tekstow jak i abstrakty konferencyjne.

Populacia Chorzy na zaawansowanego chtoniaka rozlanego Populacja inna niz okreslona w kryteriach wigcze-

z duzych komérek B nia
Uzytecznosci przedstawione dla standéw zdrowot- Brak uzytecznosci dla standéw zdrowotnych odpo-
Wyniki nych modelu (np. podziat na okres wolny od pro- wiadajacych co najmniej jednemu z wyrdznionych
gresji i po progresji choroby) stanéw modelu
Ocena uzytecznosci dokonana z zastosowaniem
odpowiednich metod pomiaru: kwestionariusz
EQ-5D SF-6D, HUI (lub sposdb przedstawienia wy- ) . o
Metoda pomiaru nikéw na to wskazuje) Inna metoda pom|aru niz wywemona w kryte-
- ) ) riach wiaczenia
Do przegladu bedg kwalifikowane zaréwno publi-
kacje w postaci petnych tekstow jak i abstrakty
konferencyjne.
Jezyk Angielski lub polski Inny niz okreslony w kryteriach wtaczenia

Zastosowana strategia wyszukiwania w bazie informacji medyczne MEDLINE (Pubmed) zawierata stowa
kluczowe okreslajgce jednostke chorobowg oraz odnoszace sie do termindw uzytecznosci i metod ich

pomiaru. Szczegdtowa strategia wyszukiwania oraz jej wyniki zostaty zaprezentowane w ponizszej tabeli.

Tabela 15. Strategia wyszukiwania badan dotyczacych uzytecznosci stanéw zdrowia zwigzanych z na-
wrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komaérek B (MEDLINE przez Pub-
Med).

Liczba

Nr Zapytania (kwerendy) Sl

"utility scores"[tiab] OR "utility values"[tiab] OR eurogol[tiab] OR "euro gol"[tiab] OR eg5d][tiab]
1 OR "eg-5d"[tiab] OR "hui2"[tiab] OR "hui3"[tiab] OR "health utilities index"[tiab] OR "short form 20540
six dimension"[tiab] OR "Short Form-6 dimension"[tiab] OR "sf-6d"[tiab]

2 "diffuse large B-cell ymphoma" OR DLBCL 27 559
3 #1 AND #2 12

Data ostatniego wyszukiwania: 25.01.2024 r.

W wyniku zastosowania wyzej opisanych strategii wyszukiwania uzyskano 12 wynikéw. Po wstepnym
przeanalizowaniu tytutéw i streszczen, do dalszej analizy w postaci petnych tekstéow witgczono 5 publi-

kacji.

Na zamieszczonym diagramie, zaprezentowano proces wyszukiwania pierwotnych badan uzytecznosci,
prezentujac liczbe oraz powody wykluczenia artykutéw na poziomie tytutdw i streszczen, a nastepnie

petnych tekstéw.
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Wykres 5. Diagram opisujgcy proces wyszukiwania: uzytecznosci zwigzane z przebiegiem chtoniaka roz-
lanego z duzych komorek B.

Liczba trafienn uzyskanych w poszcze-
gblnych bazach danych:

Pubmed:
tacznie:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy tytutéw i stresz-
czen:

Nieprawidtowy rodzaj badania— 3

Brak poszukiwanych metod pomiaru uzytecznosci— 4
tacznie: /

Publikacje analizowane w postaci pet-
nych tekstow:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy petnych tekstéw:
Nieprawidtowy rodzaj badania— 2
Brak poszukiwanych metod pomiaru uzytecznosci— 2
tacznie: 4

Publikacje wtgczone do przegladu:

Ostatecznie do przegladu badan uzytecznosci wigczono 1 petng publikacje: Shah 2021. W ponizszej ta-

beli zestawiono odnalezione wartosci uzytecznosci.

Tabela 16. Zestawienie uzytecznosci przedstawionych w badaniach wtgczonych do przegladu badan

uzytecznosci.
Publikacja . N . . Metoda L -~
(krai) Rodzaj publikacji Populacja / Interwencja — Wartosci uzytecznosci
Shah 2021 o il » Populacja: dorosli pa- Ocena wyjéciowa uzytecznosci:
(badanie glo- c'zi:gvjvaz c;scgrzr:/c:j] ijk_) cjencizr/rDLBCL>2 L = Progresja choroby: 0,731 (95% Cl: 0,668—
balne J porny (wigczeni do badania  FQ-5D-5L 0,793)
ieloodrod nawrotowym DLBCL, RCT SADALY)
/wieloosrod- 1 uiacych selinexor * Choroba stabilna: 0,783 (95% Cl: 0,756~
kowe) = |nterwencja: selinexor 0,809)
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Publikacja Metoda

(kraj) Rodzaj publikacji Populacja / Interwencja —— Wartosci uzytecznosci

= Odpowiedz na leczenie: 0,801 (95% Cl:
0,741-0,861)

Utrata uzytecznos$ci z powodu AEs:

= Matoptytkowos¢: -0,009 (95% Cl:-0,038;
0,020)

= Neutropenia:-0,003 (95% Cl:-0,036; 0,030)

= Niedokrwistoé¢: 0,000 (95% Cl:-0,039;
0,039)

= Zmeczenie:-0,055 (95% Cl:-0,119; 0,010)

= Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:-
0,082 (95% Cl:-0,120; -0,044)

1 Kalakonda N, Maerevoet M, Cavallo F et al. Selinexor in patients with relapsed or refractory diffuse large B-cell ymphoma (SADAL): a
single-arm, multinational, multicentre, open-label, Phase Il trial. Lancet Haematol. 7(7), e511-e522 (2020).

Publikacja stanowi opis oceny jakosci zycia pacjentéw z oporny lub nawrotowym chtoniakiem rozlanym
z duzych komorek B, otrzymujacych selinexor. Odnalezione wyniki wskazujg na wptyw progresji choroby

na jakos¢ zycia pacjentow (obnizenie z 0,783 w stanie choroby stabilnej do 0,731 w stanie progres;ji).

5.5.2 Uzytecznosci przyjete w modelu

W trakcie prowadzenia badania NP30179 zbierano dane dotyczace jakosci zycia pacjentdw leczonych
glofitamabem z wykorzystaniem kwestionariusza EORTC QLQ-C30. W celu wykorzystania otrzymanych
danych w przeprowadzonej analizie wykorzystano algorytmy stuzagce do mapowania wartosci uzyska-

nych metodg EORTC QLQ-C30 na wartosci uzytecznosci odpowiadajgce metodzie EQ-5D-5L.

Jako ze nie odnaleziono algorytmdéw mapowania uzytecznosci dotyczgcych populacji wschodnioeuro-
pejskiej, specyficznych dla chtoniakdéw, do oszacowan wykorzystano algorytmy z publikacji Proskorovsky
2014 i Longworth 2014, uznane przez NICE we wcze$niejszych analizach dotyczgcych nowotwordw he-

matologicznych.

Do mapowania wykorzystano dane pacjentéw z badania (PRO, z ang. patient-reported outcomes), ktére
spetniaty wymogi wykorzystania algorytmow mapowania, tzn. w przypadku braku koniecznych danych
dane dla danego pacjenta odrzucano. Dostepne dane dotyczyty zbiorczej populacji (n = 155), obejmuja-
cej zarowno populacje docelowg jak i pacjentéw z opornym lub nawrotowym chtoniakiem grudkowym
czy tez pacjentéw z DLBCL leczonych innymi schematami glofitamabu. Z tego wzgledu w obliczeniach
uwzgledniono tgczng populacje jako kompromis miedzy zachowaniem liczebnosci wtgczonej populacji

oraz jakosci danych.
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Uzyskane w wyniku mapowania wartosci wfasciwe dla EQ-5D-3L wykorzystano do oszacowania uzytecz-
nosci w stanach zdrowia uwzglednionych w analizie ekonomicznej: w stanie PFS on-treatment, PFS off-
treatment oraz w stanie PPS. Uzytecznosci w stanie PFS rozbito na stan w trakcie leczenia oraz bez ak-
tywnego leczenia w celu ujecia réznicy w osigganych efektach zdrowotnych pacjentéw w przypadku
przerwania leczenia, np. z powodu wystgpienia wysokiej toksycznosci czy tez ciezkich zdarzen niepoza-
danych. Miary uzytecznosci przypisywano do stanu PFS lub PPS na podstawie poréwnania daty progresji
U pacjenta z datg ewaluacji jakosci zycia pacjenta. Jezeli data oceny jakosci zycia byta pdzniejsza niz data
progresji choroby u danego pacjenta, uzytecznosci przypisywano do stanu PPS. W przypadku braku moz-
liwosci pordwnania dat z powodu cenzury danych, wyniki klasyfikowano jako nieznane i odrzucano
w dalszych obliczeniach. Analogiczne zatozenia przyjeto w trakcie przypisywania uzytecznosci do stanéw
PFS on-treatment i PFS off-treatment, przy czym date oceny jakosci zycia poréwnywano z datg przerwa-

nia leczenia. Uzytecznosci otrzymane w wyniku mapowania przedstawia kolejna tabela.

Tabela 17. Wartosci uzytecznosci mapowane na podstawie kwestionariuszy EORTC-QLQ-C30 z badania
NP30179.

Stan zdrowia Wartosé Bfad standardowy

Na podstawie Proskorovsky 2014, mapowanie bezposrednie
PFS- on treatment

PFS- off treatment

PPS
Na podstawie Longworth 2014, mapowanie posrednie
PFS- on treatment

PFS- off treatment

PPS

W analizie istnieje réwniez mozliwo$¢ wykorzystania uzytecznosci z ocen agencji NICE dla produktow

leczniczych Yescarta i Kymriah oraz piksantronu. Wymienione wartosci przedstawia Tabela 18.

Tabela 18. Uzytecznosci wykorzystane w ocenach NICE.
Stan zdrowia Wartosé Bfad standardowy

NICE TA559 (Yescarta)

PFS 0,72 0,06
PPS 0,65 0,03
NICE TA567 (Kymriah)

PFS 0,83 0,06

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



42 AESTIMO

Stan zdrowia Warto$é Bfad standardowy

PPS 0,71 0,03
NICE TA306 (piksantron, ocena podstawowa)

PES 0,81 0,06
PPS 0,60 0,03
NICE TA306 (piksantron, ocena ostateczna)

PES 0,76 0,06

PPS 0,68 0,03

W analizie podstawowej wykorzystano uzyteczno$ci mapowane z wykorzystaniem algorytmu Longworth
2014, poniewaz w przeciwienstwie do algorytmu Proskorovsky 2014 zostat on zwalidowany w badaniu

Woodcock 2018.

W obliczeniach uwzgledniono réwniez obnizenie uzytecznosci z powodu wystgpienia zdarzen niepoza-
danych, dla ktorych zrodtem danych byty dane literaturowe oraz opinie ekspertdw. Obnizenie uzytecz-
nosci naliczano w kazdym cyklu modelu. Wyjatek stanowity terapie CAR-T, dla ktérych zdarzenia niepo-
zadane wystepujg w pierwszych 2-3 tygodniach od podania, dlatego warto$¢ uzytecznosci obnizono

w pierwszym cyklu obliczeniowym.

Mozliwe jest réwniez uwzglednienie uzytecznosci u pacjentéw w trakcie leczenia oraz przy braku aktyw-
nego leczenia, w zaleznosci od dtugosci okresu do momentu wystgpienia zgonu. Wartos$ci szacowano na

podstawie algorytmu Longworth 2014 (zob. Tabela 19).

Tabela 19.Wartosci uzytecznosci dla réznego czasu do wystgpienia zgonu.

w
m

Status leczenia Okres Wartosé

zgon <10 tyg.
10 tyg. < zgon < 30 tyg.
w trakcie terapii
30 tyg. < zgon <60 tyg.
zgon > 60 tyg.
zgon <10 tyg.
10 tyg. < zgon < 30 tyg.

brak aktywnego leczenia
30 tyg. < zgon <60 tyg.

zgon > 60 tyg.

W obliczeniach uwzgledniono réwniez korekte uzytecznosci dla standw zdrowia zalezne od wieku, osza-

cowane na podstawie metody Ara i Brazier (Ara 2010). Korekte oparto o estymacje liniowg zmian
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wartosci uzytecznosci w populacji ogélnej w funkcji zaleznej od wieku i pfci. Korekte uwzgledniono
w analizie podstawowej jako proporcjonalng utrate uzytecznosci w zaleznosci od wieku pacjentéw

w modelu.

Wartosci uzytecznosci przyjete w analizie podstawowej przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 20. Wartosci uzytecznosci przyjete w analizie podstawowej.

Stan zdrowia Wartosé Bfad standardowy

PFS- on treatment

PFS- off treatment

PPS

6 Analiza kosztow

W analizie ekonomicznej uwzgledniono nastepujace rodzaje kosztéw:

e koszty poréwnywanych interwencji:
o glofitamabu,
o polatuzumab wedotyny, bendamustyna, rytuksymab,
o tafasytamab, lenalidomd,
o lenalidomid,
o piksantron
o bendamustyna, rytuksymab,
o aksykabtagenu cyloleucelu,
o tisagenlecleucelu,
e koszty podania lekdw,
e koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,
e koszty leczenia zdarzen niepozgdanych,
e koszty monitorowania choroby po progresji,

e koszt opieki terminalnej nad pacjentem.

Nie uwzgledniono przy tym kosztdw ponoszonych przez pacjenta, a takze kosztow posrednich, co jest

zgodne z przyjeta w analizie perspektywa ptatnika publicznego.
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Uwzglednione w analizie ceny jednostkowe lekdw obecnie refundowanych pochodzg z najbardziej ak-

tualnych danych NFZ, MZ i danych przetargowych:

o obwieszczenia Ministra Zdrowia na 1 stycznia 2024 r. (MZ 11/12/2023),

o komunikat dotyczacy sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stosowanych
w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do listopada 2023 r. (DGL
22/01/2024),

o uchwaty rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2023 r. (UR NFZ 24/2023/1V),

o raport refundacyjny o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametrow okreslonych w usta-
wie lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych
wyrobow medycznych za styczen—czerwiec 2023 r. (DGL 01/09/2023),

o platforma zakupowa dla podmiotéw publicznych (platformazakupowa.pl).

Metodyke oraz zrédta dla przeprowadzonego oszacowania powyzszych kosztow przedstawiono w kolej-

nych podrozdziatach.

6.1 Koszty jednostkowe porownywanych interwencji

Koszty jednostkowe produktu leczniczego Columvi przyjete zgodnie z wnioskowanymi warunkami obje-

cia refundacjg (zob. Rozdziat 3), przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 21. Koszty jednostkowe leku Columvi.

Opakowanie Cena dla ptatnika (za opakowanie) Cena dla ptatnika (za mg)
Columvi, 1 fiol. 2 2,5 mg - _
Columvi, 1 fiol. a 10 mg - -

I  ofsorubicyny, gemcytabiny, lenalidomu, ok-

saliplatyny i rytuksymabu oszacowano na podstawie komunikatu dotyczgcego Sredniego kosztu rozli-
czenia wybranych substancji czynnych stosowanych w programach lekowych i chemioterapii za okres
od stycznia 2018 r. do listopada 2023 r. (DGL 22/01/2024). Ceny jednostkowe dla wymienionych sub-

stancji czynnych przyjeto jako cene z ostatniego dostepnego miesigca rozliczeniowego, tzn. ceny
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z listopada 2023 r. Ceny jednostkowe dla cyklofosfamidu, obinutuzumabu, polatuzumabu wedotyny, ta-
fasytamabu, winkrystyny, piksantronu i fludarabiny oszacowano na podstawie najnowszych odnalezio-

nych danych przetargowych (zob. Zatgcznik 14.4).

Dodatkowo wykorzystujgc dane z uchwaty rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania
z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2023 r. (UR NFZ 24/2023/1V) i raport refun-
dacyjny o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslonych w ustawie lekéw, sSrodkdéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za
styczen-czerwiec 2023 r. (DGL 01/09/2023) oszacowano ceny jednostkowe aksykabtagenu cyloleucelu,

tisagenlecleucelu oraz piksantronu. Szczegdtowe obliczenia przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 22. Oszacowanie cen jednostkowych aksykabtagen cyloleucelu, tisagenlecleucelu oraz piksan-
tronu.

Parametr aksykabtagen cyloleucel tisagenlecleucel piksantron Zrédto

Informacja o wielkosci
kwoty refundacji i pozo-
statych parametrow
okreslonych w ustawie
lekow, srodkow spozyw-

Kwota refundacji 12 795 679,62 zt 26 101 440,00 zt 144 316,49 czych specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego
oraz jednostkowych wy-

robéw medycznych za
styczen—czerwiec 2023 r.
(DGL 01/09/2023)

Leczenie szpitalne- pro-
gramy lekowe — jed-
nostki rozliczeniowe. Za-
tacznik do Uchwaty Rady

Li li h
iczba rozliczonyc NFZ w sprawie przyjecia

jednostek rozliczenio- 9 wor. 19 zest. 2987 mg
okresowego sprawozda-
wych . . .
nia z dziatalnosci Naro-
dowego Funduszu Zdro-
wia za Il kwartat2023 r.
(UR NEZ 24/2023/1V)
Sred”'t""y\ffn"aa efek- 142171218 wor. 1373 760,00 21/zest. 48,32 7t/mg 1578 p°WV;CSiZV°h warto-

Dodatkowo na podstawie kwoty refundacji produktu leczniczego Encortolon 5 mg oraz liczby zrefundo-
wanych opakowan zamieszczonych w DGL 01/09/2023 obliczono koszt jednostkowy prednizolonu. Ze-

stawienie cen jednostkowych przyjetych w analizie podstawowej zestawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 23. Ceny jednostkowe wybranych substancji czynnych.

Substancja czynna

cyklofosfamid
obinutuzumab
polatuzumab wedotyny
tafasytamab
winkrystyna
fludarabina

aksykabtagen cyloleucelu

Cena jednostkowa
I
I
I
0,0606 zt/mg
6,1560 zt/mg
223,14 zt/mg
20,20 zt/mg
25,55 zt/mg

3,0982 zt/mg

1421 742,18 zt/worek

AESTIMO

Zrédto

platformazakupowa.p!

tisagenlecleucel 1373 760,00 zt/zestaw DGL 01/09/2023 i UR NFZ 11/24/2023
piksantron 48,32 zt/mg
prednizolon 0,0592 zt/mg DGL 01/09/2023
doksorubicyna 0,6057 zt/mg
gemcytabina 0,0468 zt/mg
lenalidomid 0,4029 zt/mg DGL 22/01/2024
oksaliplatyna 0,3593 zt/mg
rytuksymab 3,6040 zt/mg

Koszty jednostkowe, wraz z zuzyciem substancji czynnych, postuzyty do kalkulacji cyklicznego kosztu po-

réwnywanych interwencji (zob. Rozdziat 6.2).

6.2 Zuzycie lekow i koszt cyklu leczenia

Srednia liczbe zuzytych jednostek (miligramdw) substancji czynnych w przeliczeniu na miesieczny cykl
modelu obliczono jako iloczyn liczby zuzytych jednostek (miligraméw) zgodnie z planowanym dawko-

waniem oraz wzglednej intensywnosci dawki (RDI) poszczegdlnych substancji czynnych.

Wzgledne intensywnosci dawkowania wraz ze $rednim zuzyciem poszczegdlnych substancji czynnych

przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 24. Dawkowanie substancji czynnych.

Diugosc Dawkowanie Wielkos¢ RDI*

Schemat Substancja Cykl cykiu [dni] dawki na cykl

GLO obinutuzumab 0 7 1000 mg 1000mg 100%

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



47
Schemat Substancja Cykl
1
glofitamab 2
3+
polatuzumab 1-6
POL+BR bendamustyna 1-6
rytuksymab 1-6
bendamustyna 1-6
BR
rytuksymab 1-6
1
tafasytamab 2-3
TAF+LEN
4+
lenalidomid 1-12
LEN lenalidomid 1+
PIX piksantron 1-6
aksykabtagen cyloleucelu 1
CAR-T

tisagenlecleucel

1

Dtugosé
cyklu [dni]

7
7
21
21
21
21
21

21

28

28

28

28

90 mg/m2 p.c. 1. 2. dniu cyklu co 21 dni

90 mg/m2 p.c. w 1.i 2. dniu cyklu co 21 dni

12 mg/kg m.c. wdniach 1., 4., 8., 15.i 22.
12 mg/kg m.c. w dniach 1., 8., 15.i 22.
12 mg/kg m.c. w dniach 1. 15.

25 mg raz na dobe w dniach 1-21
25 mgraz na dobe w dniach 1-21
50 mg/m2 p.c. w dniach 1., 8. 15.
pojedyncza dawka limfocytow T CAR+

pojedyncza dawka limfocytow T CAR+

Dawkowanie

2,5 mgw 1. dniu cyklu
10 mg w 1. dniu cyklu
30 mg co 21 dni

1,8 mg/kg m.c. co 21 dni

375 mg mg/m2 p.c. co 21 dni

375 mg mg/m2 p.c. co 21 dni

AESTIMO

Wielkoéé
dawki na cykl

2,50 mg
10,00 mg
30,00 mg
134,90 mg
334,8 mg
697,52 mg
334,8 mg
697,52 mg

4 496,77 mg

3597,41 mg

1798,71 mg

525,00 mg

525,00 mg

279,00 mg
1 worek

1 zestaw

RDI*

100%

100%
100%
100%
100%
100%
100%
100%
100%
70,4%
76,0%
100%
100%

100%

Srednie zuzycie poszczegdlnych substancji czynnych obliczono na podstawie planowanego dawkowania

w zatgczniku B.12.FM. do MZ 11/12/2023, na podstawie kart charakterystyki produktu leczniczego wta-

$ciwych dla danych substancji czynnych oraz charakterystyki pacjentéw z badania NP30179.

W nastepnej tabeli przedstawiono cykliczne koszty leczenia w ramach uwzglednionych schematow le-

czenia.

Tabela 25. Cykliczny koszt schematow stosowanych w leczeniu DLBCL.

Schemat

GLO

POL-BR

BR

TAF-LEN

Columvi (glofitamab)

Cykl
0
1
2

3+
1-6

1-6

2-3

4-12

Cykliczny koszt (7 dni)

I
N
I
I
10928,93 zt
954,89 zt
36 385,55 zt

18 217,20 zt

9133,03 zt

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Schemat Cykl Cykliczny koszt (7 dni)
13+ 9084,17 zt
LEN 1+ 52,74 74
PIX 1-6 4071,34 zt
CAR-T (aksykabtagen cyloleucelu) 1 1421742,18 zt*
CAR-T (tisagenlecleucel) 1 1373 760,00 zt*

*jednorazowy koszt leku rozliczany w 1. dniu pierwszego cyklu rozliczeniowego

Koszty substancji czynnych naliczano zgodnie z dawkowaniem przez okres przebywania pacjentow na

terapii.

6.3 Koszty administracji leczenia

W analizie uwzgledniono sposoby rozliczania wizyt zwigzanych z administracjg leczenia specyficzne dla
polskiego systemu zdrowia, w zaleznoéci od drogi administracji leku oraz sposobu jego refundacji. Swiad-
czenia podania substancji czynnych w programach lekowych lub chemioterapii mogg by¢ realizowane
w trybie ambulatoryjnym, jednodniowym lub hospitalizacji, a o wyborze trybu podania leku decyduje
lekarz na podstawie drogi podania leku, czasu podania oraz ewentualnej koniecznos$ci obserwacji pa-
cjenta po podaniu leku pod katem ewentualnych objawdéw ubocznych. Swiadczenie w trybie ambulato-
ryjnym wykonywane jest przede wszystkim w przypadku podania lub wydania pacjentom leku w postaci
tabletek lub kapsutek. Z kolei podawanie lekéw w infuzji dozylnej wymaga zazwyczaj hospitalizacji on-
kologicznej. W tabeli ponizej przedstawiono charakterystyke Swiadczen NFZ z ,Katalogu $wiadczen i za-
kreséw - leczenie szpitalne - programy lekowe” (zat. 1k do NFZ 175/2023/DGL) oraz ,Katalogu $wiad-
czen podstawowych - CTH” (zat. 1 do NFZ 62/2023/DGL), w ramach ktérych potencjalnie mozliwe jest

rozliczenie kosztu podania lekdw uwzglednionych w niniejszej analizie.

Tabela 26. Swiadczenia potencjalnie zwigzane z podaniem lekéw w ramach leczenia nawrotowego lub
opornego chtoniaka rozlanego z duzych komorek B stosowanych w programie lekowym (zat.
1k do NFZ 175/2023/DGL) oraz chemioterapii (zat. 1 do NFZ 62/2023/DGL).

Kod swiadczenia Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa Koszt*

hospitalizacja zwigzana z wykonaniem pro-

5.08.07.0000001 486,72 798,22 zt
gramu
5.08.07.0000004 przyJe;aAe pacjenta w tryblle ambulatoryjnym 108,16 177,38 24
zwigzane z wykonaniem programu
5.08.05.0000175 hospitalizacja jednego dnia zwigzana z poda- 390 639,60 2t

niem leku z czesci A katalogu lekéw

*Aktualng $rednig cene punktu w zakresie realizacji programow lekowych i chemioterapii przyjeto na poziomie 1,64 zt, zgodnie z zaakcepto-
wang do realizacji przez Ministra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Z wyjagtkiem prednizolonu, cyklofosfamidu i lenalidomidu wszystkie substancje czynne uwzglednione
w analizie podawane sg w infuzji dozylnej. W zwigzku z powyzszym w analizie podstawowej przyjeto

koszt podania substancji czynnych na poziomie wyceny Swiadczen hospitalizacji jednodniowej, tj.

e 798,22 zt w kazdym dniu podania lekdéw w ramach programu lekowego (Swiadczenie , hospita-
lizacja w trybie jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu”; zat. 1k do NFZ
175/2023/DGL)

e 639,60 zt w kazdym dniu podania lekdow w ramach katalogu chemioterapii (Swiadczenie ,hospi-
talizacja jednego dnia zwigzana z podaniem leku z czesci A katalogu lekéw”; zat. 1 do NFZ

62/2023/DGL)

Dla lenalidomidu w monoterapii uwzgledniono koszt podania leku zwigzany przede wszystkim z wyda-
niem leku pacjentowi. W obliczeniach przyjeto koszt $wiadczenia 5.08.05.0000173 ,podstawowa po-
rada ambulatoryjna dotyczgca chemioterapii” (zat. 1 do NFZ 62/2023/DGL) o wartosci 296,84 zt. Koszt

ten naliczano pierwszego dnia cyklu obliczeniowego co 4 tygodnie.

Ze wzgledu na réznice w procedurach przygotowawczych przed podaniem lekéw Kymriah i Yescarta,
koszty podania powyzszych terapii analizowano oddzielnie na podstawie ChPL Kymriah, ChPL Yescarta,
badan klinicznych JULIET (Kymriah) i ZUMA-1 (Yescarta) oraz odpowiednich analiz ekonomicznych
(AE Yescarta 2021; AE Kymriah 2020; AE Kymriah 2023). Przed podaniem preparatu, pacjenci poddawani
sg etapowi przygotowawczemu, ktéry obejmuje leukafereze i namnazanie limfocytéw, chemioterapie

pomostowg (w przypadku produktu Kymriah) oraz chemioterapie limfodeplecyjna.
Leukafereza

Leukafereza to procedura polegajgca na separacji limfocytéw T z krwi petnej od pacjenta, po czym na-
stepuje ich mnozenie. Zgodnie z zarzadzeniem prezesa NFZ zmieniajgcym zarzgdzenie w sprawie okre-
Slenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne oraz leczenie szpitalne —
$wiadczenia wysokospecjalistyczne (zat. 3 do NFZ 190/2023/DS0OZ) pobranie limfocytdw rozliczane jest
wg faktury wystawionej przez osrodek wykonujacy zabieg, przez co brak jednoznacznie okreslonej wy-
ceny $wiadczenia. Z tego wzgledu w obliczeniach postuzono sie raportem AOTMIT dotyczgcym ustalenia
taryfy Swiadczen pobierania i przetoczenia limfocytow (AOTMIT 2017). Dodatkowo na podstawie AE Ky-
mriah 2023 rozliczono $wiadczenie 5.53.01.0000003 ,,Przetoczenie limfocytow dawcy (DLI)” (zat. 3 do
NFZ 190/2023/DSOZ) o wycenie 2 471,64 zt. Szczegdtowe obliczenia kosztow leukaferezy przedstawiono

w ponizszej tabeli.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Tabela 27. Oszacowanie kosztu leukaferezy.

Swiadczenie Wycena $wiadczenia Zrédto
t.3 do NFZ 190/2023/DS0OZ, AOTMIT
Pobranie limfocytéw dawcy (DLI) 4 964,16 zt 2 © / / ’ !
2017
Przetoczenie limfocytow dawcy (DLI) 2 471,64 zt* zat. 3 do NFZ 190/2023/DSOZ
Catkowity koszt leukaferezy 7 165,80 zt Suma powyzszych wartosci

*Warto$¢ punktowa $wiadczenia 5.53.01.0000003 wynosi 1 437 (NFZ 190/2023/DS0Z). Aktualng $rednig cene punktu w zakresie realizacji
programdw lekowych i chemioterapii przyjeto na poziomie 1,72 zt, zgodnie z zaakceptowana do realizacji przez Ministra Zdrowia wyceng
AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

Czestosci wykonywania procedury leukaferezy dla terapii aksykabtagenem cyloleucelu, tisagenlecleuce-
lem okreslono na podstawie kart charakterystyk produktow dla produktow leczniczych Kymriah (ChPL
Kymriah) i Yescarta (ChPL Yescarta). W badaniu Juliet dla tisagenlecleucelemu, sposréd 167 pacjentéow
pobrano materiat poczatkowy, 115 otrzymato infuzje leku (167/115 x 100% = 145%). Z kolei w badaniu
ZUMA-1 wsréd 111 pacjentow, ktérych poddano leukaferezie, 101 pacjentow otrzymato produkt lecz-
niczy Yescarta (111/101 x 100% = 110%).

Chemioterapia pomostowa

Chemioterapia pomostowa stuzy ustabilizowaniu choroby w trakcie oczekiwania pacjenta na wytworze-
nie leku i jego pdzniejszy wlew. Na podstawie AWA Kymriah 2023 okreslono koszt lekowy chemioterapii
pomostowej na 3 081,44 zt jako koszt zastosowania schematu R-GemOx. Catkowita dtugos¢ podania le-
kow w schemacie wynosi 2 dni, co przyjeto w oszacowaniu kosztéw terapii. Zgodnie z programem leko-
wym B.12.FM. ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komorkowe (ICD-10: C82, C83, C85)” przed podaniem
aksykabtagenu cyloleucelu albo tisagenlecleucelu zaleca sie zastosowanie premedykacji zgodnie z zapi-
sami aktualnych Charakterystyk Produktéw Leczniczych. W zwigzku z powyzszym jako koszt administra-
cji chemioterapii pomostowej rozliczono swiadczenie 5.08.07.0000003 , hospitalizacja w trybie jedno-

dniowym zwigzana z wykonaniem programu” o wycenie 798,22 zt.

Na podstawie ChPL Kymriah terapie pomostowg otrzymato 90% pacjentéw (103/115 x 100%). Z kolei
w badaniu ZUMA-1 zastosowanie chemioterapii pomostowej pomiedzy leukaferezg a chemioterapia

limfodeplacyjng byto niedozwolone.

Chemioterapia limfodeplecyjna

Zgodnie z ChPL Kymriah i ChPL Yescarta przed podaniem leku konieczne jest kondycjonowanie przed
leczeniem (chemioterapia limfodeplecyjna). W analizie ekonomicznej dla produktu leczniczego Kymriah

w leczeniu R/R DLBCL koszt chemioterapii limfodeplecyjnej oszacowano na 403,95 zt (AE Kymriah 2020),

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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z kolei w AE Yescarta 2020 koszt kondycjonowania okreslono na 656,63 zt. Niniejsze koszty uwzgled-
niono w analizie aktualizujgc je o wspotczynnik inflacji wynoszgcy 1,11. Catkowity koszt terapii w ramie-

niu CAR-T Tis i CAR-T Ax wynosi kolejno 446,90 zt i 726,46 zt.

Analogicznie do oszacowania kosztéw, odsetki pacjentéw otrzymujacych leczenie przyjeto na podstawie

AE Yescarta 2020 i AE Kymriah 2020. Wynoszg one odpowiednio 101,85% i 92,5%.

Podanie lekéw i monitorowanie stanu pacjentow

Terapie CAR-T finansowane sg w Polsce w ramach programu lekowego B.12.FM. ,Leczenie chorych na
chtoniaki B-komdrkowe (ICD-10: C82, C83, C85)”. Zaréwno CAR-T Tis jak i CAR-T Ax wymagania podania
leku we wlewie dozylnym. Ponad to zgodnie z NICE 2021 zawierajgcym dane statystyczne o hospitalizacji
pacjentéw w latach 2020/2021, przecietna dtugosé hospitalizacji pacjentéw zwigzanej z monitorowa-
niem pacjentéw po podaniu terapii CAR-T wynosi 7,9 dnia. W zwigzku z powyzszym u wszystkich pacjen-
téw otrzymujgcych terapie CAR-T rozliczono $wiadczenie 5.08.07.0000001 ,hospitalizacja zwigzana
z wykonaniem programu” o wycenie 798,22 zt (zob. Tabela 26), co daje taczny koszt hospitalizacji wyno-

szacy 7 104,17 z+ (798,22 zt x 8,9 dni).

W ponizszej tabeli zestawiono wymienione koszty z uwzglednieniem odsetkdw pacjentow, u ktérych

poszczegdlne Swiadczenia sg wykonywane.

Tabela 28. Koszty podania CAR-T.

CAR-T Tis CAR-T Ax
Swiadczenie Koszt swiadczenia
Odsetek pacjentow Wycena Odsetek pacjentow Wycena
Leukafereza 7 165,80 zt 145% 10 405,99 7t 110% 7 875,29 7t
Chemioterapia po-
4 677,88 zt 90% 4 210,09 zt 0% 0,00 zt
mostowa
Chemioterapia fim- 3034,89 zt 93% 2808,18 2t 102% 3134,57 2t
foplecyjna
Podanie CAR-T 798,22 zt 100% 798,22 zt 100% 798,22 zt
Monit i
onitorowanie 6 305,94 2t 100% 6305,94 7t 100% 6 305,94 7t
stanu pacjentéw
Catkowity koszt podania CAR-T 28 602,97 zt 18 951,80 zt

Koszty podania dla pozostatych substancji czynnych naliczano w stanie PFS w okresie zgodnym z przyje-

tym czasem trwania terapii (zob. Rozdziat 5.2.2).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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6.4  Koszty diagnostyki i monitorowania w stanach zdrowotnych

Cykliczne (miesieczne) koszty diagnostyki i monitorowania choroby oszacowano oddzielnie dla nastepu-

jacych standow zdrowotnych:

e w stanie wolnym od progresji choroby (leczenie w ramach programu lekowego),
e w stanie wolnym od progresji choroby (chemioterapia),
e w stanie wolnym od progresji choroby (po zakorczeniu aktywnego leczenia — off-treatment)

e po wystgpieniu progresji choroby.

Przed rozpoczeciem terapii CAR-T u pacjentéw konieczne jest przeprowadzenie badan umozliwiajgcych
zakwalifikowanie pacjenta do leczenia. W zwigzku z powyzszym w pierwszym cyklu analizy dla wszyst-
kich terapii CAR-T uwzgledniono koszt Swiadczenia 5.08.07.0000023 , kwalifikacja do leczenia w progra-
mie lekowym oraz weryfikacja jego skutecznosci” (zat. 1k do NFZ 175/2023/DGL), ktérego koszt wyce-
niono na 554,32 zt.

Dla terapii w ramach programu lekowego (wnioskowana interwencja), zatozono, ze catos¢ kosztow zwig-
zanych z diagnostykg oraz monitorowaniem przebiegu choroby w okresie wolnym od progresji bedzie
zawarta w ryczatcie diagnostycznym odpowiednim dla danej terapii (zat. 11 do NFZ 175/2023/DGL). Wy-

cene jednostkowg oraz miesieczng $wiadczen przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 29. Koszty zwigzane z diagnostyka oraz monitorowaniem w trakcie leczenia w ramach pro-
gramu lekowego.
Koszt diagnostyki i moni-

Wycena $wiadczenia torowania
w przeliczeniu na miesigc

Swiadczenie Wartos¢ punktowa WYcena_ punktu
rozliczeniowego *

Diagnostyka w progra-
mie leczenia chorych na
chtoniaki B-komorkowe
(piksanstron, polatuzu-
mab, tafasytamab, ibru-
tynib) — 1 rok leczenia

25285 4.146,74 zt 345,56 zt

Diagnostyka w progra-
mie leczenia chorych na
chtoniaki B-komorkowe 2 997,63 1,64 zt 4916,11 zt 409,68 zt
(obinutuzumab) — 1 rok
terapii

Diagnostyka w progra-
mie leczenia chorych na
chtoniaki B-komorkowe
(obinutuzumab, tafasy-
tamab, ibrutynib) -2 i
kolejny rok terapii

1112,64 1824,73 zt 152,06 zt

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Koszt diagnostyki i moni-
Wycena $wiadczenia torowania
w przeliczeniu na miesigc

Wycena punktu

Swiadczenie Wartos¢ punktowa - . o
rozliczeniowego

Diagnostyka w progra-
mie leczenia chorych na

chtoniaki z duzych ko-

mérek B aksykabtage-

nem cyloleucelu albo 4780 7 839,20 zt 653,27 zt
tisagenlecleucelem albo

breksukabtagenem au-

toleucelu — monitoro-

wanie terapii

*Aktualna $rednig cene punktu w zakresie realizacji programoéw lekowych przyjeto na poziomie 1,64 zt, zgodnie z zaakceptowana do realizacji
przez Ministra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

Koszty ryczattu za diagnostyke naliczano zgodnie z zapisami § 24 Zarzadzenia nr 175/2023/DGL w spra-
wie okreslenia warunkow zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy

lekowe (NFZ 175/2023/DGL), w szczegdlnosci:

e dla terapii, ktorych okres leczenia moze przekraczac 1 rok (TAF+LEN, LEN) - proporcjonalnie do
liczby miesiecy leczenia Swiadczeniobiorcy w programie,

e dla terapii, ktorych okres leczenia trwa nie dtuzej niz 1 rok (GLO, PIX, POL+BR) — w catosci (u pa-
cjentéw, ktérzy ukonczyli petny zaplanowany kurs leczenia) lub proporcjonalnie do liczby mie-
siecy leczenia $wiadczeniobiorcy w programie w sytuacji, gdy w trakcie terapii pacjent zostat

wytgczony z programu lub zmart.

Koszt kwalifikacji do terapii CAR-T wraz z kosztami diagnostyki i monitorowania rozliczono w pierwszym
cyklu obliczeniowym analizy. Tabela 30 przedstawia oszacowane koszty diagnostyki w programie leko-

wym wykorzystane w analizie podstawowej.

Tabela 30. Koszty diagnostyki i monitorowania pacjentow leczonych terapiami w ramach programu

B.12.FM.
Schemat leczenia Sposdb rozliczenia swiadczenia Koszt diagnostyki
GLO Jednorazowo w pierwszym cyklu 1648,46 zt
Proporcjonalnie do przezycia pacjenta (ryczatt 414674 21
roczny- rok 1)
TAF+LEN
Proporcjonalnie do przezycia pacjenta (ryczatt 182473 21
roczny- rok 2)
PIX Jednorazowo w pierwszym cyklu 1311,49 zt
POL+BR Jednorazowo w pierwszym cyklu 1 861,06 zt
CAR-T Jednorazowo w pierwszym cyklu 7 839,20 zt

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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W przypadku pacjentdéw otrzymujgcych chemioterapie raz w miesigcu naliczono $wiadczenie
5.08.05.0000008 ,,okresowa ocena skutecznosci chemioterapii” z Katalogu Swiadczerh wspomagajacych
(zat. 1j do NFZ 17/2022/DGL); wycene jednostkowg oraz miesieczng swiadczenia przedstawiono w po-

nizszej tabeli.

Tabela 31. Koszty swiadczen w ramach diagnostyki i monitorowania pacjentow przed progresjg cho-

roby.
Swiadczenie Wartos¢ punktowa Cena punktu rcizllczenlo- Cena $wiadczenia le&Sl.eczny k.OSZt
wego $wiadczenia
Okresowa ocena skutecz- 270,4 1,64 7t 443,46 7t 443,46 7t

nosci chemioterapii

*Aktualna $rednig cene punktu w zakresie realizacji chemioterapii przyjeto na poziomie 1,64 zt, zgodnie z zaakceptowana do realizacji przez
Ministra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

Powyzsze koszty naliczano w trakcie aktywnego leczenia pacjentéw terapiami refundowanymi z kata-

logu chemioterapii lub w ramach programu lekowego.

U niektérych pacjentéw w stanie PFS mozliwe jest wystgpienie koniecznosci przerwania terapii, m.in.
z powodu wystgpienia ciezkich zdarzen niepozadanych. Z tego wzgledu oszacowano koszt diagnostyki
i monitorowania pacjentéw w stanie off-treatment, u ktorych w dalszym ciggu nie nastgpita progresja

choroby. Zestawienie koszt uwzglednionych w analizie przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 32. Oszacowanie kosztow monitorowania pacjentéw w stanie off-treatment PFS oraz PPS.

Czestoscé rozliczania  Czestosc rozliczania
Swiadczenie Koszt $wiadczenia  $wiadczenia w stanie $wiadczenia w stanie Zrédto
PFS w tygodniu PPS

Czestos¢ wykonywania $wiad-
czenia na podstawie TA6409,

Wizyta u onkologa 125,25 7t 0,11 0,08 koszt $wiadczenia W12 Swiad-
czenie specjalistyczne 2-go
typu (NFZ 57/2023/DS02)

Czestos¢ wykonywania $wiad-
czenia na podstawie TA6409,

Wizyta u hematologa 125,25 7t 0,05 0,25 koszt $wiadczenia W12 Swiad-
czenie specjalistyczne 2-go
typu (NFZ 57/2023/DS0Z)

Czestos¢ wykonywania $wiad-
czenia na podstawie TA6409,

Wizyta u radiologa 125,25 7t 0,08 0 koszt $wiadczenia W12 Swiad-
czenie specjalistyczne 2-go
typu (NFZ 57/2023/DS0OZ)

Czestos¢ wykonywania $wiad-
czenia na podstawie TA649,
614,80 zt 0,08 0 koszt $wiadczenia
5.03.00.0000099 ,TK innej
okolicy anatomicznej bez

Tomografia kompute-
rowa
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Czestosé rozliczania  Czesto$c rozliczania
Swiadczenie Koszt $wiadczenia  $wiadczenia w stanie $wiadczenia w stanie Zrédto
PFS w tygodniu PPS
wzmochnienia kontrastowego i
co najmniej dwie fazy ze
wzmochieniem kontrasto-
wym” (NFZ 57/2023/DS02)

Czestos¢ wykonywania swiad-
czenia na podstawie TA649,
N koszt $wiadczenia
Hospitalizacja 1 125,04 zt 0,06 0,05 5.08.05.0000170 , hospitaliza-

cja hematologiczna u doro-
stych”
Tygodniowy koszt monitorowania w stanie off-treatment oszacowano na 124,11 zt. Obliczono réwniez
koszt monitorowania pacjentéw w stanie po progresji choroby. Cykliczny koszt okreslono na 107,38 zt

na tydzien. Dodatkowo na potrzeby niniejszej analizy obliczono koszty zwigzane z przeprowadzeniem

badan diagnostycznych po przerwaniu leczenia.

Tabela 33. Koszty diagnostyki pacjentéw w stanie off-treatment PFS.

Czestos¢ rozliczania $wiadcze-

Badanie Koszt badania nia w stanie PFS Zrédto

ECG 125,25 zt 15,90% TA649, NFZ 57/2023/DS0OZ
MUGa 603,20 zt 7,90% TA649, NFZ 57/2023/DS0OZ
MRI 1120,85 zt 4,00% TA649, NFZ 57/2023/DS0OZ

PET-CT 4556,53 2t 1,70% TAZ;% g;gﬁ;;’oy ‘

Biopsja szpiku kostnego 564,46 zt 13,60% TA649, AMB 57/2023

Suma iloczynéw kosztéw ba-

Jednorazowy koszt diagnostyki 266,63 2t dar i odsetka pacjentéw, u

ktérego dane badanie wyko-
nano

w stanie off-treatment PFS

Koszty diagnostyki i monitorowania choroby naliczano w okresie przebywania kohorty pacjentéw w od-

powiednich stanach zdrowia (PFS, po progresji).

6.5 Koszt leczenia zdarzen niepozgdanych

Koszty leczenia poszczegdlnych zdarzen niepozgdanych oszacowano przyjmujac zatozenie, ze kazdora-
zowe wystgpienia zdarzenia wymaga hospitalizacji pacjenta. Zatozenie to jest spdjne z definicjg zdarzen
niepozadanych 3. i 4. stopnia uwzglednionych w modelu — wyjatkiem jest zmeczenie, ktérej koszt lecze-
nia oszacowano na podstawie kosztu pojedynczej konsultacji ambulatoryjnej. Koszt pojedynczej hospi-

talizacji dla pozostatych zdarzen niepozgdanych oszacowano przypisujgc kazdemu z wyszczegdlnionych
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zdarzen odpowiednig grupe z katalogu Jednorodnych Grup Pacjentow (JGP), w ramach ktérej mozna
rozliczy¢ hospitalizacje zwigzang z tym zdarzeniem. Przypisujgc grupy JGP kierowano sie kodami klasyfi-
kacji ICD-10 zdarzen niepozadanych oraz statystykami NFZ dotyczgcymi liczby hospitalizacji przypisa-
nych danym kodom w ramach grupy, starajac sie wyselekcjonowac najbardziej odpowiednig grupe dla
danego zdarzenia (tj. o najwyzszym odsetku hospitalizacji odpowiadajgcych rozwazanemu kodowi wska-
zania). W analizie uwzgledniono jedynie zdarzenia, ktére Srednio wystepowaty u przynajmniej 2% cho-

rych z DLBCL.

Szczegdty przypisania grup JGP przedstawia kolejna tabela.

Tabela 34. Jednostkowy koszt hospitalizacji zwigzanych z wystgpieniem AEs uwzglednionych w analizie

(statystyki.nfz.gov.pl).

L. Odpowiadajgca $rednia warto$é jedno-  Warto$é punktu rozli- e
Zdarzenie niepozadane TR EE e e e Wycena hospitalizacji
Anemia, trombocytope-
nia, neutropenia, obni-

zenie liczby neutrofili, S06 Zaburzenia krzepli-
leukopenia, obnizenie wosci, inne choroby 4015,56 6 906,76 zt

liczby biatych krwinek, krwi i sledziony > 1 dnia
gorgczka neutrope-
niczna, limfopenia

K54 Autoimmunolo-

Zespot bu\t;vz;/'cytokmo— giczne zespoty wielogru- 2101,14 1,72z 3613,96 zt
) czotowe
Encefalopatia A58 Encefalopatia 4 338,25 7 461,79 zt

K26 Zaburzenia
Hipofosfatemia 1934,16 3326,76 zt
wodno-elektrolityczne

D48 Zapalenie ptuc bez
PW

**zgodnie z zaakceptowang do realizacji przez Ministra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

Zapalenie ptuc 2 309,04 3971,55 zt

Jak mozna zauwazy¢, dla zdarzen zwigzanych z chorobami krwi przyjeto jednakowy koszt hospitalizacji.
Zwigzane jest to z brakiem mozliwosci odnalezienia dedykowanych im grup JGP, przez co arbitralnie
przypisano im grupy, w ktérych mozliwe jest rozliczenie hospitalizacji w zblizonym zakresie jednostek
chorobowych.

Zdarzeniom niepozgdanym niewymagajgcym hospitalizacji (zmeczeniu) przypisano koszt $wiadczenia

specjalistycznego z zakresu leczenia ambulatoryjnego.
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Tabela 35. Koszt AEs uwzglednionych w analizie, leczonych ambulatoryjnie (NFZ 57/2023/DS0OZ).

Nazwa ambulatoryjnej grupy Warto$é— punk- Wycena punktu ~ Wycena $wiadcze-
vt a s Kod produktu . . .
Swiadczen specjalistycznych towa rozliczeniowego nia
W11- Swiadczeni jali-

wiadczenie specjatl 5.30.00.0000011 44,00 zt 1,67 2t 73,48 2t

styczne 1-go typu

Koszty poszczegdlnych zdarzen niepozgdanych uwzgledniajgcych prawdopodobienstwo ich wystgpienia

(zob. Rozdziat 5.4), w przeliczeniu na tygodniowe cykle przedstawiono ponize;.

Tabela 36. Tygodniowy koszt leczenia zdarzen niepozadanych uwzgledniony w analizie.

Schemat leczenia Tygodniowy koszt leczenia AEs Zrédto czestoéei wystepowania AEs
GLO 207,87 zt NP30179
BR 1316,60 zt Hong 2018
POL+BR 778,60 zt G029365
PIX 416,81 zt Pettengel 2012
LEN 345,53 zt Witzig 2011
CAR-TTIS 4.629,42 7t Schuster 2021
TAF+LEN 93,55 zt Duell 2021
CAR-T AX 13 695,90 zt Neelapu 2017

W analizie przyjeto, ze koszty zwigzane z leczeniem zdarzen niepozgdanych naliczane sg w kazdym ty-
godniu modelu obliczeniowego. W przypadku CAR-T oszacowany koszt naliczono jednorazowo w pierw-

szym cyklu obliczeniowym analizy.

6.6 Koszty kolejnych linii leczenia pacjentow z DLBCL

Do przerwania terapii chtoniaka rozlanego z duzych komdrek B moze dojs¢ w wyniku progresji choroby

w trakcie leczenia lub na skutek wystgpienia zdarzen niepozadanych, przez co konieczna jest zmiana

schematu leczen |

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Tabela 37. Udziaty schematdw stosowanych w ramach dalszych linii leczenia.

Wezesniej- Schemat stosowany w kolejnej linii leczenia DLBCL

szy schemat

leczenia BR TAF+LEN LEN PIX CARTAX CARTTis  BSC  allonsct 'adiotera-

GLO
POL+BR
BR
TAF+LEN
LEN
PIX
CAR-T Ax

CAR-T Tis

EEEEEEENR-C
Q

Dla pozostatych komparatordéw obliczono udziaty przy zatozeniu, ze po zastosowaniu danego schematu

nie bedzie on wykorzystywany w ramach kolejnej linii leczenia.

Koszty terapii refundowanych w ramach programu lekowego przyjeto analogicznie do kosztéw obliczo-
nych w Rozdziatach 6.1 - 6.3. Koszt allogenicznego przeszczepu komorek krwiotworczych (alloHSCT,
z ang. allogeneic hematopoietic stem cell transplantation) okreslono na podstawie danych statystycz-

nych Narodowego Funduszu Zdrowia za 2022 r., co przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 38. Koszt allogenicznego przeszczepu komorek krwiotworczych (dane NFZ za 2022 r., staty-
styki.nfz.gov.pl).

: Srednia warto$¢ »
Liczba Wartos¢ punktu Wycena

hospitalizacji JetliTes=s rozliczeniowego hospitalizacji
P ] hospitalizacji g P )

Grupa JGP

S22 Przeszczepienie allogenicznych komé-
rek krwiotworczych od rodzenstwa iden- 142 154 087,3 265 030 zt
tycznego w HLA *

1,72 zt/pkt
S23 Przeszczepienie allogenicznych komo-
rek krwiotworczych od dawcy alternatyw- 500 311294,5 535427 zt
nego *
Srednia wazona liczbg hospitalizacji 475 619 zt

**Aktualng $rednig cene punktu przyjeto na poziomie 1,72 zt (wiadczenia z zakresu SZP), zgodnie z zaakceptowang do realizacji przez Mini-
stra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT WT.543.7.2023, AOTMIT 05/06/2023).

Na podstawie powyzszych danych koszt alloHSCT oszacowano na 475 619 zt. Koszt ten naliczano jedno-

razowo u pacjentow otrzymujacych przeszczep komorek w ramach kolejnej linii terapii.

Zgodnie z odpowiedziami ekspertéw u ponad 9% pacjentdw po progresji choroby bedzie stosowane

leczenie wspomagajgce (BSC, z ang. best supportive care). Koszty BSC oszacowano w oparciu o badanie
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Ripamonti 2012 dotyczacego sposobdw leczenia bdélu u pacjentéw chorych na nowotwory. Na podsta-
wie opublikowanych danych okreslono, ze w ramach BSC stosowane jest leczenie oksykodonem, fenta-
nylem, morfing, tramadolem oraz nieopioidowymi lekami przeciwbdlowymi, takimi jak ibuprofen. W ko-

lejnej tabeli przedstawiono kolejne kroki oszacowania kosztéw leczenia BSC.

Tabela 39. Oszacowanie kosztéw BSC.

Tygodniowy koszt lecze- Odsetek pacjentéw (na

Kategoria Koszt jednostkowy nia podst. Ripamonti 2012)

Zr6dto/zatozenie

Koszt $wiadczenia
5.30.00.0000011 ,W11
Swiadczenie specjali-

wizyta u lekarza specja- 73,48 2t 24,49 7t 100% styczne 1-go typu” (NFZ

lsty 57/2023/DS0Z), zatoze-
nie wizyty u lekarza spe-
cjalisty co 3 tyg.
DGL 02/01/2024, ChPL
[
oksykodon 0,0607 zt/mg 84,99 7t 74% Oxycodone Kalceks
DGL 02/01/2024, ChPL
0,
fentanyl 51,9590 zt/mg 72,74 7t 46% FENTANYL WZF
) DGL 02/01/2024, ChPL
0,
morfina 0,0809 zt/mg 8,48 zt 22% MORPHINI SULFAS WZF
DGL 02/01/2024, ChPL
0,
tramadol 0,0058 zt/mg 4,06 zt 38% Tramadol Krka
leki przeciwbdlowe nie- 0 DGL 02/01/2024, ChPL
opioidowe 0,0002 z4/mg 161z 67% IBUPROFEN FORTE DOZ
Suma iloczynéw kosz-
Tygodniowy koszt opieki wspomagajacej 125,34 zt oy poer il L

tegorii i odsetkéw pa-
cjentow

_ W obliczeniach uwzgledniono koszt Swiadczenia 5.07.01.0000060 , Teleradioterapia palia-

tywna frakcjonowana”, ktérego wycene oszacowano na 5 149 zt.
Tabela 40 podsumowuje koszty catkowite ponoszone na kolejne linie leczenia pacjentéw z DLBCL.

Tabela 40. Catkowity koszt dalszych linii leczenia.

Ramie leczenia Catkowity koszt
GLO I
BR I
POL+BR I
PIX .
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Ramie leczenia Catkowity koszt
LEN I
CAR-T Tis [ ]
TAF+Len I
CAR-T Ax [ ]

Koszty naliczano przez caty okres przebywania pacjentdow w stanie PD po progresji choroby.

6.7 Koszty opieki konca zycia

Opieka terminalna stanowi szczegdlng jednostke kliniczng w ramach opieki paliatywnej. Odbywa sie ona
w specjalistycznych osrodkach, ktérymi na ogdt sg hospicja lub oddziaty medycyny paliatywnej w szpita-

lach.

Koszty opieki terminalnej obliczono zgodnie z zatozeniami przyjetymi w analizie ekonomicznej dla rybo-
cyklibu, AE Kisqali 2017. W analizie tej przyjeto, ze czes¢ pacjentdow poddana bedzie opiece w szpitalu
na oddziale opieki paliatywnej. Catkowity koszt opieki korica zycia oszacowano na 12 638,06 zt (stan na
2017 rok). Na potrzeby niniejszego opracowania skorygowano je o warto$¢ wskaznika cen towardow
i ustug konsumpcyjnych (CPI, z ang. Consumer Price Index) w kategorii Zdrowie za okres od 2017 roku
do 2022 roku (ostatni dostepny okres w ramach bazy danych Bank Danych Lokalnych udostepniane;
przez Gtéwny Urzad Statystyczny?). taczny wzrost cen $wiadczen opieki zdrowotnej w analizowanym

okresie oszacowano na 22,0%.

taczny koszt opieki konca zycia po uwzglednieniu powyzszej korekty oszacowano na 15 424,51 zt.

Koszt ten byt naliczany w modelu ekonomiczny jednorazowo, w momencie $mierci pacjenta.

7 Walidacja modelu

7.1 Walidacja wewnetrzna modelu

Walidacje wewnetrzng modelu przeprowadzono w celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych

z wprowadzeniem danych oraz strukturg modelu, z zastosowaniem standardowych procedur:

e Testowania wynikdw przy uzyciu zerowych skrajnych wartosci,

! Dostep online: https://bdl.stat.gov.pl/BDL/start.
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e Testowania powtarzalnosci wynikdéw przy identycznych wartosciach wejsciowych,
e Analizy kodu programu (poprawnosci formut obliczeniowych wprowadzonych w arkuszu Micro-

soft Excel®).

Dodatkowym elementem walidacji wewnetrznej stanowita jednokierunkowa analiza wrazliwosci, w ra-
mach ktérej sprawdzono, czy przy zatozeniu skrajnych wartosci pojedynczych parametréw w obrebie
zdefiniowanego zakresu wartosci uzyskuje sie oczekiwany kierunek zmian kosztéw i wynikéw zdrowot-
nych. W kazdym wariancie analizy wrazliwosci wptyw zmiany parametru na koszty i efekty byt logicznie

uzasadniony, w szczegdlnosci:

e przyjecie minimalnych (maksymalnych wartosci parametréw kosztowych prowadzito do zmniej-
szenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego,

e przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci zuzytych zasobow (np. Sredniej dawki leku,
$redniego czasu leczenia) prowadzito do zmniejszenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego,

e zwiekszenie (redukcja) uzytecznosci standw zdrowotnych prowadzita do zwiekszenia (zmniej-
szenia) efektu zdrowotnego (QALY),

e W wariantach analizy wrazliwosci dotyczacych uzytecznosci standw zdrowia, oszacowania kosz-
tow catkowitych nie zmienity sie,

e Modyfikacja parametréw kosztowych nie prowadzita do zmiany wynikéw zdrowotnych.

7.2 Walidacja konwergenciji

Walidacje konwergencji przeprowadzono w celu poréwnania z innymi modelami dotyczacymi tego sa-
mego problemu zdrowotnego. W tym celu wykonano systematyczne wyszukiwanie innych badan far-
makoekonomicznych dotyczgcych zastosowania glofitamabu we wskazaniu leczenia nawrotowego lub
opornego chtoniaka rozlanego z duzych komorek B, ktérzy zostali poddani dwdém lub wiecej terapiom
uktadowym. Porownanie wynikéw odnalezionych analiz z wynikami otrzymanymi w niniejszej analizie

dokonano w Dyskusji.

7.3 Walidacja zewnetrzna

Za wyjatkiem badania NP30179 nie odnaleziono innych badan dtugookresowych, ktérych wyniki mozna
by pordwnac z projekcjami modelu ekonomicznego dla rozwazanej interwencji. Z tego wzgledu doko-
nano jedynie porownania osigganych wynikéw zdrowotnych dla komparatorow. W trakcie szybkiego

przegladu zasobdw internetowych odnaleziono badanie Dal 2023 przedstawiajgce rzeczywiste dane
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tureckich pacjentéw z R/R DLBCL leczonych schematem POL+BR, ktérzy otrzymali co najmniej dwie linie
leczenia, badanie Jacobson 2022 przedstawiajgce rzeczywiste dane pacjentow z LBCL w Stanach Zjed-
noczonych Ameryki, leczonych aksikabtagenem ciloleucel na 3+ linii leczenia, badanie Sehn 2021 poréw-
nujgce skutecznos¢ schematéw POL+BR vs BR w populacji dorostych pacjentéw z DLBCL, wczesniej le-
czonych przynajmniej jedna linig leczenia z badania z randomizacjg GO29365, badanie Duell 2023 przed-
stawiajgce 5-letnig ocene skutecznosci i bezpieczenstwa u pacjentdow z DLBCL otrzymujgcych wczesniej
przynajmniej jedng linie leczenia, leczonych schematem TAF+LEN w ramach badania Il fazy L-MIND,
w ktorym pacjenci z DLBCL otrzymywali wczesniej przynajmniej jedng linie leczenia, publikacje Schuster
2021 opisujgce wyniki wieloosrodkowego, jednoramiennego badania JULIET, w ramach ktérego pacjenci
z R/R LBCL otrzymywali terapie CAR-T Tis, badanie Mondello 2016 dotyczace populacji dorostych pacjen-
téw z R/R DLBCL leczonych schematami lenalidomu w monoterapii, a takze retrospektywne badanie
Sancho 2020 dla populacji dorostej pacjentéw z R/R B-NHL z wtosko-hiszpanskiego rejestru PIXA, otrzy-

mujgcych monoterapie piksantronem. Zebrane dane przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 41.Efekty zdrowotne dla komparatoréw w literaturze.
Publikacja Ramie leczenia Populacja Punkty koricowe

Populacja ITT

L o ) mediana OS: 5 mies. (95% ClI: 3,3-6,6 mies.)
Dorosli pacjenci z R/R DLBCL (N = 71, Turcja),
12-miesieczne przezycie: 20%

otrzymujacy co najmniej dwie wczesniejsze li-

Dal 2023 POL+BR nie leczenia, w tym R-CHOP, z progresja lub ECOG 0-1
nietolerancja leczenia w trakcie ostatniej tera- 1adiana OS: 8 mies. (95% Cl: 8,9-16,4 mies.)
ii
P ECOG 2+

mediana OS: 2 mies. (95% Cl: 2,1-4,6 mies.)
Przezycie catkowite (OS)

i . 0 . _
Pacjenciz R/R LBCL (N =1 297, USA), otrzymu- mediana OS: NE (95% Cl: 24,7-NE)
jacy 2+ wezesniejsze linie leczenia, leczeni ak-  12-mies. 0S: 62,3 mies. (95% Cl: 59,5-64,9)

sikabtagenem ciloleucelu, w tym: 24-mies. OS: 49,5 mies. (95% Cl: 46,0-52,9)
Jacobson 2022 CAR-T Ax o L "
e  Pacjenciz DLBCL, n=1029 Przezycie bez progresji choroby (PFS)
e Pacjenciz PMBCL, n =39 mediana PFS: 8,6 mies. (95% Cl: 6,5-12,1)

* Inne,n=229 12-mies. PFS: 47,3 mies. (95% Cl: 44,4-50,1)

24-mies. PFS: 39,2 mies. (95% Cl: 35,9-42,5)

Ramie BR

Przezycie catkowite (OS)
Pacjenci z badania z randomizacja GO29365  ediana OS: 4,7 mies. (95% Cl: 3,7-8,3)
z R/R DLBCL (N = 106), otrzymujacy 1+ wcze-
Sehn 2021 BR vs POL+BR S$hiejsze linie leczenia, w tym:
. Pacjenci leczeni BR, n =40
. Pacjenci leczeni POL+BR, n =40

Przezycie bez progresji choroby (PFS)
mediana PFS: 3,7 mies. (95% Cl: 2,1-4,5)!
mediana PFS: 3,7 mies. (95% Cl: 2,1-4,5)?

24-mies. PFS: 9,1% (0%-18,9%)
Ramie POL+BR
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Publikacja

Schuster 2021

Mondello 2016

Duell 2023

Ramie leczenia

CAR-T Tis

LEN mono

TAF+LEN

Columvi (glofitamab)

Populacja

Dorosli pacjenci z histologicznie potwierdzo-
nym R/R LBCL, leczeni wcze$niej przynajmniej
dwie liniami leczeni, w tym rytuksymabem i
antracykling (wieloosrodkowe, open-label,
jednoramienne badanie Il fazy JULIET, N =
115, Australia, Austria, Kanada, Francja,
Niemcy, Wtochy, Japonia, Holandia, Norwe-
gia, USA), w tym:
W podziale ze wzgledu na stopien zaawanso-
wania choroby

e stopiedl,n=9,

e stopiedl,n=18,

e stopienl, n=23,

e stopienl, n=65,

w podziale na liczbe wczesniejszych linii lecze-
nia

° 1L, n=5,
e 2l,n=51,
e 3L,n=36,

e 4-6L,n=23.

Dorosli pacjenciz R/R DLBCL (N =123, Wtochy,
Austria), niezaleznie od stopnia choroby, w
tym:
W podziale ze wzgledu na stopien zaawanso-
wania choroby

e stopienl,n=3,

e stopienl,n=19,

e stopienl,n=23,

e stopienl,n=78,

w podziale na schemat leczenia LEN

e LEN 15 mg/dzien, n = 24,
e LEN 25 mg/dzien, n = 99.

Dorosli pacjenci z R/R DLBCL, w stanie ECOG
0-2, otrzymujgcy 1-3 wczesniejsze linie lecze-
nia (badanie Il fazy L-MIND, N = 80, Belgia,
Czechy, Francja, Niemcy, Wegry, Wtochy, Pol-
ska, Hiszpania, WIk. Brytania, USA) w tym:
e  otrzymujacy jedng linie wczesniej-
szego leczenia, n = 40
e  otrzymujacy dwie linie wczesniej-
szego leczenia, n =40

AESTIMO

Punkty koricowe

Przezycie catkowite (OS)
mediana 0S: 12,4 mies. (95% Cl: 9,0-32,0)
Przezycie bez progresji choroby (PFS)
mediana PFS: 9,2 mies. (95% Cl: 6,0-13,9)!
mediana PFS: 7,5 mies. (95% Cl: 4,9-17,0)2
24-mies. PFS: 28,4% (13,8%-43,0%)

Przezycie catkowite (OS)

Mediana OS: 11,1 mies. (95% Cl: 6,6-23,9
mies.)

6 mies. OS: 61,6%
9 mies. OS: 55,6%
12 mies. 0S: 48,1%

Przezycie bez progresji choroby (PFS)
Mediana PFS: 2,9 mies. (95% Cl: 2,3-5,2)
6 mies. PFS: 39,5%

9 mies. PFS: 38,3%

12 mies. PFS: 35,0%

Populacja ogdlna
Srednia PFS: 34 mies. (2-108 mies.)
$rednia OS: 37 mies. (7-127 mies.)
LEN 15 mg/dzien
Srednia PFS: 24 mies. (2-54 mies.)
$rednia OS: 38 mies. (7-81 mies.)
LEN 25 mg/dzien
$rednia PFS: 34 mies. (5-108 mies.)
$rednia OS: 42 mies. (10-127 mies.)

Przezycie catkowite (OS)
Mediana OS
data odc. danych: 20.11.2018: NR (95% Cl:
18,3-NR)
data odc. danych: 30.10.2020: 33,5 (95% Cl:
18,3-NR)
data odc. danych: 30.10.2020: 33,5 (95% Cl:
18,3-NR)
2 linia, data odc. danych: 14.11.2022: NR
(95% Cl: 24,6-NR)
linia 3+, data odc. danych: 14.11.2022: 15,5
(95% Cl: 8,6-45,5)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Publikacja  Ramie leczenia Populacja Punkty koricowe

12-mies. OS

wszyscy: 52,3%

linia 3+: 47,4%
24-mies. OS

wszyscy: 43,7%

linia 3+:43,7%

Przezycie bez progresji choroby (PFS)

Mediana PFS

data odc. danych: 20.11.2018: 12,1 (95% Cl:
5,7-NR)
data odc. danych: 30.10.2020: 11,6 (95% Cl:
6,3-45,7)
data odc. danych: 30.10.2020: 11,6 (95% Cl:
6,3-45,7)
2 linia, data odc. danych: 14.11.2022: 23,5
(95% Cl: 7,4-NR)
linia 3+, data odc. danych: 14.11.2022: 7,6
(95% Cl: 2,7-45,5)

12-mies. PFS
wszyscy: 52,1%
linia 3+:47,2%

24-mies. PFS
wszyscy: 43,6%
linia 3+: 43,6%

Przezycie catkowite (OS)
Wszyscy pacjenci
Mediana OS: 4 mies. (95% Cl: 3,6-4,4)
3 mies. PFS: 65,8%

6 mies. PFS: 39,1%
12 mies. PFS: 25,1%

Leczeni >2 cyklami PIX
Mediana OS: 6 mies. (95% Cl: 3,5-8,5)
3 mies. PFS: 72,1%

Dorosli pacjenci z rejestru PIXA z agresywnym
nawrotowym lub opornym B-NHL, z progresjg

po przynajmniej dwoch wezesniejszych liniach 6 mies. PFS: 48,7%
Sancho 2020 PIX leczenia (N = 79, Hiszpania, Wtochy), leczeni 12 mies. PFS: 36,0%
monoterapia piksantronem, w tym: Przezycie bez progresji choroby (PFS)
e |eczeni jednym cyklem PIX, n =21 W .
szyscy pacjenci

e leczeni>2 cyklamiPIX, n =58 ] ]
Mediana PFS: 2,8 mies. (95% Cl: 2,1-3,6)

3 mies. PFS: 45,8%

6 mies. PFS: 26,2%
12 mies. PFS: 19,5%

Leczeni >2 cyklami PIX
3 mies. PFS: 53,8%

6 mies. PFS: 35,3%
12 mies. PFS: 26,2%

Locena wg niezaleznej komisji (IRC, z ang. independent review committe)
2ocena badaczy (INV, z ang. investigator)
NR —nie odnotowano (z and. not reported)

) . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ; ) ) ) S S )
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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8 Zestawienie parametrow modelu

8.1 Analiza podstawowa

AESTIMO

Zestawienie parametréw (danych wejsciowych) modelu ekonomicznego w formie tabelarycznej przed-

stawia Tabela 42.

Tabela 42. Zestawienie parametréw — analiza podstawowa.

Parametr

Perspektywa analizy
Horyzont czasowy
Dtugos¢ cyklu modelu
Roczna stopa dyskonta dla kosztow

Roczna stopa dyskonta dla efektow

Sredni wiek/mediana

Odsetek mezczyzn

Krzywa PFS dla GLO

Krzywa PFS dla POL+BR

Krzywa PFS dla TAF+LEN

Krzywa PFS dla LEN

Krzywa PFS dla BR

Krzywa PFS dla CAR-T AX

Krzywa PFS dla CAR-T TIS

Krzywa PFS dla PIX

Krzywa OS dla GLO

Krzywa OS dla POL+BR

Krzywa OS dla TAF+LEN

Columvi (glofitamab)

Wartos¢

Parametry ogdlne
Perspektywa ptatnika publicznego
Dozywotni (30 lat)

1 tydzien (7 dni)

5,0%

3,5%
I
I

Model parametryczny uogdlniony
gamma

Model parametryczny uogdlniony
gamma

Model parametryczny log-normalny

Model parametryczny uogdlniony
gamma

Model parametryczny log-logistyczny

Model parametryczny Gompertz'a

Model parametryczny uogdlniony
gamma

Model parametryczny log-normalny

Model parametryczny uogélniony
gamma

Model parametryczny uogdélniony
gamma

Model parametryczny log-normalny

Zrodto/zatozenie

AOTMIT 2016
zatozenie wtasne
zatozenie wtasne

AOTMIT 2016

AOTMIT 2016

Charakterystyka wyjsciowa populacji docelowej

Parametry dotyczace efektywnosci klinicznej

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych PFS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Parametr

Krzywa OS dla LEN
Krzywa OS dla BR
Krzywa OS dla CAR-T AX
Krzywa OS dla CAR-T TIS

Krzywa OS dla PIX

Krzywa TToT dla GLO

Czestos¢ wystepowania zdarzen niepoza-
danych w stopniu nasilenia >3

Uzytecznos¢ w stanie PFS, aktywne le-
czenie

Uzyteczno$¢ w stanie PFS, bez aktyw-
nego leczenia

Uzyteczno$¢ w stanie PPS

Pozostate koszty substancji czynnych

Koszt podania substancji czynnych w ra-
mach programu lekowego

Podanie leku z katalogu chemioterapii,
podanie podskérne/dozylne

Podanie leku z katalogu chemioterapii,
podanie doustne

Koszty diagnostyki i monitorowania

Columvi (glofitamab)

Wartos$¢

Model parametryczny log-normalny
Model parametryczny log-normalny
Model parametryczny Gompertz'a
Model parametryczny uogdlniony gama

Model parametryczny Gompertz’a
Krzywa KM + model wyktadniczy

Zmienna tabelaryczna (zob. Tabela 13)

Uzyteczno$ci standw zdrowia
[
|
I

Parametry kosztowe

Zestawienia tabelaryczne,
zob. Tabela 23, str. 46

798,22 zt
639,60 zt

296,84 zt

Zestawienie tabelaryczne,
zob. Rozdziat 6.4

AESTIMO

Zr6dto/zatozenie

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych OS z badania NP30179

Dopasowanie parametryczne do indywi-
dualnych danych TToT z badania
NP30179

NP30179

DGL 01/09/2023, UR NFZ 11/24/2023,
DGL 29/12/2023, platformazakupowa.pl

Zat. 1k do NFZ 175/2023/DGL (wartosé
punktowa); AOTMIT 05/06/2023, AOT-
MIT WT.543.7.2023 (cena punktu)

Zat. 1 do NFZ 62/2023/DGL (warto$¢
punktowa); AOTMIT 05/06/2023, AOT-
MIT WT.543.7.2023 (cena punktu)

Zat. 1 do NFZ 62/2023/DGL (warto$¢
punktowa); AOTMIT 05/06/2023, AOT-
MIT WT.543.7.2023 (cena punktu)

Zat. 11 do NFZ 175/2023/DGL (warto$¢
punktowa); AOTMIT 05/06/2023, AOT-
MIT WT.543.7.2023 (cena punktu)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Parametr Warto$é Zr6dto/zatozenie

Na podstawie Dickinson 2022, NFZ
57/2023/DS0OZ i www.staty-
styki.nfz.gov.pl

Zestawienie tabelaryczne,

Koszt leczenia zdarzen niepozadanych 2ob. Rozdziat 6.5

Zestawienie tabelaryczne, zob. Rozdziat Na podstawie Dickson 2021 i Nowakow-

Koszty leczenia po progresji choroby 6.6 str 57 ki 2022

AE Kisqali 2017, z aktualizacjg o CPI za

Koszt opieki terminalnej 15 424,51 74 lata 20182022

8.2 Analiza wrazliwosci

8.2.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Do analizy wrazliwosci wtgczono parametry i zatozenia, ktore wyszczegdlniono jako najbardziej kry-
tyczne dla przeprowadzonego procesu modelowania, albo ze wzgledu na ich szczegdlne znaczenie
w procesie modelowania lub tez z powodu spodziewanego znacznego wptywu na wyniki analizy. Analize
wrazliwosci podzielono na kierunkowg (w ktérej testowane sg alternatywne wartosci parametrow) oraz
analize scenariuszowa (w ktorej testowane sg alternatywne zatozenia modelu). W jednokierunkowej

analizie testowano 13 parametréw, ktére zestawiono ponize;.

Tabela 43. Parametry modelu testowane w jednokierunkowej analizie wrazliwosci.

Wartos¢ w analizie Wariant Wariant Zrédto
Nr Parametr . . . A
podstawowej minimalny maksymalny zmiennosci
1 Dyskontowanie kosztow 5,0% 0% 6,0% AOTMIT 2016
2 Dyskontowanie efektow 3,5% 0% 5,0% AOTMIT 2016

Srednia powierzchnia

Powierzchnia ciata pa- ciata pacjentow wyzna-

2 2 2
3 cjentow (BSA) 1,86 m 167m 205m czona w oparciu o btad
standardowy réwny 10%
Koszt opieki terminalnej
4 Koszt opiekiterminalnej 15 424,51 zt 13 882,06 2t 16 966,962t VYenaczonywoparciuo
btad standardowy
réwny 10%
Przyjecie skrajnych cen
5 Cena jednostkowa benda- 1,3618 zt/mg 1,3093 zt/mg 1,3673 zt/mg jednostkowych benda-
mustyny mustyny z okresu sty-
czen-pazdzienrik 2023 r.
Przyjecie skrajnych cen
Cena jednostk tuk- jednostk h rytuksy-
6 ena Jedhostrowa rytu 3,6040 zt/mg 3,5441 zt/mg 3,7904 zt/mg Jednostrowych rytu st
symabu mabu z okresu styczen-
pazdzienrik 2023 r.
’ ’ W ramach wariantu mi-
Cena jednostkowa lenali-
7 ) 0,4029 z’r/mg 0,3976 z’r/mg 1,3330 z’r/mg nima|nego przyjeto naj-

domidu -
nizsza cene
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Nr

8

Parametr

Tygodniowy koszt opieki
wspomagajgcej w stanie
PFS off-treatment

Warto$¢ w analizie

podstawowej

155,14 zt/cykl

Wariant
minimalny

139,62 zt/cykl

Wariant
maksymalny

170,65 zt/cykl

AESTIMO

Zrédto
zmiennosci
lenalidomidu z danych o
wartosci wybranych
subtancji czynnych w
okresie 01-10.2023 r. W
zwigzku z nagtym obni-
zeniem ceny lenalido-
midu w maju 2023 r.
cene w wariancie mak-
symalnym przyjeto jako
Srednig z okresu 01-
10.2023 r. (na podsta-
wie DGL 29/12/2023)

Koszt wyznaczony w
oparciu o btad standar-
dowy rowny 10%

Dtugosci horyzontu cza-
sowego oparto o oceny

9 Dtugos¢ horyzontu analizy 30 lat 20 lat 40 lat agencji HTA NICE 2023 i
CADTH 2024
Jednorazowy koszt opieki Koszt wyznaczony w
10 0 bro reZ'i chorof) 266,63 zt 239,97 zt/cykl 293,29 zt/cykl oparciu o bfad standar-
PO progres) v dowy rowny 10%
Czas do zréwnania uzy-
11 tecznosci z populacjg 2 lata 1,5 roku 2,5 roku Zatozenie wiasne
0golng
Tygodniowy koszt opieki Koszt wyznaczony w
12 wspomagajacej w stanie 107,38 zt/cykl 96,65 zt/cykl 118,12 zt/cykl oparciu o btad standar-
PPS dowy réwny 10%
Masa ciata pacjentow
o wyznaczona w oparciu o
13 Masa pacjentéw 74,95 kg 67,45 kg 82,44 kg biad standardowy
rowny 10%
K pacients .
Odsetek pacjentéw pod- Oz?wsa\itzeonpa\/\cljgnzc;\siltr\lg
14 danych leukaferezie (CAR- 145% 131% 160% YW op
TTis) btad standardowy
rowny 10%
Odsetek pacjentéw pod- Ozisaitfoknpamcljzmaor\é\:fg_
15 danych leukaferezie (CAR- 110% 99% 121% yWop
T AY) btad standardowy
réwny 10%
Koszty leczenia zdarzen Koszt wyznaczony w
16  niepozadanych w ramie- 207,87% 187,09 zt 228,66 zt oparciu o btad standar-

niu GLO

dowy réwny 10%

8.2.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

Tabela 44 przedstawia testowane w ramach analizy wrazliwosci scenariusze. Do analizy wrazliwosci wtg-

czono parametry i zatozenia, ktdore a priori wyszczegdlniono jako najbardziej krytyczne dla
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AESTIMO

przeprowadzonego procesu modelowania, albo ze wzgledu na ich szczegdlne znaczenie w procesie mo-

delowania lub tez z powodu spodziewanego znacznego wptywu na wyniki analizy.

Tabela 44. Scenariusze testowane w scenariuszowej analizie wrazliwosci.

Nr

Columvi (glofitamab)

Zatozenie analizy podsta- Zatozenie analizy scena-

Scenariusz . . .
wowej riuszowej

Stopa dyskonta kosztéw: Stopa dyskonta kosztow:

) ) 5,0%/rok 0%/rok
Brak dyskontowania kosztéw i efektow . )
Stopa dyskonta efektow: Stopa dyskonta efektow:
3,5%/rok 0%/rok

GLO: uogdlniony gamma
BR: uogdlniony gamma
POL+BR: uogdlniony
gamma
PIX: uogdlniony gamma

Model parametryczny PFS (model uo-
gblniony gamma)

LEN: uogdlniony gamma
CAR-T Tis: uogdlniony
gamma
TAF+LEN: uogdlniony
gamma

GLO: uogdlniony gamma CAR-T Ax: uogdlniony

BR: log-logistyczny gamma
POL+BR: uogdlniony

gamma

GLO: log-normalny

BR: log-normalny
PIX: log-normalny

L, POL+BR: log-normalny
LEN: uogdlniony gamma

Model parametryczny PFS (model log- PIX: log-normalny

CAR-T Tis: uogdlniony
normalny)

gamma LEN: log-normalny

TAF+LEN: log-normalny  CAR-T Tis: log-normalny

CAR-T Ax: Gompertz’a  TAF+LEN: log-normalny

CAR-T Ax: log-normalny

GLO: Gompertz'a
BR: Gompertz'a
POL+BR: Gompertz'a
Model parametryczny PFS (model PIX: Gompertz'a
Gompertz'a) LEN: Gompertz’a
CAR-T Tis: Gompertz'a
TAF+LEN: Gompertz'a

CAR-T Ax: Gompertz'a

GLO: uogdlniony gamma GLO: uogdlniony gamma
BR: log-normalny BR: uogdlniony gamma

POL+BR: uogdlniony
gamma

POL+BR: uogdlniony
Model parametryczny OS (model oug. gamma

gamma) PIX: Gompertz'a PIX: uogdlniony gamma

LEN: log-normalny LEN: uogdlniony gamma
CAR-T Tis: uogdlniony
gamma

CAR-T Tis: uogdlniony
gamma

Uzasadnienie rozwaza-
nego scenariusza

Zgodne z AOTMIT 2016

Model uogdlniony
gamma byt drugim mo-
delem zalecanym do mo-
delowania PFS w ramio-
nach BR, TAF+LEN oraz
CAR-T Ax, w zwigzku z
powyzszym przyjeto zato-
zenie o zastosowaniu
jednakowego modelu do
wszystkich ramion ana-
lizy

Model log-normalny pre-
zentuje dobre dopaso-
wanie w ramieniu GLO

oraz zostat wybrany jako

podstawowy w przy-
padku terapii TAF+LEN |
PIX

Model o dobrym dopa-
sowaniu w ramieniu GLO

Model uogdlniony
gamma zostat przyjety w
analizie podstawowej
jako najlepiej dopaso-
wany w ramionach GLO,
POL+BR | CAR-T Tis, do-
datkowo cechuije sie do-
brym dopasowaniem w
ramionach LEN i CAR-T
AX
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. Zatozenie analizy podsta- Zatozenie analizy scena- Uzasadnienie rozwaza-
Nr Scenariusz . . . .
wowej riuszowej nego scenariusza
TAF+LEN: log-normalny ~ TAF+LEN: uogdlniony
CAR-T Ax: Gompertz'a gamma
CAR-T Ax: uogdlniony
gamma
GLO: Gompertz'a
BR: Gompertz'a
POL+BR: Gompertz’a Model Gompertz’a ce-
Model parametryczny OS (model PIX: Gompertz'a chowat o€ najlepszym
6 Gompertza) , dopasowaniem wg kryte-
P LEN: Gompertz'a riéw statystycznych do
CAR-T Tis: Gompertz'a KM OS dla GLO
TAF+LEN: Gompertz'a
CAR-T Ax: Gompertz'a
GLO: log-normalny
BR: log-normalny
POL+BR: log-normalny 1, e log-normalny ce-
. Model parametryczny OS (model log- PIX: log-normalny chuje sie dobrym dopa-
normalny) LEN: log-normalny sowaniem we wszystkich
CAR-T Tis: log-normalny ramionach analizy
TAF+LEN: log-normalny
CAR-T Ax: log-normalny
RYT: 3,5352 zt/mg RYT: 3,1817 zt/mg
BEN: 1,3474 zt/mg BEN: 1,2126 zt/mg
POL: 223,14 zt/mg POL: 200,8286 zt/mg
PIX: 48,3183 zt/mg PIX: 43,4864 zt/mg
LEN: 0,3965 zt/mg LEN: 0,3569 zt/mg
CPH: 0,0606 zt/mg CPH: 0,0545 zt/mg
DOX: 0,6059 zt/mg DOX: 0,5453 zi/mg Testowanie wptywu na
) ) wynik analizy w przy-
Obnizenie cen jednostkowych pozo- VIN: 25,5506 z4/meg VIN: 22,9956 71/meg padku obnizenia cen jed-
statych substancji czynnych o 10% PRE: 0,0592 zt/mg PRE: 0,0533 zt/mg nostkowych pozostatych
CAR-T Ax: 1421 742,18 CAR-TAx:1279567,96  substancji czynnych o
zt/worek zt/worek 10%
FLU: 3,0982 zt/mg FLU: 2,7884 zt/mg
CAR-T Tis: 1373 760,00 CAR-T Tis: 1 236 384,00
7t/zestaw 7t/zestaw
TAF: 20,2016 zt/mg TAF: 18,1814 zt/mg
GEM: 0,0471 zt/mg GEM: 0,0424 zt/mg
OKS: 0,3462 zt/mg OKS: 0,3116 zt/mg
Korekta zastosowana u
) _ . odsetka pacjentow z
9 N|euwzg!edn|en|e 'korekty dia pacjen- ECOG 2+ w badaniach Brak korekty Zatozenie wiasne
téw w stanie ECOG 0-2
wykorzystanych w po-
réwnaniu posrednim
Wycena pkt rozliczenio- ) ) W latach 2022-2023
Zwiekszenie wyceny punktow rozlicze- wych wg AOTMIT Zwigkszenie wyceny 5
10 & yceny p Y g punktéw rozliczeniowych podwyzszono rok do

niowych o 10%

Columvi (glofitamab)

WT543.7.2023 i AOTMIT

05/06/2023

010%

roku wyceny punktéw
rozliczeniowych dla

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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. Zatozenie analizy podsta- Zatozenie analizy scena- Uzasadnienie rozwaza-
Nr Scenariusz . . . .
WOWej riuszowej nego scenariusza
poszczegdlnych swiad-
czen (AOTMIT 65/2022,
AOTMIT 07/2022, AOT-
MIT WT.543.7.2023 i
AOTMIT 05/06/2023), w
zwigzku z czym zatozono
mozliwosc¢ kolejnego
wzrostu wyceny punktow
rozliczeniowych

Alternatywny zestaw uzy-
tecznosci obiczonu na
podstawie danych PRO

pacjentéw z badania

NP30179 oraz Longworth

2014

Wartos$¢ uzytecznosci zalezna od czasu

11 )
do zgonu pacjenta

W | pdtroczu 2023 r. w
ramach programu leko-
wego B.12 rozliczono 72
Swiadczenia
5.08.07.0000004 ,,przyje-
cie pacjenta w trybie am-
bulatoryjnym zwigzane z
wykonaniem programu”
oraz 537 swiadczen
5.08.07.0000001 , hospi-
talizacja zwigzana z wy-
konaniem programu”
(UR NFZ 24/2023)

Odsetki pacjentdéw otrzymujacych dal-
13 sze linie leczenia wazone liczbg pa-
cjentéw w osrodku

Alterantywny algorytm

_ obliczania uzytecznosci w

14 Zestaw uzytecznosci na podstawie _ skali EQ-5D-5L na pod-
stawie oceny jakosci zy-

Proskorovsky 2014 _
- cia metoda EORTC QLQ-

_ C30, zalecany przez NICE

Zestaw uzytecznosci wy-

PFS:0,76 korzystany w oblicze-
PPS: 0,68 niach dla piksantronu
(NICE TA306) oraz

) , Koszt podania lekdw w
o ) . Koszt podania lekéw w )
Uwzglednienie podania ambulatoryj- roaramie lekowvm: programie lekowym:
Prog ym: 724,73 zt ($rednia wa-

nego lekdéw w programie lekowym 798,22 7t .
zona)

Zestaw uzytecznosci na podstawie

15 NICE TA306

) . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ; , i ) : , o )
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Zatozenie analizy podsta- ZatoZenie analizy scena- Uzasadnienie rozwaza-
wowej riuszowej nego scenariusza
wykorzystany w analizie
wrazliwosci w ocenie za-
granicznej agencji HTA
NICE (NICE 2023)

Nr Scenariusz

Zgodnie z proponowa-
nym zapisem programu
Czas leczenia GLO do progresji cho- Czas Ieczenig okres’lony Czas Igczenia réwhy cza- Iekowego kryterigm' Wy-
roby na podstawie krzywej S(?WI p?rzebywama pa- faczenia z leczenia jest
TToT cjentdw w stanie PFS progresja choroby w
trakcie terapii glofitama-
bem

16

Standaryzowany wspotczynnik Smier- 118 141 Alternatywna wartosc

17
telnosci na podstawie Howlader 2017 ! SMR (zob. Zatacznik 14.3)

Udziaty dalszych linii le-

Dalsze linie leczenia na podstawie ) ) )
18 NP30179 i NICE TAS83 ' NP30179 i NICE TA883 czenia ng podstawie da-
nych literaturowych

8.3 Probabilistyczna analiza wrazliwosci

W kolejnej tabeli przedstawiono opis zatozen dotyczgcych uwzglednionych w probabilistycznej analizie
wrazliwosci parametrow oraz przypisanych im rozktadéw probabilistycznych. Dla parametréw, dla kto-
rych nieznana byta wartos$¢ btedu standardowego pomiaru przyjeto arbitralnie, ze bedzie ona wynosic¢

10% wartosci Sredniej (tj. wspdtczynnik zmiennosci CV = 10%).

Tabela 45. Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu.
Kategoria parametréw Wykorzystane rozktady Komentarz/zatozenie

. - . W
Uzytecznosci standw zdrowia beta Uzytecznosuorr? przyplAsano rgz ad’y‘
beta 0 10% wspdtczynniku zmiennosci

- " . Kosztom przypisano rozktady gamma o
Koszty administracji leczenia gamma ) ) . L
10% wspdtczynniku zmiennosci

Koszty diagnostyki i monitorowania oraz Kosztom przypisano rozktady gamma o

opieki terminalnej gamma 10% wspodtczynniku zmiennosci
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych normain Kosztom przypisano rozktady normainy o
¥ pozadany ¥ 10% wspodtczynniku zmiennosci
Czestos¢ wystepowania zdarzen niepoza- Czestosciom przypisano rozktady nor-
normalny B . ) L
danych malny o 10% wspotczynniku zmiennosci
Przezycie catkowite (OS 7yci | )
rzezycle Caﬂ owite (0S), przezycie wo f‘e . ~ Przypisano rozkfady o 10% wspotczyn-
od progresji choroby (PFS), czas leczenia modele wybrane w analizie podstawowej ) . , .
(TToT) niku zmiennosci

Wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale

) . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ; ) ) ) S S )
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9  Wyniki analizy ekonomicznej

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki analizy ekonomicznej:

e zestawienie oszacowan kosztéw oraz wynikow zdrowotnych osigganych przez poréwnywane
interwencje,
e wyniki analizy w wariancie podstawowym,

e wyniki analizy wrazliwosci.

Analize ekonomiczng przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego odpowiedzialnego za finan-
sowanie $wiadczen opieki zdrowotnej (Narodowy Fundusz Zdrowia). Biorgc pod uwage marginalne
koszty ponoszone przez pacjentdw w ramach leczenia, w szczegdlnosci brak wspotptacenia pacjenta za
whnioskowang interwencje oraz komparatory w ramach leczenia DLBCL, odstgpiono od przeprowadzenia
dodatkowych obliczen uznajgc tym samym, ze przyjeta w analizie perspektywa ptatnika publicznego jest

tozsama z perspektywa wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw.

Wszystkie wyniki sg podane w przeliczeniu na jednego pacjenta. Cze$¢ wynikéw prezentowanych w ko-
lejnych podrozdziatach zaokraglono, celem zachowania przejrzystosci prezentacji. W arkuszu kalkulacyj-
nym zawierajgcym model ekonomiczny wszystkie obliczenia przeprowadzono na wartosciach niezaokra-

glonych.

Oszacowania kosztéw dokonano w horyzoncie dozywotnim, przyjmujac rekomendowang przez AOTMIT

roczng stope dyskontowg réwng 5,0% (AOTMIT 2016).

9.1 Zestawienie oszacowan kosztéw i efektow zdrowotnych

Ponizej zebrano podsumowanie kosztéw ponoszonych na leczenie dorostych pacjentéw z nawrotowym
lub opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komdrek B, ktdrzy zostali poddani dwoém lub wiecej tera-
piom uktadowym, w podziale na gtéwne kategorie w zestawieniu ocenianej interwencji z komparato-

rami.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9.1.1 GLOwvs. BR

Tabela 46. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw uzytecznosci — GLO vs BR.
Kategoria GLO BR Ink. GLO vs. BR

Koszty w stanie przed progresja

Koszty lekowe (z RSS) _

8 867 zt
Koszty lekowe (bez RSS) _

w tym Columvi _ 0zt

Koszty administracji leczenia - 3959 zt
Koszty diagnostyki i monito-

3482z
rowania - z
Koszty leczenia zdarzen nie- -

10 784 zt

pozgdanych
Koszty w stanie po progresji

Koszty dalszych linii leczenia

Koszty diagnostyki i monito-

I
rowania - 49562
Koszty opieki korica zycia - 14 095 zt
tacznie (z RSS) _
tacznie (bez RSS) _ _

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

Wykres 6. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs BR.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu BR catkowity koszt terapii jednego pa-

cjenta oszacowano na ||| R

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 47. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. BR.
Kategoria GLO BR Ink. GLO vs. BR

Uzyskane lata zycia skorygowane o jakoé¢ (QALY)

Stan przed progresjg 3,27 0,99 2,28
Stan po progresji 0,79 0,56 0,23
Catkowite QALY 4,06 1,54 2,52

Uzyskane lata zycia (LY)

Stan przed progresjg 4,58 1,37 3,21
Stan po progresji 1,26 0,89 0,37
Catkowite LY 5,84 2,26 3,58

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 5,84 LY oraz 4,06 QALY. W ramieniu BR osig-
gnieto kolejno 2,26 LY i 1,54 QALY.

9.1.2 GLO vs. POL+BR

Tabela 48. Zestawienie kosztéw osigganych w analizie kosztow uzytecznosci — GLO vs POL+BR.
Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR

Koszty w stanie przed progresja

pozadanych
Koszty w stanie po progres;ji

6 050 zt

Koszty dalszych linii leczenia

Koszty diagnostyki i monito-
rowania

Koszty lekowe (z RSS) _ _
123242 7t

Koszty lekowe (bez RSS) _ _

w tym Columvi _ 0zt _
Koszty administracji leczenia - 6191 zt -
Koszty diagnostyki i monito-
Kozt - 6 109 2 -
Koszty leczenia zdarzen nie- -

8 449 7t ]

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR
Koszty opieki korica zycia - 12593 zt -
tacznie (z RSS) _ _
tacznie (bez RSS) _ _ _

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

Wykres 7. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs POL+BR.

taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu POL+BR catkowity koszt terapii jednego

pacjenta oszacowano na |||

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 49. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. POL+BR.
Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR

Uzyskane lata zycia skorygowane o jako$¢ (QALY)

Stan przed progresja 2,97 2,34 0,63
Stan po progresji 0,64 0,69 -0,05
Catkowite QALY 3,61 3,03 0,58

Uzyskane lata zycia (LY)
Stan przed progresja 4,15 3,27 0,88

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
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Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR
Stan po progresji 1,01 1,10 -0,08
Catkowite LY 5,17 4,37 0,80

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 5,17 LY oraz 3,61 QALY. W ramieniu POL+BR

osiggnieto kolejno 4,37 LY i 3,03 QALY.

9.1.3 GLO vs. PIX

Tabela 50. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw uzytecznosci — GLO vs PIX.

Kategoria GLO PIX Ink. GLO vs. PIX

Koszty w stanie przed progresja

Koszty lekowe (z RSS) _
34107 zt
Koszty lekowe (bez RSS) _
w tym Columvi _ 0zt
Koszty administracji leczenia - 6 687 zt
Koszty diagnostyki i monito-
rowania - 20282
Koszty leczenia zdarzen nie-
[ 4443 7t

pozgdanych

Koszty w stanie po progresji

Koszty dalszych linii leczenia

I
rl(()c\);;?i/adlagnostyh i monito - 1629 71
Koszty opieki korica zycia - 15103 zt
tacznie (z RSS) I
tacznie (bez RSS) [ —

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Wykres 8. Porownanie kosztéw catkowitych — GLO vs PIX.

taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu PIX catkowity koszt terapii jednego pa-

cjenta oszacowano na || R

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 51. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. PIX.

Kategoria GLO PIX Ink. GLO vs. PIX

Uzyskane lata zycia skorygowane o jakos¢ (QALY)

Stan przed progresja 2,67 0,38 2,29
Stan po progresji 0,69 0,16 0,53
Catkowite QALY 3,36 0,54 2,82

Uzyskane lata zycia (LY)

Stan przed progresja 3,74 0,53 3,21
Stan po progresji 1,09 0,25 0,84
Catkowite LY 4,83 0,78 4,05

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 4,83 LY oraz 3,36 QALY. W ramieniu PIX osig-
gnieto kolejno 0,78 LY i 0,78 QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
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9.1.4 GLO vs. LEN

Tabela 52. Zestawienie kosztdw osigganych w analizie kosztow uzytecznosci — GLO vs LEN.
Kategoria GLO LEN Ink. GLO vs. LEN

Koszty w stanie przed progresja

Koszty lekowe (z RSS) _

1258zt
Koszty lekowe (bez RSS) _

w tym Columvi _ 0zt

Koszty administracji leczenia - 2448 7t
Koszty diagnostyki i monito-

9932z
rowania - z
Koszty leczenia zdarzen nie- -

10 825 zt

pozgdanych
Koszty w stanie po progresji

Koszty dalszych linii leczenia

Koszty diagnostyki i monito-

I
rowania - 105072
Koszty opieki korica zycia - 12780 zt
tacznie (z RSS) _
tacznie (bez RSS) _ _

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

Wykres 9. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs LEN.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
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taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_ bez RSS) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu LEN catkowity koszt terapii

jednego pacjenta oszacowano na _

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 53. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. LEN.
Kategoria GLO LEN Ink. GLO vs. LEN

Uzyskane lata zycia skorygowane o jakoé¢ (QALY)

Stan przed progresjg 4,08 1,51 2,57
Stan po progresji 0,22 1,24 -1,02
Catkowite QALY 4,31 2,75 1,56

Uzyskane lata zycia (LY)

Stan przed progresjg 5,70 2,12 3,59
Stan po progresji 0,35 1,99 -1,63
Catkowite LY 6,06 4,10 1,96

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 6,06 LY oraz 4,31 QALY. W ramieniu LEN osig-
gnieto kolejno 4,10 LY i 2,75 QALY.

9.1.5 GLO vs. CAR-T Tis

Tabela 54. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw uzytecznosci — GLO vs CAR-T TIS.
Kategoria GLO CAR-T Tis Ink. GLO vs. CAR-T Tis

Koszty w stanie przed progresja

pozadanych
Koszty w stanie po progres;ji

4432 7t

Koszty dalszych linii leczenia

Koszty diagnostyki i monito-
rowania

Koszty lekowe (z RSS) ] |
1374240 zt

Koszty lekowe (bez RSS) _ _

w tym Columvi _ 0zt _
Koszty administracji leczenia - 28 603 zt -
Koszty diagnostyki i monito-
Koo - 1497244 _—
Koszty leczenia zdarzen nie- -

4629 7t ]

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
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Kategoria GLO CAR-T Tis Ink. GLO vs. CAR-T Tis

11829 zt

Koszty opieki korca zycia

I
tacznie (z RSS) _
I

tacznie (bez RSS)

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

Wykres 10. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs CAR-T TIS.

taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_ bez RSS) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu CAR-T TIS catkowity koszt terapii

jednego pacjenta oszacowano na -

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 55. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. CAR-T TIS.
Kategoria GLO CAR-T TIS Ink. GLO vs. CAR-T TIS

Uzyskane lata zycia skorygowane o jako$¢ (QALY)

Stan przed progresja 4,22 3,31 0,91
Stan po progresji 0,51 0,49 0,02
Catkowite QALY 4,73 3,80 0,93

Uzyskane lata zycia (LY)
Stan przed progresja 5,90 4,62 1,29

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Kategoria GLO CAR-TTIS Ink. GLO vs. CAR-T TIS
Stan po progresji 0,81 0,78 0,02
Catkowite LY 6,71 5,40 1,31

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 6,71 LY oraz 4,73 QALY. W ramieniu CAR-T TIS
osiggnieto kolejno 5,40 LY i 3,80 QALY.

9.1.6 GLO vs. TAF+LEN

Tabela 56. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw uzytecznosci — GLO vs TAF+LEN.
Kategoria GLO TAF+LEN Ink. GLO vs. TAF+LEN

Koszty w stanie przed progresja

Koszty lekowe (z RSS) _

686 251 zt
Koszty lekowe (bez RSS) _

w tym Columvi _ 0zt
Koszty administracji leczenia - 30093 zt
Koszty diagnostyki i monito-
rowania - 12351
Koszty leczenia zdarzen nie-
- 5794 zt

pozgdanych

Koszty w stanie po progresji

Koszty dalszych linii leczenia _ _
Koszty diagnostyki i monito-
rowania - 42474
Koszty opieki korica zycia - 10 456 zt
tacznie (z RSS) I
tacznie (bez RSS) _

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 11. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs TAF+LEN.

taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane sg z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_) oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu TAF+LEN catkowity koszt terapii jednego

pacjenta oszacowano na [

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 57. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. TAF+LEN.

Kategoria GLO TAF+LEN Ink. GLO vs. TAF+LEN

Uzyskane lata zycia skorygowane o jakos¢ (QALY)

Stan przed progresja 5,86 4,70 1,16
Stan po progresji 0,18 0,47 -0,30
Catkowite QALY 6,04 5,17 0,86

Uzyskane lata zycia (LY)

Stan przed progresja 8,19 6,59 1,60
Stan po progresji 0,28 0,75 -0,47
Catkowite LY 8,47 7,34 1,13

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 8,47 LY oraz 6,04 QALY. W ramieniu TAF+LEN
osiggnieto kolejno 7,34 LY i 5,17 QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9.1.7 GLO vs. CAR-T Ax

Tabela 58. Zestawienie kosztdw osigganych w analizie kosztéw uzytecznosci — GLO vs CAR-T AX.

Kategoria GLO CAR-T Ax Ink. GLO vs. CAR-T Ax

Koszty w stanie przed progresja

Koszty lekowe (z RSS) _
1422382 z
Koszty lekowe (bez RSS) _
w tym Columvi _ 0zt
Koszty administracji leczenia - 18952 zt
Koszty diagnostyki i monito-

16 160 zt
rowania - :
Koszty leczenia zdarzen nie- -

13 696 zt

pozgdanych

Koszty w stanie po progresji

4709 zt

Koszty dalszych linii leczenia

Koszty diagnostyki i monito-
rowania

10872 zt

Koszty opieki konca zycia

tacznie (z RSS)

tacznie (bez RSS)

Na ponizszym wykresie zobrazowano zestawienie wynikow.

Wykres 12. Poréwnanie kosztéw catkowitych — GLO vs CAR-T AX.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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taczny koszt leczenia DLBCL w ramieniu GLO oszacowano na _ (_ w wariancie

nieuwzgledniajgcym RSS). Najwieksze wydatki zwigzane s3 z refundacjg produktu leczniczego Columvi

(_ oraz z kosztem dalszych linii leczenia. W ramieniu CAR-T AX catkowity koszt terapii jednego

pacjenta oszacowano na -

Kolejna tabela przedstawia wyniki zdrowotne osiggane w dozywotnim horyzoncie analizy.

Tabela 59. Efekty zdrowotne osiggane w analizie podstawowej — GLO vs. CAR-T AX.
Kategoria GLO CAR-T AX Ink. GLO vs. CAR-T AX

Uzyskane lata zycia skorygowane o jakoé¢ (QALY)

Stan przed progresjg 3,20 4,24 -1,04
Stan po progresji 0,27 0,52 -0,25
Catkowite QALY 3,47 4,77 -1,29

Uzyskane lata zycia (LY)

Stan przed progresjg 4,47 5,92 -1,45
Stan po progresji 0,43 0,83 -0,40
Catkowite LY 4,90 6,76 -1,85

W ramieniu GLO osiggnieto efekty zdrowotne w postaci 4,90 LY oraz 3,47 QALY. W ramieniu CAR-T AX
osiggnieto kolejno 6,76 LY i 4,77 QALY.

9.2 Wpyniki analizy inkrementalnej — z uwzglednieniem instrumentu
dzielenia ryzyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy inkrementalnej dla poréwnania wnioskowanej in-

terwencji z komparatorami, w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.
9.2.1 GLOvs. BR
Tabela 60 przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem BR.

Tabela 60. Wyniki inkrementalne — GLO vs BR, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO BR Ink. GLO vs. BR
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 4,06 QALY 1,54 QALY 2,52 QALY
Uzyskane LY 5,84 LY 2,26 LY 3,58 LY
ICUR [za QALY] [

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Kategoria GLO BR Ink. GLO vs. BR

ICER [za LY] I

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu z leczeniem rytuksymabem w skojarzeniu

z bendamustyna. Jednoczesnie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektow zdro-

wotnych w postaci 3,58 LY oraz 2,52 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku -

I
9.2.2 GLO vs. POL+BR

Ponizsza tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

POL+BR.

Tabela 61. Wyniki inkrementalne — GLO vs POL+BR, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,61 QALY 3,03 QALY 0,58 QALY

Uzyskane LY 5,17 LY 4,37 LY 0,80 LY
ICUR [za QALY] I

ICER [za LY] I

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka
wigze sie _ w poréwnaniu z leczeniem polatuzumabem wedotyny
w skojarzeniu z bendamustyng i rytuksymabem. Jednoczes$nie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania

dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 0,80 LY oraz 0,58 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkre-

mentalnego wyniku |

9.2.3 GLO vs. PIX

Kolejna tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

PIX.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 62. Wyniki inkrementalne — GLO vs PIX, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO PIX Ink. GLO vs. PIX
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,36 QALY 0,54 QALY 2,82 QALY

Uzyskane LY 4,83 LY 0,78 LY 4,05 LY
ICUR [za QALY] [

ICER [za LY] I

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu z leczeniem piksantronem. Jednoczesnie

leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektow zdrowotnych w postaci 4,05 LY oraz

2,82 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku _

9.2.4 GLOvs. LEN

Ponizsza tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

LEN.

Tabela 63. Wyniki inkrementalne — GLO vs LEN, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO LEN Ink. GLO vs. LEN
Catkowite koszty _ _ -
Uzyskane QALY 4,31 QALY 2,75 QALY 1,56 QALY

Uzyskane LY 6,06 LY 4,10 LY 1,96 LY
ICUR [za QALY] [

ICER [za LY] [

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

_W poréwnaniu z monoterapig lenalidomidem. Jednoczesénie

leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 1,96 LY oraz

1,56 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku _

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9.2.5 GLO vs. CAR-T Tis

Kolejna tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

CAR-T Tis.

Tabela 64. Wyniki inkrementalne — GLO vs CAR-T Tis, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO CAR-T Tis Ink. GLO vs. CAR-T Tis
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 4,73 QALY 3,80 QALY 0,93 QALY

Uzyskane LY 6,71 LY 5,40 LY 1,31LY
ICUR [za QALY] [

ICER [za LY] [

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

I o5 - 2 terapia CAR-T. Jednoczesnie leczenie

GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 1,31 LY oraz 0,93 QALY.

Jako ze leczenie glofitamabem jest interwencjg _
_ wzgledem terapii CAR-T Tis.

9.2.6 GLO vs. TAF+LEN

Tabela 65 przedstawia wyniki inkrementalne dla pordwnania terapii glofitamabem ze schematem

TAF+LEN.

Tabela 65. Wyniki inkrementalne — GLO vs TAF+LEN, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO TAF+LEN Ink. GLO vs. TAF+LEN
Catkowite koszty _ _
Uzyskane QALY 6,04 QALY 5,17 QALY 0,86 QALY

Uzyskane LY 8,47 LY 7,34 LY 1,13 LY
ICUR [za QALY]

ICER [za LY]

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka
_ w poréwnaniu leczeniem tafasytamabem w skojarzeniu
z lenalidomidem. Jednoczesnie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektow zdro-

wotnych w postaci 1,13 LY oraz 0,86 QALY. Jako ze leczenie glofitamabem jest _

N 2| xclern schematu TAF+LEN,

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9.2.7 GLO vs. CAR-T Ax

Tabela ponizej przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

CAR-T Ax.

Tabela 66. Wyniki inkrementalne — GLO vs CAR-T Ax, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO CAR-T Ax Ink. GLO vs. CAR-T Ax
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,47 QALY 4,77 QALY -1,29 QALY

Uzyskane LY 4,90 LY 6,76 LY -1,85 LY
ICUR [za QALY] I

ICER [za LY] |

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

_ w porownaniu terapig CAR-T. Jednoczesnie terapia glofi-

tamabem jest interwencjg mniej efektywng od leczenia aksykabtagenem cyloleucel o 1,29 QALY
i 1,85 LY. Jako ze leczenie GLO jest interwencja _ mniej efektywnga uzyskane wartosci

ICUR i ICER, tj. _ przedstawiajg wynik dla poréwnania CAR-T

Axvs. GLO.

9.2.8 Podsumowanie wynikow analizy inkrementalnej

Tabela 67 przedstawia podsumowanie wynikéw inkrementalnych przeprowadzonej analizy ekonomicz-

nej w wariancie uwzgledniajagcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.

Tabela 67. Podsumowanie analizy podstawowej — wariant z uwzglednieniem RSS.

Poréwnanie Inkrementalne koszty Inkrementalne efekty ICUR
GLO vs. BR [ 2,52 [
GLO vs. POL+BR [ 0,58 ]
GLO vs. PIX [ 2,82 [
GLO vs. LEN [ 1,56 [
GLO vs. CAR-T Tis [ ] 0,93 I
GLO vs. TAF+LEN [ ] 0,86 [
GLO vs. CAR-T Ax [ ] -1,29 -

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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9.3 Woyniki analizy inkrementalnej — bez uwzglednienia instrumentu
dzielenia ryzyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy inkrementalnej dla poréwnania wnioskowanej in-
terwencji z komparatorami, w wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego instrumentu dzielenia ry-

zyka.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-

blicznego.
9.3.1 GLOvs.BR
Tabela 68 przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem BR.

Tabela 68. Wyniki inkrementalne — GLO vs BR, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO BR Ink. GLO vs. BR
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 4,06 QALY 1,54 QALY 2,52 QALY

Uzyskane LY 5,84 LY 2,26 LY 3,58 LY
ICUR [za QALY] ]

ICER [za LY] I

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu z leczeniem rytuksymabem w skojarzeniu

z bendamustynga. Jednoczesnie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektow zdro-

wotnych w postaci 3,58 LY oraz 2,52 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku -

9.3.2 GLO vs. POL+BR

Ponizsza tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

POL+BR.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 69. Wyniki inkrementalne — GLO vs POL+BR, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO POL+BR Ink. GLO vs. POL+BR
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,61 QALY 3,03 QALY 0,58 QALY

Uzyskane LY 5,17 LY 4,37 LY 0,80 LY
ICUR [za QALY] [ ]

ICER [za LY] [

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

I - porownaniu 2 leczeniem polatuzumabem wedotyny

w skojarzeniu z bendamustyng i rytuksymabem. Jednoczesnie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania

dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 0,80 LY oraz 0,58 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkre-

mentalnego wyniku |

9.3.3 GLO vs. PIX

Kolejna tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

PIX.

Tabela 70. Wyniki inkrementalne — GLO vs PIX, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO PIX Ink. GLO vs. PIX
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,36 QALY 0,54 QALY 2,82 QALY

Uzyskane LY 4,83 LY 0,78 LY 4,05 LY
ICUR [za QALY] [

ICER [za LY] [

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu z leczeniem piksantronem. Jednoczesnie
leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 4,05 LY oraz
2,82 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku _

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



92 AESTIMO

9.3.4 GLO vs. LEN

Ponizsza tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

LEN.

Tabela 71. Wyniki inkrementalne — GLO vs LEN, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO LEN Ink. GLO vs. LEN
Catkowite koszty _ _ -
Uzyskane QALY 4,31 QALY 2,75 QALY 1,56 QALY

Uzyskane LY 6,06 LY 4,10 LY 1,96 LY
ICUR [za QALY] ]

ICER [za LY] I

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_W poréwnaniu z monoterapig lenalidomidem. Jednoczesnie

leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 1,96 LY oraz

1,56 QALY. Prowadzi to do uzyskania inkrementalnego wyniku _

9.3.5 GLO vs. CAR-T Tis

Kolejna tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

CAR-T Tis.

Tabela 72. Wyniki inkrementalne — GLO vs CAR-T Tis, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO CAR-T Tis Ink. GLO vs. CAR-T Tis
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 4,73 QALY 3,80 QALY 0,93 QALY

Uzyskane LY 6,71 LY 5,40 LY 1,31LY
ICUR [za QALY] [ ]

ICER [za LY] ]

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu z terapig CAR-T. Jednoczesnie leczenie

GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektéw zdrowotnych w postaci 1,31 LY oraz 0,93 QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Jako ze leczenie glofitamabem jest interwencjg _ i bardziej efektywng, schemat GLO

_ wzgledem terapii CAR-T Tis.

9.3.6 GLO vs. TAF+LEN

Kolejna tabela przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

TAF+LEN.

Tabela 73. Wyniki inkrementalne — GLO vs TAF+LEN, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO TAF+LEN Ink. GLO vs. TAF+LEN
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 6,04 QALY 5,17 QALY 0,86 QALY
Uzyskane LY 8,47 LY 7,34 LY 1,13 LY
ICUR [za QALY]

ICER [za LY]

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu leczeniem tafasytamabem w skojarzeniu

z lenalidomidem. Jednoczesnie leczenie GLO przyczynia sie do uzyskania dodatkowych efektow zdro-

wotnych w postaci 1,13 LY oraz 0,86 QALY. Jako ze leczenie glofitamabem jest interwencja -

- i bardziej efektywna, schemat GLO _ wzgledem schematu TAF+LEN.

9.3.7 GLO vs. CAR-T Ax

Tabela ponizej przedstawia wyniki inkrementalne dla poréwnania terapii glofitamabem ze schematem

CAR-T Ax.

Tabela 74. Wyniki inkrementalne — GLO vs CAR-T Ax, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO CAR-T Ax Ink. GLO vs. CAR-T Ax
Catkowite koszty _ _ _
Uzyskane QALY 3,47 QALY 4,77 QALY -1,29 QALY

Uzyskane LY 4,90 LY 6,76 LY -1,85 LY
ICUR [za QALY] -

ICER [za LY] |

Zastosowanie terapii glofitamabem w leczeniu DLBCL bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

_ w poréwnaniu terapig CAR-T. Jednoczesnie terapia

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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glofitamabem jest interwencjg mniej efektywng od leczenia aksykabtagenem cyloleucel o 1,29 QALY

i 1,85 LY. Jako ze leczenie GLO jest interwench_i mniej efektywng uzyskane wartosci

ICUR i ICER, tj. kolejno _ przedstawiajg wynik dla poréwnania CAR-

T Ax vs. GLO.

9.3.8 Podsumowanie wynikdw analizy inkrementalnej

Tabela 75 przedstawia podsumowanie wynikéw inkrementalnych przeprowadzonej analizy ekonomicz-

nej w wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 75. Podsumowanie analizy podstawowe]j — wariant bez uwzglednienia RSS.

Poréwnanie Inkrementalne koszty Inkrementalne efekty ICUR
GLOvs. BR I 2,52 [
GLO vs. POL+BR [ 0,58 ]
GLO vs. PIX I 2,82 [
GLO vs. LEN [ 1,56 ]
GLO vs. CAR-T Tis [ ] 0,93 I
GLO vs. TAF+LEN [ ] 0,86 I
GLO vs. CAR-T Ax [ ] -1,29 -

9.4 Wpyniki analizy progowe;j

Analize progowg dla ceny wnioskowanej technologii przeprowadzono zgodnie z Rozporzadzeniem Mi-
nistra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniaé analizy uwzglednione we wnio-
skach o objecie refundacjg (MZ 24/10/2023), obliczajac cene zbytu netto jednostkowego opakowania
produktu leczniczego Columvi (prezentacje: 2,5 mg i 10 mg), przy ktérej koszt uzyskania dodatkowego
roku zycia skorygowanego o jakos¢, wynikajgcy z zastgpienia komparatora jest rowny wysokos$ci progu
kosztowej efektywnosci technologii medycznej w Polsce, ustalonego na poziomie trzykrotnosci pro-
duktu krajowego brutto per capita (190 380 zt/QALY). W obliczeniach zatozono, ze cena hurtowa brutto
za 1 mg bedzie jednakowa dla obu prezentacji leku; zatozenie to jest zgodne z wnioskowanymi cenami

urzedowymi.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



95 AESTIMO

Wariant z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 76. Wyniki analizy progowej dla ceny zbytu netto Columvi — wariant z uwzglednieniem RSS.

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
Columvi 2,5 mg Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg Columvi 10 mg

Poréwnanie
Glofitamab vs. BR
Glofitamab vs. Polatuzumab+BR
Glofitamab vs. Piksantron

Glofitamab vs. Lenalidomid

Glofitamab vs. CAR-T
tisagenleucleucel

Glofit vs. Tafasytamab+Lenalido-
mid

Glofit vs. CAR-T aksykabtagen
cyloleucelu

Wariant bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 77. Wyniki analizy progowej dla ceny zbytu netto Columvi —wariant bez uwzglednienia RSS.

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
Columvi 2,5 mg Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg Columvi 10 mg

Poréwnanie
Glofitamab vs. BR
Glofitamab vs. Polatuzumab+BR
Glofitamab vs. Piksantron

Glofitamab vs. Lenalidomid

Glofitamab vs. CAR-T
tisagenleucleucel

Glofit vs. Tafasytamab+Lenalido-
mid

Glofit vs. CAR-T aksykabtagen
cyloleucelu

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie miec zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-

blicznego.

10 Woyniki analizy wrazliwosci

W kolejnych dwdch podrozdziatach przedstawiono wyniki przeprowadzonych analiz wrazliwosci modelu

ekonomicznego:

e deterministycznej analizy wrazliwosci (scenariuszowej i jednokierunkowej),

e probabilistycznej analizy wrazliwosci.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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10.1 Woyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci

AESTIMO

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci. Wartosci parametréw, ktére przyjeto w obliczeniach przedstawiono

w Rozdziale 8.2.1.

10.1.1 Wariant z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

GLO vs. BR

Kolejne tabele przedstawiajg wyniki analizy wrazliwosci dla pordwnania wnioskowanej interwencji z bendamustyng w skojarzeniu z rytuksymabem, w wa-

riancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 78. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AP

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

BR

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

4,06

5,61

4,06

4,06

BR

Réznica kosz-

tow

Réznica QALY

2,52

2,52

3,61

2,52

2,52

ICUR

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
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Nr

AW: 5

AW: 6

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

BR

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

4,06

4,06

4,06

3,64

4,06

4,09

4,06

4,06

4,06

4,06

4,06

BR

1,43

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

2,52

2,52

2,52

2,52

2,21

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN

_U
=
S)
o
o
=
<3
(@)
I
@
-
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=
-
=
S)
o
o
=
<3
(@)
I
@

AESTIMO

Columvi 10 mg
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Tabela 79. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Rznicakosz psnicaQAlY  ICUR

GLO WItJIrr:vico- BR GLO BR tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
o N N [ERTOEEECEEN  EEECIEE W N §
o N . o o oo . s e s
v N . e o oo ] e s s s
s D N o s o ] . s e s
N N N EUEEEETEE TR W § N
s HEEE o o> ] . s e s
oo NN DN NN o o o . s s s
o . o o o ] . s e -
oo HEEEE D N o o oo i . s e s
wio T T Tl 4,29 1,60 s 2,69 . I N R e
aco NN O N o o o | . s e s
wen . . o s s s s s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

BR

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

4,06

4,06

4,06

4,06

BR

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

ICUR

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB



101 AESTIMO

Wykres 13. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs BR — z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos¢ wynikow uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -30,2% do 14,0%) oraz w przy-
padku zmiany dtugosci horyzontu czasowego (zmiana w przedziale -6,4%-13,4%). W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie prze-

kroczyta 10%.

GLO vs. POL+BR

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z polatuzumabem wedotyny w skojarzeniu

z bendamustyng i rytuksymabem, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 80. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznicakosz psnica ALY ICUR

6o WML povieR GLO POL+BR o Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE N O o o o ] e s s s
o N . e oo o ] e e oo s
o N . e o oo ] e e e s
o N O e oo o ] e e oo s
ot D N e oo o ] em eee oo s
s D e oo o ] e e oo sees
oo NN DN BN e oo o ] e e oo s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-

) POL+BR GLO
lumvi

3,61

3,61

3,28

3,61

3,64

3,61

3,61

3,61

3,61

3,61

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Efekty zdrowotne

POL+BR

3,03

3,03

2,76

3,03

3,06

3,03

3,03

3,03

3,03

3,03

Réznica kosz-

o

Réznica QALY

0,58

0,58

0,52

0,58

0,57

0,58

0,58

0,58

0,58

0,58

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=

Progowa CHB
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Tabela 81. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz- penica ALY ICUR
GLO Wﬁmvico' POL+BR GLO POL+BR fow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
» I I 3,61 3,03 103 710 2t 0,58 - I I
it [ D B o 3,03 103 691 74 0,58 - I N
w2 [ T 3,24 2,73 103 710 2t 0,51 - I I
s T T 3,61 3,03 102 579 2t 0,58 - I I R
.4 R T 3,61 3,03 103 651 2t 0,58 - I B e
av:s [ I 3,61 3,03 103 683 2t 0,58 - I I
rw:e [ T T 3,61 3,03 100124 7t 0,58 - I I
~v:7 [ T 3,61 3,03 103 697 2t 0,58 - I I
aw:s [ T 3,61 3,03 103 690 74 0,58 - I EE N
rw:o [ T 3,76 3,15 103 741 74 0,60 - I I D e
av:io N D B - 3,03 103 709 74 0,58 - I N
aw:11 [ T 3,58 3,01 104 988 7t 0,58 - I I

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

w tym Co-
lumvi

POL+BR

Efekty zdrowotne

GLO

3,61

3,61

3,61

3,61

3,61

POL+BR

3,03

3,03

3,03

3,03

3,03

Réznica kosz-
tow

103 669 zt

92 417 zt

103 653 zt

103 710 zt

104 054 zt

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

0,58

0,58

0,58

0,58

0,58

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 14. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs POL+BR, z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos$¢ wynikdw uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -29,2% do 13,6%), dla zmiany
dtugosci horyzontu czasowego (zmiana w przedziale -4,5%-11,5%) oraz przy zmianie masy ciata pacjentéw o +/-10% (zmiana o 10,9%). W pozostatych

przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

GLO vs. PIX

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z piksantronem, w wariancie z uwzglednieniem

proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 82. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznicakosz psnica ALY ICUR

GLO Wltz':]‘vim' PIX GLO PIX tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE N O o o+ mmm oo L . s e -
o N O oo oo . s e s
o D oo o i e oeew e s
o D oo o i . s s s
ot NN D N oo mmm oo JJ o e e s
s D N oo oo JJf . s e s
oo NN DN BN o oo« mmm o JJi o e s s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

PIX

Efekty zdrowotne
GLO PIX
3,36 0,54
3,36 0,54
3,05 0,51
3,36 0,54
3,38 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

2,82

2,82

2,54

2,82

2,84

2,82

2,82

2,82

2,82

2,82

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN

Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
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o
o
=
<3
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N
=

Progowa CHB
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Tabela 83. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Rznicakosz psnicaQAlY  ICUR

GLO WItJIrr:vico- PIX GLO PIX tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
oo EEEE N o ov mmm oo J . s oeas s
o N . oo o . e e s
v HEEEE  EEE o oo Emm oo . s s s
s I N oo oo i o s e s
el N N ETEEEECEE TR W § §
s s oo e c» ] s s e s
oo NN DN BN 0 oo« mmm o JJi o s e s
o N . oo o i . e e s
oo NN D B oo mmm oo JJi . e e s
o R TN T 3,50 0,55 ] 2,95 . I R e
acio N N o oo o | e e sees s
wen . . . o oo s s e s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



110

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

PIX

Efekty zdrowotne

GLO

3,36

3,36

3,36

3,36

3,36

PIX

0,54

0,54

0,54

0,54

0,54

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

2,82

2,82

2,82

2,82

2,82

ICUR

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 15. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs PIX, z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos¢ wynikow uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -28,1% do 12,7%), przy zmia-
nie okresu czasu potrzebnego do zrownania uzytecznosci z wartosciami dla populacji ogdlnej oraz dla zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozosta-

tych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.
GLOwvs. LEN

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z monoterapig lenalidomidem, w wariancie

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 84. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznicakosz psnica ALY ICUR

GLO Wltz':]‘vim' LEN GLO LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE N . o s s L o . . —
o . o s ] e e e s
el N B IEETEEEETEEN ST W N N
o N . o s e e e s
wio T T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
o D . o o s ] e e e s
oo NN DN W o s e e e s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

LEN

Efekty zdrowotne

GLO

4,31

4,31

3,86

4,31

4,32

4,31

4,31

4,31

4,31

4,31

LEN

2,75

2,75

2,50

2,75

2,79

2,75

2,75

2,75

2,75

2,75

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

1,56

1,56

1,36

1,56

1,52

1,56

1,56

1,56

1,56

1,56

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

-
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CHB
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Tabela 85. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz- posnicaQAlY  ICUR

GLO WItJIrr:vico- LEN GLO LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
»» E T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
e N B JEEEIEEETOEE  NEECEEN W N N
oo O N ¢ oo o . s e
oo . o o s e e s s
.4 R T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E B e
s N . o o s ] e s s s
oo NN DN W o s i e s e s
o . o s ] . e e
wis T T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
wio T T Tl 4,56 2,86 ] 1,70 . I E R e
aco N O o oo s | e s oees s
we . . o o2 s ) . s s s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

LEN

Efekty zdrowotne

GLO

4,31

4,31

4,31

4,31

4,31

LEN

2,75

2,75

2,75

2,75

2,75

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

1,56

1,56

1,56

1,56

1,56

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 16. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs LEN, z uwzglednieniem RSS.

Najwiekszg zmiennos¢ wynikéw uzyskano w wariancie zaktadajacym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -30,9% do 14,5%) oraz dla

zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. CAR-T Tis

AESTIMO

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig CAR-T tisagenleucleucel, w wariancie

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 86. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Nr

AP
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:

AW:
AW:
AW:
AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

Efekty zdrowotne

GLO

4,73
4,73
6,46
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,29
4,73
4,75
4,73
4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80
3,80
5,17
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,45
3,80
3,82
3,80
3,80

3,80

Réznica kosz-

S

R&znica QALY

0,93
0,93
1,29
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,84
0,93
0,93
0,93
0,93

0,93

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

o
=
o
oQ
[s)
=
[\1)
Q)
N
=
-
=
o
(03]
o
=
<3}
(@)
I
@®

Columvi 10 mg

-
=
(o}
o
[=]
=
<3}
Q
N
=z
o
=
(o}
o
[=]
=
<3}
(@)
I
v=]
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Nr

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

avais [ I
aviie [ I N

Efekty zdrowotne

GLO

4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80

3,80

Réznica kosz-

o

Réznica QALY

0,93

0,93

ICUR

Columvi 2,5 mg

AESTIMO

Columvi 10 mg

o
=
o
(vj2]
[¢)
=
[s7)
Q)
N
=
-
=
S)
o
o
=
<3
(@)
I
@
-
=
S)
o
o
=
<3
Q)
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=
-
=
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o
o
=
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(@)
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Tabela 87. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Nr

AP
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:

AW:
AW:
AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

Efekty zdrowotne

GLO

4,73
4,73
4,23
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,93
4,73
4,72
4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80
3,80
3,41
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,96
3,80
3,79
3,80

3,80

Réznica kosz-
tow

R&znica QALY

0,93
0,93
0,82
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,97
0,93
0,93
0,93

0,93

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

o
=
o
oQ
[s)
=
[\1)
Q)
N
=
-
=
o
(03]
o
=
<3}
(@)
I
@®
-
=
o
(03]
o
=
<3}
Q)
N
=

Columvi 10 mg
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=
o
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o
=
<3}
(@)
I
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne e Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr i Co. ROINICR KOS Roznica QALY ICUR

GLO IUvai CAR-T Tis GLO CAR-T Tis Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
v D D B se0 I o2 I BN BN BN
avis [ D B se0 I o2 I BN BN BN
avie D D B se0 I o2 I BN BN BN

Wszystkie wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka wskazujg na wyz-

szo$¢ wnioskowanej interwencji nad komparatorem.

GLO vs. TAF+LEN

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig skojarzong tafasytamabem z lenali-

domidem, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 88. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz= pesnica ALY ICUR

GLO Wrg;]vico- TAF+LEN GLO TAF+LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
~ I HE B o s I o I N BN BN S
v I D B o s I o I N BN BN S
av: I B B - o0 I 1 I N BN B S
v I N B o s I o I N BN BN S
avie D N BN o s I o I N BN BN S
avs N DN B o s I o N N BN BN S

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

AW: 6
AW: 7
AW: 8
AW: 9
AW: 10
AW: 11
AW: 12
AW: 13
AW: 14
AW: 15

AW: 16

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

TAF+LEN

Efekty zdrowotne

GLO

6,04
6,04
6,04
5,36
6,04
6,04
6,04
6,04
6,04
6,04

6,04

TAF+LEN

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

0,86
0,86
0,86
0,66
0,86
0,84
0,86
0,86
0,86
0,86

0,86

ICUR

Columvi 2,5 mg

o
=
o
[vj2]
Q
=
[s7)
Q
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=
o
=
o
o
[e]
=
<3
(@)
I
@

Tabela 89. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Nr

>
©

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

TAF+LEN

Efekty zdrowotne

GLO

6,04
6,04
5,35
6,04

6,04

TAF+LEN

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

0,86
0,86
0,73
0,86

0,86

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

i~
=
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a
[}
=
[+3]
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(1]
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=
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AESTIMO

Columvi 10 mg
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz- posnica0AY  ICUR

GLO Wlt::]‘vim' TAF+LEN GLO TAF+LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
avs [ HEE B o 5,17 | 0,86 I N B B
awve [ N B o 5,17 | 0,86 I N B B
avy [ OB o 5,17 | 0,86 I B B N
ave [ HE BN o 5,17 | 0,86 I B B N
aveo [ N B o~ 5,39 | 1,05 I B B N
aw:io [ D D 5,17 | 0,86 I B B N
aw:1l [ B 5,14 | 0,89 I B B N
aw [ B 5,17 | 0,86 I B B N
aw:is [ B 5,17 | 0,86 I B B N
aws [ HE B 5,17 | 0,86 I B B N
aw:ts [ HE D 5,17 | 0,86 I B B N
aw:ie [ D D 5,17 | 0,86 I N B B

Wszystkie wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka wskazujg na wyz-

szo$¢ wnioskowanej interwencji nad komparatorem.

GLO vs. CAR-T Ax

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig CAR-T aksykabtagen cyloleucelu,

w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 90. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne . Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr ot Co. R°Z”t'gjvk°52‘ Réznica QALY ICUR S

GLO ¥ . CAR-T Ax GLO CAR-T Ax Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN g

lumvi CHB
~ [ N N a7 I ‘ I N N
avii [ T B a7 I ‘ I N N
v [ T B - eso N 7 ‘ I N N
v [ T B a7 A ‘ I N N
v [ T BN 477 A ‘ I N N
avs [ T B 477 I 1 ‘ I N N
ave [ HE BN a7 A ‘ I N N

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



Koszty terapii jednego pacjenta
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Nr

GLO

aw:7 R
aw:s R
aw:o N
Aw: 10 | EGEGN
Aaw: 11 | R
aw: 12 | R
IWEENN @ |

Columvi (glofitamab)

w tym Co-

) CAR-T Ax
lumvi

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,16 4,33
3,47 4,77
3,49 4,77
3,47 4,77
3,47 4,77

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

-1,29

-1,29

-1,17

-1,29

-1,28

-1,29

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta
NF w tym Co-
GLO YM 0™ CAR-T Ax
lumvi

avis [ I N

avais [ I

av:ie [ I

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,47 4,77

Réznica kosz-

B-

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Réznica QALY ICUR .
Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN rgflc;wa
128 ‘ B N
129 ‘ I N .
2 I DN DN

Tabela 91. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
w tym Co-

. CAR-T Ax
lumvi

GLO

~ I I N

avie I I

av2 I I

Columvi (glofitamab)

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,12 4,27

Réznica kosz-
tow

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Réznica QALY ICUR
Progowa

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN CHB

-1,29

-1,29

as ‘————

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne . Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr i Co. ROINICa KOS eamica QALY ICUR brorowa

GLO Iy . CAR-T Ax GLO CAR-T Ax Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN g

umvi CHB
v [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avie [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
av:s [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
av:e [ T B & 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
vy [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avie [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avo N N N o cor R o Gl N B B

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

10

11

12

13

14

15

16

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne
Glo  WOMCo g Tax GLO CAR-T Ax
lumvi

I N e 4,77
I N 4,77
I N 4,77
I N 4,77
I B S 4,77
I N 4,77
I N 4,77

Réznica kosz-
tow

cllllll

Réznica QALY

-1,29

-1,30

-1,29

-1,29

-1,29

-1,29

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa
CHB
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Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ; i ’ . o R )
z duzych komorek B, ktdrzy zostali poddani dwdm lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 17. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs CAR-T Ax, z uwzglednieniem RSS.

Najwiekszg zmiennos¢ wynikéw uzyskano w wariancie zaktadajacym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -27,7% do 12,4%) oraz dla

zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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10.1.2

GLOvs. BR

Wariant bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

AESTIMO

Kolejne tabele przedstawiajg wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z bendamustyng w skojarzeniu z rytuksymabem, w wa-

riancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 92. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AP

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

AW: 6

@
=

AW: 7

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

4,06

5,61

4,06

4,06

4,06

4,06

4,06

BR

1,54

1,54

2,00

Réznica kosz-
tow

R&znica QALY

2,52

2,52

3,61

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Tabela 93. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

w tym Co-
lumvi

@
=

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

w tym Co-
lumvi

BR

~ I HE N

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

3,64

4,06

4,09

4,06

4,06

4,06

4,06

4,06

BR

1,54

1,43

Efekty zdrowotne

GLO

4,06

BR

1,54

Réznica kosz-
tow

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

2,52

2,21

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

Réznica QALY

2,52

ICUR

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

AW: 6

AW: 7

AW: 8

AW: 9

> > >
= = =
[ [ [
N - o

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

BR

Efekty zdrowotne
GLO BR
4,06 1,54
3,62 1,41
4,06 1,54
4,06 1,54
4,06 1,54
4,06 1,54
4,06 1,54
4,06 1,54
4,29 1,60
4,06 1,54
4,04 1,53
4,06 1,54

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

2,52

2,21

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,52

2,69

2,52

2,51

2,52

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=
-
=
S)
o
o
=
<3
(@)
I
@
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne
NF w tym Co-
GLO L BR GLO BR
lumvi

aw:1s | T 4,06 1,54
aw:is [ T 4,06 1,54
aw:is | T 4,06 1,54
aw:1ie | T 4,06 1,54

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

Réznica QALY

2,52

2,52

2,52

2,52

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 18. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs BR — bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos¢ wynikow uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -30,2% do 14,0%) oraz w przy-
padku zmiany dtugosci horyzontu czasowego (zmiana w przedziale -6,4%-13,4%). W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie prze-

kroczyta 10%.

GLO vs. POL+BR

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z polatuzumabem wedotyny w skojarzeniu

z bendamustyng i rytuksymabem, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 94. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznicakosz psnica ALY ICUR

6o WML povieR GLO POL+BR o Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE N O o o o ] e s s s
o N . e oo o ] e e oo s
o N . e o oo ] e e e s
o N O e oo o ] e e oo s
ot D N e oo o ] em eee oo s
s D e oo o ] e e oo sees
oo NN DN BN e oo o ] e e oo s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-

) POL+BR GLO
lumvi

3,61

3,61

3,28

3,61

3,64

3,61

3,61

3,61

3,61

3,61

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Efekty zdrowotne

POL+BR

3,03

3,03

2,76

3,03

3,06

3,03

3,03

3,03

3,03

3,03

Réznica kosz-

o

Réznica QALY

0,58

0,58

0,52

0,58

0,57

0,58

0,58

0,58

0,58

0,58

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=

Progowa CHB
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Tabela 95. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Rznicakosz psnicaQAlY  ICUR

GLO Wm}"vico POL+BR GLO POL+BR tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE O o e o | eem e oees s
o N . e oo o | e e e s
v O o oo ] em em oo s
s S e oo o ] em eee oo sees
e D O e o EEE o | s e oees s
s O e oo e oc ] e em e sees
oo NN D N e oo oo ] e e oo sees
o . e o o ] e e e s
o e oo e oc ] em e oo sees
o R TN T 3,76 3,15 ] 0,60 - I I R
aco NN N e oo oo ] em ees ess s
wen . . . s oo oo | s s s s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

w tym Co-
lumvi

POL+BR

Efekty zdrowotne

GLO

3,61

3,61

3,61

3,61

3,61

POL+BR

3,03

3,03

3,03

3,03

3,03

Réznica kosz-

o

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

0,58

0,58

0,58

0,58

0,58

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 19. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs POL+BR, bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos$¢ wynikdw uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -29,2% do 13,6%), dla zmiany

dtugosci horyzontu czasowego (zmiana w przedziale -4,5%-11,5%) oraz przy zmianie masy ciata pacjentéw o +/-10% (zmiana o 10,3%). W pozostatych

przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

GLO vs. PIX

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z piksantronem, w wariancie bez uwzglednie-

nia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 96. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AP

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

AW: 6

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

PIX

Efekty zdrowotne

GLO

3,36

3,36

4,55

3,36

3,36

3,36

3,36

PIX

0,54

0,54

0,63

0,54

0,54

0,54

0,54

Réznica kosz-

58

Réznica QALY

2,82

2,82

3,92

2,82

2,82

2,82

2,82

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

PIX

Efekty zdrowotne
GLO PIX
3,36 0,54
3,36 0,54
3,05 0,51
3,36 0,54
3,38 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54
3,36 0,54

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

2,82

2,82

2,54

2,82

2,84

2,82

2,82

2,82

2,82

2,82

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN

Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=

Progowa CHB
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Tabela 97. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Rznicakosz psnicaQAlY  ICUR

GLO WItJIrr:viCO- PIX GLO PIX tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
oo EEEE N o ov mmm oo J . s oeas s
o N . oo o . e e s
v HEEEE  EEE o oo Emm oo . s s s
s I N oo oo i o s e s
el N N ETEEEECEE TR W § §
s s oo e c» ] s s e s
oo NN DN BN 0 oo« mmm o JJi o s e s
o N . oo o i . e e s
oo NN D B oo mmm oo JJi . e e s
o R TN T 3,50 0,55 ] 2,95 . I R e
acio N N o oo o | e e sees s
wen . . . o oo s s e s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

PIX

Efekty zdrowotne

GLO

3,36

3,36

3,36

3,36

3,36

PIX

0,54

0,54

0,54

0,54

0,54

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

2,82

2,82

2,82

2,82

2,82

ICUR

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 20. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs PIX, bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiennos¢ wynikow uzyskano w wariancie zaktadajgcym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -28,1% do 12,7%), przy zmia-
nie okresu czasu potrzebnego do zrownania uzytecznosci z wartosciami dla populacji ogdlnej oraz dla zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozosta-

tych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.
GLOwvs. LEN

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z monoterapig lenalidomidem, w wariancie

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 98. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznicakosz psnica ALY ICUR

GLO Wltz':]‘viw LEN GLO LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
e HEEE N . o s s L o . . —
o . o s ] e e e s
el N B IEETEEEETEEN ST W N N
o N . o s e e e s
wio T T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
o D . o o s ] e e e s
oo NN DN W o s e e e s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 7

AW: 8

AW: 9

AW: 10

AW: 11

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

LEN

Efekty zdrowotne

GLO

4,31

4,31

3,86

4,31

4,32

4,31

4,31

4,31

4,31

4,31

LEN

2,75

2,75

2,50

2,75

2,79

2,75

2,75

2,75

2,75

2,75

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

1,56

1,56

1,36

1,56

1,52

1,56

1,56

1,56

1,56

1,56

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

-
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CHB
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Tabela 99. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz- posnicaQAlY  ICUR

GLO WItJIrr:viCO- LEN GLO LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
»» E T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
o . o s ] e e e
oo O N ¢ oo o . s e
oo . o o s e e s s
.4 R T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E B e
s N . o o s ] e s s s
oo NN DN W o s i e s e s
o . o s ] . e e
wis T T 4,31 2,75 ] 1,56 . I E R e
wio T T Tl 4,56 2,86 ] 1,70 . I E R e
aco N O o oo s | e s oees s
we N . . o o2 s ) s s s s

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



147

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

AW: 12

AW: 13

AW: 14

AW: 15

AW: 16

LEN

Efekty zdrowotne

GLO

4,31

4,31

4,31

4,31

4,31

LEN

2,75

2,75

2,75

2,75

2,75

Réznica kosz-
tow

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Réznica QALY

1,56

1,56

1,56

1,56

1,56

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN Progowa CHB
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Wykres 21. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs LEN, bez uwzglednienia RSS.

Najwiekszg zmiennos¢ wynikéw uzyskano w wariancie zaktadajacym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -30,9% do 14,5%) oraz dla

zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. CAR-T Tis

AESTIMO

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig CAR-T tisagenleucleucel, w wariancie

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 100. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Nr

AP
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:

AW:
AW:
AW:
AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

Efekty zdrowotne

GLO

4,73
4,73
6,46
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,29
4,73
4,75
4,73
4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80
3,80
5,17
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,45
3,80
3,82
3,80
3,80

3,80

Réznica kosz-

S

R&znica QALY

0,93
0,93
1,29
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,84
0,93
0,93
0,93
0,93

0,93

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

o
=
o
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[s)
=
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Q)
N
=
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Nr

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

avais [ I
aviie [ I N

Efekty zdrowotne

GLO

4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80

3,80

Réznica kosz-

o

Réznica QALY

0,93

0,93

ICUR

Columvi 2,5 mg

Tabela 101. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Nr

AP
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:
AW:

AW:
AW:
AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

CAR-T Tis

Efekty zdrowotne

GLO

4,73
4,73
4,23
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,73
4,93
4,73
4,72
4,73

4,73

CAR-T Tis

3,80
3,80
3,41
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,80
3,96
3,80
3,79
3,80

3,80

Réznica kosz-
tow

R&znica QALY

0,93
0,93
0,82
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,93
0,97
0,93
0,93
0,93

0,93

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg
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Columvi 10 mg
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne e Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr i Co. ROINICR KOS Roznica QALY ICUR

GLO IUvai CAR-T Tis GLO CAR-T Tis Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
v D D B se0 I o2 I BN BN BN
avis [ D B se0 I o2 I BN BN BN
avie D D B se0 I o2 I BN BN BN

Wszystkie wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka wskazujg na wyz-

szo$¢ wnioskowanej interwencji nad komparatorem.

GLO vs. TAF+LEN

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig skojarzong tafasytamabem z lenali-

domidem, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 102. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz= pesnica ALY ICUR

GLO Wrg;]vico- TAF+LEN GLO TAF+LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
~ I HE B o s I o I N BN BN S
v I D B o s I o I N BN BN S
av: I B B - o0 I 1 I N BN B S
v I N B o s I o I N BN BN S
avie D N BN o s I o I N BN BN S
avs N DN B o s I o N N BN BN S

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

AW: 6
AW: 7
AW: 8
AW: 9
AW: 10
AW: 11
AW: 12
AW: 13
AW: 14
AW: 15

AW: 16

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

TAF+LEN

Efekty zdrowotne
GLO TAF+LEN
6,04 5,17
6,04 5,17
6,04 5,17
5,36 4,69
6,04 5,17
6,04 5,20
6,04 5,17
6,04 5,17
6,04 5,17
6,04 5,17
6,04 5,17

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

0,86
0,86
0,86
0,66
0,86
0,84
0,86
0,86
0,86
0,86

0,86

ICUR

Columvi 2,5 mg
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Tabela 103. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Nr

>
©

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

Columvi (glofitamab)

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

TAF+LEN

Efekty zdrowotne
GLO TAF+LEN
6,04 5,17
6,04 5,17
5,35 4,63
6,04 5,17
6,04 5,17

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

0,86
0,86
0,73
0,86

0,86

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

i~
=
(o]
a
[}
=
[+3]
Q!
N
=
o
=
(o]
(1]
[=]
=
[+3]}
(@)
I
@™

AESTIMO

Columvi 10 mg

_U
=
S)
o
o
=
<3
Q)
N
=
-
=
S)
o
o
=
<3
(@)
I
@

Columvi 10 mg

_U
X
o
05}
o
=
[+3]
Q)
N
=
-
X
o
05}
o
=
[+3]
(@)
I
@™



153 AESTIMO

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr Roznica kosz- posnica0AY  ICUR

GLO Wlt::]‘vim' TAF+LEN GLO TAF+LEN tow Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN Progowa CHB
avs [ HEE B o 5,17 | 0,86 I N B B
awve [ N B o 5,17 | 0,86 I N B B
avy [ OB o 5,17 | 0,86 I B B N
ave [ HE BN o 5,17 | 0,86 I B B N
aveo [ N B o~ 5,39 | 1,05 I B B N
aw:io [ D D 5,17 | 0,86 I B B N
aw:1l [ B 5,14 | 0,89 I B B N
aw [ B 5,17 | 0,86 I B B N
aw:is [ B 5,17 | 0,86 I B B N
aws [ HE B 5,17 | 0,86 I B B N
aw:ts [ HE D 5,17 | 0,86 I B B N
aw:ie [ D D 5,17 | 0,86 I N B B

Wszystkie wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka wskazujg na wyz-

szo$¢ wnioskowanej interwencji nad komparatorem.

GLO vs. CAR-T Ax

W ponizszych tabelach przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania wnioskowanej interwencji z terapig CAR-T aksykabtagen cyloleucelu,

w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 104. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne . Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr ot Co R°Z”t'gjvk°52‘ Réznica QALY ICUR S

GLO ¥ . CAR-T Ax GLO CAR-T Ax Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN g

lumvi CHB
~ [ N N a7 I ‘ I N N
avii [ T B a7 I ‘ I N N
v [ T B - eso N 7 ‘ I N N
v [ T B a7 A ‘ I N N
v [ T BN 477 A ‘ I N N
avs [ T B 477 I 1 ‘ I N N
ave [ HE BN a7 A ‘ I N N

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

GLO

aw:7 R
aw:s R
aw:o N
Aw: 10 | EGEGN
Aaw: 11 | R
aw: 12 | R
IWEENN @ |

Columvi (glofitamab)

w tym Co-

) CAR-T Ax
lumvi

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,16 4,33
3,47 4,77
3,49 4,77
3,47 4,77
3,47 4,77

Réznica kosz-
tow

Réznica QALY

-1,29

-1,29

-1,17

-1,29

-1,28

-1,29

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta
NF w tym Co-
GLO YMEO™ CAR-T Ax
lumvi

avis [ I N

avais [ I

av:ie [ I

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,47 4,77

Réznica kosz-

B-

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Réznica QALY ICUR .
Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN rgflc;wa
128 ‘ B N
129 ‘ I N .
2 I DN DN

Tabela 105. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
w tym Co-

GLO .
lumvi

CAR-T Ax

~ I I N

avie I I

av2 I I

Columvi (glofitamab)

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Ax
3,47 4,77
3,47 4,77
3,12 4,27

Réznica kosz-
tow

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Réznica QALY ICUR
Progowa

Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN CHB

-1,29

-1,29

as ‘————

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne . Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr i Co. ROINICa KOS eamica QALY ICUR brorowa

GLO Iy . CAR-T Ax GLO CAR-T Ax Progowa CZN Progowa CHB Progowa CZN g

umvi CHB
v [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avie [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
av:s [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
av:e [ T B & 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
vy [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avie [ T B 4,77 I -1,29 ‘ I E N e
avo N N N o cor R o Gl N B B

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

Columvi (glofitamab)

10

11

12

13

14

15

16

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne
Glo  WOMCo g Tax GLO CAR-T Ax
lumvi

I N e 4,77
I N 4,77
I N 4,77
I N 4,77
I B S 4,77
I N 4,77
I N 4,77

Réznica kosz-
tow

cllllll

Réznica QALY

-1,29

-1,30

-1,29

-1,29

-1,29

-1,29

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa CZN Progowa CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa CZN

Progowa
CHB



159 AESTIMO

Uzyskane wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ; i ’ . o R )
z duzych komorek B, ktdrzy zostali poddani dwdm lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 22. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — GLO vs CAR-T Ax, bez uwzglednienia RSS.

Najwiekszg zmiennos¢ wynikéw uzyskano w wariancie zaktadajacym zmiane dyskontowana efektéw (zmiana w przedziale od -27,7% do 12,4%) oraz dla

zmiany dtugosci horyzontu czasowego. W pozostatych przypadkach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 10%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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10.2 Woyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci. Wartosci parametréw, ktére przyjeto w obliczeniach przedstawiono

w Rozdziale 8.2.2.

10.2.1 Wariant z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

GLO vs. BR

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z bendamustyng w skojarzeniu z ry-

tuksymabem, w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.

Tabela 106. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant uwzgledniajgcy RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- klk;czizzci;i Rgirlm_i\::a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lumvi BR 6Lo BR CZN CHB CZN CHB
o N NN BN o 5 [ 2 I BN BN DN
I BN 200 [N 2 I DN DN DN
> N N el o s I+ I BN BN D
: 1 B o s [ - I B BN DN
+ N BN Bl o 5 [ 0 N BN BN DN
s [ N o s [ 2 I BN BN DN
c N N BN s [ 0 N B BN DN
I B o s [ :: I BN B DN
s [l BN B o s [ > I BN BN DN

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Nr

9
10
11
12
13
14
15
16
17
18

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

=]
=

Efekty zdrowotne

GLO

4,20
4,06
3,50
4,06
4,06
4,16
4,12
4,06
3,75
4,06

BR

1,54
1,54
1,19
1,54
1,54
1,61
1,58
1,54
1,44
1,54

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY
2,66
2,52
2,31
2,52
2,52
2,55
2,55
2,52
2,30
2,52

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

Columvi (glofitamab)

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB



163 AESTIMO

Wykres 23. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR uzyskano dla oszacowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturowych (zmiana o 105,9%), przy
przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS oraz w scenariuszu nieuwzgledniajgcym stop dyskontowania kosztow i efektow. W pozo-

statych scenariuszach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 21%.

GLO vs. POL+BR

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z polatuzuambem wedotyny w skoja-

rzeniu z bendamustyng i rytuksymabem, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 107. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- kiii?;c:, RngT;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa

GLO lumvi POL+BR GLO POL+BR N CHB CZN CHB
o HINN HEN BN :o 30 I o N HEEE BN DS S
1 I BN B 0o 00 I o N BN BN DN S
> N EE BN : s I o I B BN DN S
: I BN B o0 I o I B BN DS S
+ N BN Bl o o0 M o N BN BN DS S
s I BN B o 30 I o N HEEE BN DS S
c Il HEE B :- 30 I o N B BN DS S
7 I BN Bl s s I o2 I BN BN DS S
: N BN B o s I o I B BN DS S
o N HEE B o 30 I o I B BN DN S
o NN B BN o 30 I o I B BN DN S
n I B B o 257 I oo NI B BN DS S

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S L )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr GLoO w tym Co- POL+BR GLO POL+BR kzcizz:(i',c\; Rngrii;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
lumvi CZN CHB CZN CHB
o I EEE B o s I os: N B B DS S
I EEE B o s I os: I B B DN S
« I B B o 3 I o I HEE B DS S
s I B B s s I os: N B BN DS S
c N HEE B o oo I o I BN BN DS S
v I EE 2o I o2 I B BN DS S
i I HE B :o s M o I HEEE BN DS S

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S L )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 24. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR uzyskano przy przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS, gdzie wynik inkrementalny
wzrdst 0 40,3% oraz dla scenariusza nieuwzgledniajgcego stop dyskontowania kosztow i efektédw. W pozostatych scenariuszach zmiana wyniku inkremen-

talnego nie przekroczyta 20%.

GLO vs. PIX

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z piksantronem, w wariancie z uwzgled-

nieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 108. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- k't,izz:;:, Rg:li\((:a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa

GLo lumvi FIX GLO FIX CZN CHB CZN CHB
o NN HEN BN os+ I 22 I B D D S
1 I B B ocs I 39 I B D D S
> I B Bl os2 [N 283 I B D D S
: I BN B :o os+ I - I I B D S
+ N BEEE Bl :: os3 I - I B B D S
s I BN B os1 [N s I B D D S
c N BN B - os+ N 25 I B D D S
7 I N Bl oso N - I B BN B S
: N BN B os+ I = I B D D S
o NN BN B os+ N 22 I B D D S
o N B B os+ N 22 I B D D S
n I B B o oss N -« NI B BN B S

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

~

Columvi (glofitamab
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

12
13
14
15
16
17

18

w tym Co-
lumvi

PIX GLO
3,36
3,36
3,44
3,41
3,36
3,08
3,36

Efekty zdrowotne

PIX

0,54
0,54
0,56
0,55
0,54
0,52
0,54

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY
2,82
2,82
2,88
2,86
2,82
2,57

2,82

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

AESTIMO

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa Progowa Progowa
CHB CZN CHB
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Wykres 25. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant z uwzglednieniem RSS.

Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR o 73,3% uzyskano dla oszacowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturowych oraz 0 53,2%

przy przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS. W pozostatych scenariuszach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 30%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z monoterapig lenalidomidem, w wa-

riancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 109. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr

(0}
=
O

O 0

11
12
13
14

15

Columvi (glofitamab

)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

LEN

Efekty zdrowotne
GLO LEN
4,31 2,75
5,94 3,69
4,31 2,75
4,28 2,69
4,32 2,70
4,31 3,03
4,44 3,01
4,14 2,75
4,31 2,75
4,53 2,75
431 2,75
4,19 1,83
4,31 2,75
4,31 2,75
4,38 2,86
4,33 2,80

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY
1,56
2,26
1,56
1,59
1,62
1,27
1,44
1,40
1,56
1,78
1,56
2,36
1,56
1,56
1,52
1,53

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta
Nr

GLO wtym Co- LEN

lumvi

I N
7 I
1 [ I

Efekty zdrowotne

GLO

4,30
3,97
4,31

LEN

2,75
2,54
2,75

Réznica
kosztéw

Réznica

QALY

1,56
1,44
1,56

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

Columvi (glofitamab)

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa Progowa
CZN CHB
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Wykres 26. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant z uwzglednieniem RSS.

Zmiane wskaZznika ICUR powyzej 100% uzyskano w wariancie zaktadajgcym przyjecie czestosci stosowania dalszych linii leczenia na podstawie danych

literaturowych oraz przy zréwnaniu krzywej czasu leczenia w ramieniu GLO z krzywa czasu wolnego od progresji choroby.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z terapig CAR-T tisagenleucleucel,

Tabela 110. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr

(0}
=
O

O 0

11
12
13
14

15

Columvi (glofitamab

)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

CAR-T Tis

Efekty zdrowotne
GLO CAR-T Tis
4,73 3,80
6,46 5,17
4,73 3,80
4,70 3,78
4,72 3,81
4,73 3,80
4,73 3,68
4,66 3,80
4,73 3,80
4,73 3,80
4,73 3,80
4,42 3,50
4,73 3,80
4,73 3,80
4,82 3,88
4,78 3,83

Réznica kosz-
téw

Réznica
QALY
0,93
1,29
0,93
0,92
0,92
0,93
1,05
0,86
0,93
0,93
0,93
0,92
0,93
0,93
0,94
0,94

ICUR

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne
Nr Réznica kosz- Réznica ICUR

GLO witymCo-  xp i GLO CAR-T Tis tow QALY

lumvi

[ I EE 3,80 I o B
v [ I O 3,48 B o+ e
3 [ I E 0 N o0 R

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

1
1
1
1li

Progowa
CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa
CHB

Progowa
CZN

Analiza scenariuszowa wykazata stabilnos¢ przeprowadzonej analizy ekonomicznej _

GLO vs. TAF+LEN

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla pordwnania leczenia glofitamabem z tafasytamabem w skojarzeniu z le-

nalidomidem, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 111. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne

NF Rdéznica Rdéznica ICUR
GLO wiymCo-  rrEn GLO TAF+LEN ~ Kosztow el
lumvi
o N 6,04 5,17 0,86
1 8,45 7,07 1,38
> R 6,04 5,17 0,86
3 [ 6,02 5,17 0,85
4 1 6,04 5,16 0,87
s TR 6,04 5,13 0,90

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CHB

Progowa
CZN
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- kiizz:z:, Rngrti;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa

GLO lurmnvi TAF+LEN GLO TAF+LEN N CHB CZN CHB
c N HEE BN si I 1o I BN DS D S
I BN B o si7 N o I BN DS D S
: N BN B 517 N oss I BN DS D S
o N HEE B 517 I o9 I BN DS D S
o NN BN BN o 517 N oss I BN DS D S
n I B B o 40 M 1o I BN DS D S
o I I BN o 517 N ose I BN DS D S
i I B B o 517 N oss I BN DS D S
« I EE B > s N os7 I BN DS D S
s I B B o 521 M oss I BN DS D S
c I B B o 517 N ose B I D D
v I E N 473 I om I BN DS D S
i I HE B o 517 I ose I BN DS D S

Analiza scenariuszowa wykazata stabilnos¢ przeprowadzonej analizy ekonomicznej — _

GLO vs. CAR-T Ax

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z terapig CAR-T aksykabtagen cyloleu-

celu, w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 112. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant z uwzglednieniem RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

~

144444444

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

0
>
P
_‘
3

GLO

3,47

4,72

3,47

3,45

3,47

3,47

3,37

3,40

3,47

Efekty zdrowotne

CAR-T Ax

4,77

6,50

4,75

4,73

4,77

5,02

4,77

5,16

4,77

Réznica
kosztéw

144444444

Réznica
QALY

-1,29

-1,79

-1,28

-1,28

-1,29

-1,55

-1,39

-1,76

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Progowa Progowa Progowa Progowa
CZN CHB CZN CHB




177 AESTIMO
Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne o o Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- kIZc;zz:clsc\; RQo;rtl;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lumvi CART Ax GLO CART Ax CZN CHB CZN CHB
o N B T 3,47 4,77 T 1,29
o 1N T T 3,47 4,77 T 1,29
1 N T 3,32 4,48 T 1,16
2 N T 3,47 4,77 T 1,29
3 N T 3,47 4,77 T 1,29
“ N T 3,54 4,86 T 1,32
s N T 3,50 4,80 T 1,29
v N T T 3,47 4,77 T 1,29
7 R T 3,18 4,36 T 1,18

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Rdznica Réznica
ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
CZN CHB

Koszty terapii jednego pacjenta
K kosztéw QALY
GLO CAR-T Ax CIN CHB

Nr
GLO wiymCo-  up 1A
lumvi
3,47 4,77 * -1,29 . I N N e

o .

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S, S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 27. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Zmiane wskaznika ICUR o 30,9% uzyskano w wariancie zaktadajgcym przyjecie czestosci stosowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturo-

wych. Zmiany powyzej 20% uzyskano w scenariuszu zaktadajgcym nieuwzglednienie stép dyskontowania kosztow i efektdow oraz przy przyjeciu modelu

log-normalnego do modelowania przezycia catkowitego we wszystkich ramionach analizy. W pozostatych wariantach zmiana nie przekroczyta 16%.

10.2.2 Wariant bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

GLO vs. BR

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z bendamustyng w skojarzeniu z ry-

tuksymabem, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 113. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

O o0 N o v b

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

[os)
el

Efekty zdrowotne

GLO

4,06
5,61
4,06
4,01
4,06
4,06
4,08
3,91
4,06
4,20

BR

1,54
2,00
1,58
1,56
1,56
1,55
1,58
1,54
1,54
1,54

Réznica
kosztéw

Rdznica

QALY

2,52
3,61
2,48
2,45
2,50
2,51
2,50
2,36
2,52
2,66

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta

Nr

[0}
=
(@)

10
11
12
13
14
15
16
17

18

w tym Co-
lumvi

[ov)
el

Efekty zdrowotne

GLO

4,06
3,50
4,06
4,06
4,16
4,12
4,06
3,75
4,06

BR

1,54
1,19
1,54
1,54
1,61
1,58
1,54
1,44
1,54

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY
2,52
2,31
2,52
2,52
2,55
2,55
2,52
2,30

2,52

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

Columvi (glofitamab)

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Wykres 28. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. BR, wariant bez uwzglednienia RSS.

Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR uzyskano dla oszacowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturowych (zmiana 0 111,2%) oraz

przy przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS. W pozostatych scenariuszach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 30%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z polatuzuambem wedotyny w skoja-

rzeniu z bendamustyng i rytuksymabem, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 114. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant bez uwzglednienia RSS.

Nr

O 0

11
12
13
14

15

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne
Réznica Réznica ICUR
GLO Wltz'rr:vico' POL+BR GLO POL+BR  kosztéw QALY
I N EE :c s [ o2 N
N BN 208 [ o N
I N EE :c s [ o2 N
I N E :: o0 I o N
B B o o0 [ o N
I N E :c s [ o2 N
B N EE :- s [ o N
I N E s [ o2 N
I N E :c s [ o2 N
I N EE :c s [ o2 N
I N E :c s [ o2 N
B BN El o 257 [ o2 N
B N EE :c s [ o2 N
B N EE :c SN BENCECREN
I EE El :- 52 o3 ]
I EE EE : 508 [ oss I
Columvi (glofitamab) w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr GLoO w tym Co- POL+BR GLO POL+BR kzcizz:(i',c\; Rngrii;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
lumvi CZN CHB CZN CHB
o N N B o s I o I BN BN DS S
v I EE B 2o I o2 [ B B DS S
i I HE B :c s N o I HEE B DS

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

- . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 29. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. POL+BR, wariant bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR uzyskano przy przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS, gdzie wynik inkrementalny

wzrdst 0 45,9% oraz dla scenariusza nieuwzgledniajgcego stép dyskontowania kosztow i efektéw. W pozostatych scenariuszach zmiana wyniku inkremen-

talnego nie przekroczyta 30%.

GLO vs. PIX

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla pordwnania leczenia glofitamabem z piksantronem, w wariancie bez

uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 115. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

10

(o))

11

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

PIX

Efekty zdrowotne

GLO

3,16

2,90

PIX

0,54
0,63
0,52
0,54
0,53
0,51
0,54
0,89
0,54
0,54
0,54
0,49

Réznica
kosztéw

Réznica

QALY

2,82
3,92
2,83
2,76
2,86
2,85
2,85
2,26
2,82
2,82
2,82
2,40

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Nr

12
13
14
15
16
17
18

Koszty terapii jednego pacjenta

GLO

w tym Co-
lumvi

PIX

Efekty zdrowotne

GLO

3,36
3,36
3,44
3,41
3,36
3,08
3,36

PIX

0,54
0,54
0,56
0,55
0,54
0,52
0,54

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY
2,82
2,82
2,88
2,86
2,82
2,57

2,82

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

AESTIMO

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Wykres 30. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. PIX, wariant bez uwzglednienia RSS.

Najwiekszg zmiane wartosci wskaznika ICUR o 78,2% uzyskano dla oszacowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturowych oraz o 58,0%

przy przyjeciu czasu leczenia glofitamabem na podstawie krzywej PFS. W pozostatych scenariuszach zmiana wyniku inkrementalnego nie przekroczyta 30%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z monoterapig lenalidomidem, w wa-

riancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 116. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr

(0}
=
O

O 0

11
12
13
14

15

Columvi (glofitamab

)

w tym Co-
lumvi

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

LEN

Efekty zdrowotne
GLO LEN
4,31 2,75
5,94 3,69
4,31 2,75
4,28 2,69
4,32 2,70
4,31 3,03
4,44 3,01
4,14 2,75
4,31 2,75
4,53 2,75
431 2,75
4,19 1,83
4,31 2,75
4,31 2,75
4,38 2,86
4,33 2,80

Réznica
kosztéw

Réznica
QALY

1,56

ICUR

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB

Columvi 10 mg

Progowa
CZN

Progowa
CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr GLoO w tym Co- LEN GLO LEN kzcizz:(i',c\; Rngrii;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
lumvi CZN CHB CZN CHB
o N HEE B o 2 I s I HEE BN BN S
v I EE N v 25« I + I N B DN S
i I HE B 2 I - N B B B

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

- . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ) ] , ) S S )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 31. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. LEN, wariant bez uwzglednienia RSS.

Zmiane wskaZznika ICUR powyzej 100% uzyskano w wariancie zaktadajgcym przyjecie czestosci stosowania dalszych linii leczenia na podstawie danych

literaturowych oraz przy zréwnaniu krzywej czasu leczenia w ramieniu GLO z krzywa czasu wolnego od progresji choroby.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. CAR-T Tis

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z terapig CAR-T tisagenleucleucel,

w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 117. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Tis, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- . . kll(iiz:(i;; RngT;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lumvi CAR-T Tis GLO CAR-T Tis CZN CHB CIN CHB
o N NN BN 0 I oo B N DN DN
I N el o si7 i B N DN DN
> Il N el 0 I oo B N DN DN
: I B Bl o 37 I ox I D DN DN
+ N BN e 3t I oo B N DN DN
s [ N 0 I oo B N DN DN
s [l N BN s I o5 B N DN DN
I B s 30 I osc B N DN DN
s [l N N 30 I oo B N DN DN
o [l N EEm 0 I oo B N DN DN
o N N se0 I oo B N DN DN
o [ N 2 3so I oo B N DN DN
- [l N 0 I oo B N DN DN
[ N 0 I oo B N DN DN
“w [ N . 2 s I oo B N DN DN
s [ BN 33 I oo B N DN DN
Columvi (glofitamab) w leczeniu dorostych pacjentdw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- . . kiizz:z:, Rngrii\?a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lurmnvi CAR-T Tis GLO CAR-T Tis CIN CHB CZN CHB
o N HEE B 30 I o093 I N DN DN
v I EE 30 N o3 I N DN DN
o - - o . ey . e S

Analiza scenariuszowa wykazata stabilno$¢ przeprowadzonej analizy ekonomicznej — we wszystkich wariantach leczenie glofitamabem jest terapig domi-

nujaca wzgledem terapii CAR-T.

GLO vs. TAF+LEN

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla pordwnania leczenia glofitamabem z tafasytamabem w skojarzeniu z le-

nalidomidem, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 118. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. TAF+LEN, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
NF Réznica Réznica ICUR
w tym Co- kosztow QALY Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lumvi TAF+LEN GLO TAF+LEN N CHB CZN CHB
o N 6,04 5,17 0,86
. | 8,45 7,07 1,38
> R 6,04 5,17 0,86
N | 6,02 5,17 0,85
+ R 6,04 5,16 0,87
s TR 6,04 5,13 0,90

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- kiizz:z:, Rngrti;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa

GLO lurmnvi TAF+LEN GLO TAF+LEN N CHB CZN CHB
c N HEE BN si I 1o I BN DS D S
I BN B o si7 N o I BN DS D S
: N BN B 517 N oss I BN DS D S
o N HEE B 517 I o9 I BN DS D S
o NN BN BN o 517 N oss I BN DS D S
n I B B o 40 M 1o I BN DS D S
o I I BN o 517 N ose I BN DS D S
i I B B o 517 N oss I BN DS D S
« I EE B > s N os7 I BN DS D S
s I B B o 521 M oss I BN DS D S
c I B B o 517 N ose B I D D
v I E N 473 I om I BN DS D S
i I HE B o 517 I ose I BN DS D S

Analiza scenariuszowa wykazata stabilnos¢ przeprowadzonej analizy ekonomicznej — _

GLO vs. CAR-T Ax

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia glofitamabem z terapig CAR-T aksykabtagen cyloleu-

celu, w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 119. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant bez uwzglednienia RSS.

Koszty terapii jednego pacjenta

Nr
GLO

~

144444444

Columvi (glofitamab)

w tym Co-
lumvi

0
>
P
_‘
3

GLO

3,47

4,72

3,47

3,45

3,47

3,47

3,37

3,40

3,47

Efekty zdrowotne

CAR-T Ax

4,77

6,50

4,75

4,73

4,77

5,02

4,77

5,16

4,77

Réznica
kosztéw

144444444

Réznica
QALY

-1,29

-1,79

-1,28

-1,28

-1,29

-1,55

-1,39

-1,76

-1,29

ICUR

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Progowa Progowa Progowa Progowa
CZN CHB CZN CHB
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Koszty terapii jednego pacjenta Efekty zdrowotne o o Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Nr w tym Co- kIZc;zz:clsc\; RQo;rtl;a ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
GLO lumvi CART Ax GLO CART Ax CZN CHB CZN CHB
o N B T 3,47 4,77 T 1,29
o 1N T T 3,47 4,77 T 1,29
1 N T 3,32 4,48 T 1,16
2 N T 3,47 4,77 T 1,29
3 N T 3,47 4,77 T 1,29
“ N T 3,54 4,86 T 1,32
s N T 3,50 4,80 T 1,29
v N T T 3,47 4,77 T 1,29
7 R T 3,18 4,36 T 1,18

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Efekty zdrowotne Columvi 2,5 mg Columvi 10 mg
Rdznica Réznica
ICUR Progowa Progowa Progowa Progowa
CZN CHB

Koszty terapii jednego pacjenta
K kosztéw QALY
GLO CAR-T Ax CIN CHB

Nr
GLO wiymCo-  up 1A
lumvi
3,47 4,77 * -1,29 . I N N e

o .

Na nastepnym wykresie zobrazowano wyniki uzyskane w przeprowadzonej analizie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) ] , ) S, S .
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 32. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — GLO vs. CAR-T Ax, wariant bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ) . ’ ) A e )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



199 AESTIMO
Zmiane wskaznika ICUR o 30,2% uzyskano w wariancie zaktadajgcym przyjecie czestosci stosowania dalszych linii leczenia na podstawie danych literaturo-
wych. Zmiany powyzej 20% uzyskano w scenariuszu zaktadajgcym nieuwzglednienie stép dyskontowania kosztéw i efektdw oraz przy przyjeciu modelu

log-normalnego do modelowania przezycia catkowitego we wszystkich ramionach analizy. W pozostatych wariantach zmiana nie przekroczyta 20%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ; ] , ) S L )
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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10.3 Woyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci (PSA)

Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu przedstawiono w Rozdziale8.2. Opisywane
wyniki wygenerowano przeprowadzajgc 1 000 niezaleznych powtdrzert modelu po ustawieniu go w tryb

probabilistyczny.

10.3.1 Wariant z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

GLOvs. BR

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i BR. W kolejnej

tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;.

Tabela 120. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs BR, wariant uwzgledniajgcy RSS.

Kategoria GLO BR Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty ] ] I 0,5%
Catkowite QALY 4,07 QALY 1,54 QALY 2,54 QALY 0,9%

ICUR I 0,4%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos¢ modelu ekonomicznego i wzglednga stabilnos¢ otrzymanych wynikéw.

Warto$¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _ natomiast w ramach
analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Roéznica migdzy wynikami wynosi -0,4%.

Sposrod 1 000 przeprowadzonych iteracji, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja jest

_ w poréwnaniu z komparatorem, przy gotowosci do zaptaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 121. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs BR, wa-
riant uwzgledniajgcy RSS.

Rozktad inkrementalnych efektow
zdrowotnych

Srednia [ 2,54
Przedziat ufnosci ] 1,18;3,92

Skosnosé -0,10 0,12

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Rozktad inkrementalnych efektéw

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow e
Kurtoza -0,22 -0,29
Korelacja z kosztami -0,34

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

Wykres 33. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs BR, wariant uwzgledniajgcy RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztéw.
GLO vs. POL+BR

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i POL+BR. W ko-

lejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistycznej.

Tabela 122. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs POL+BR, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO POL+BR Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ -2,3%
Catkowite QALY 3,63 QALY 3,01 QALY 0,62 QALY 6,9%

ICUR I -8,6%

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos¢ otrzymanych wynikow.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _ natomiast w ra-
mach analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Roéznica migdzy wynikami wynosi
8,6%, na co najwiekszy wptyw miaty osiggane efekty zdrowotne w analizie probabilistycznej, gdzie

wzrost wzgledem analizy podstawowej wynosi 6,9%.

Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteraci, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja jest

_ w poréwnaniu z komparatorem, przy gotowosci do zapfaty wynoszacej 190 380
zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 123. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs POL+BR, z
uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektow zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow et
Srednia [ 0,62
Przedziat ufnosci _ -0,24; 1,50
Skosnosé 0,04 0,07
Kurtoza -0,21 0,03
Korelacja z kosztami -0,59

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztéw schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 34. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs POL+BR, z uwzglednieniem RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztow.
GLO vs. PIX

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla porédwnania schematéw GLO i PIX. W kolejnej

tabeli przedstawiono $rednie wyniki analizy probabilistyczne;.

Tabela 124. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs PIX, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO PIX Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ -2,7%
Catkowite QALY 3,39 QALY 0,59 QALY 2,80 QALY -0,7%

ICUR [ -1,9%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos¢ otrzymanych wynikéw.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _ natomiast w ramach

analizy probabilistycznej otrzymano wartosc _ Roznica migdzy wynikami wynosi -1,9%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteracii, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja .

_ w porownaniu z komparatorem, przy gotowosci do zapfaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadow empirycznych inkrementalnych kosztow

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 125. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs PIX, z
uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow e
Srednia [ 2,80
Przedziat ufnosci _ 1,73;3,97
Skosnosé -0,26 -0,01
Kurtoza 0,08 0,17
Korelacja z kosztami -0,48

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

Wykres 35. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs PIX, z uwzglednieniem RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok-, schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztéw.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. LEN

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i LEN. W kolej-

nej tabeli przedstawiono $rednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 126. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs LEN, z uwzglednienie RSS.

Kategoria GLO LEN Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty I I I 18,1%
Catkowite QALY 4,28 QALY 2,73 QALY 1,56 QALY -0,2%

ICUR [ 18,3%

Wartos$¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _, natomiast w ramach
analizy probabilistycznej otrzymano wartosc¢ _ Roéznica migdzy wynikami wynosi 18,3%.
Najwiekszy wptyw na réznice miedzy uzyskanymi wynikami majg osiggane koszty catkowite, gdzie

zmiana wzgledem analizy podstawowej wynosi 18,1%

Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteraci, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja jest

_ w poréwnaniu z komparatorem, przy gotowosci do zaptaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 127. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs LEN,
z uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow s
Srednia [ 1,56
Przedziat ufnosci ] -0,49; 3,53
Sko$nosé 0,07 -0,09
Kurtoza -0,47 -0,45
Korelacja z kosztami -0,50

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 36. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs LEN, z uwzglednieniem RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztow.

GLO vs. CAR-T Tis

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i CAR-T TIS.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 128. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs CAR-T TIS, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO CAR-TTIS Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ -0,3%
Catkowite QALY 4,73 QALY 3,76 QALY 0,97 QALY 4,3%

ICUR I |

Analogicznie do wyniku uzyskanego w analizie podstawowej, inkrementalny wynik wskazuje na
_ nad komparatorem. Zmiana uzyskanych efektéw mierzona w QALY
wynosi 4,3%, natomiast zmiana kosztow — 0,3%, co wskazuje na stabilnos¢ modelu i zgodnos¢ uzyska-

nego wyniku z wynikiem analizy podstawowej.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Tabela 129. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs CAR-T Tis,
z uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow i
Srednia [ ] 0,97
Przedziat ufnosci _ -0,53; 2,35
Skosnosé 0,02 -0,26
Kurtoza -0,10 0,16
Korelacja z kosztami -0,66

GLO vs. TAF+LEN

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla porédwnania schematéw GLO i TAF+LEN.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 130. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs TAF+LEN, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO TAF+LEN Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty [ [ [ ] -3,4%
Catkowite QALY 5,84 QALY 5,14 QALY 0,70 QALY -18,5%

ICUR I |

Analogicznie do wyniku uzyskanego w analizie podstawowej, inkrementalny wynik wskazuje na
_ nad komparatorem. Najwigkszg zmiane wzgledem analizy podsta-
wowej uzyskano w przypadku efektéw mierzonych w QALY — 18,5%, natomiast réznica kosztéw wynosi

3,4%.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 131. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs TAF+LEN, z
uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw e
Srednia [ ] 0,70
Przedziat ufnosci _ -1,52; 2,62
Skosnosé 0,28 -0,22
Kurtoza -0,27 -0,31
Korelacja z kosztami -0,38

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. CAR-T AX

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla porédwnania schematéw GLO i CAR-T AX.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 132. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs CAR-T AX, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria GLO CAR-T AX Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ 0,0%
Catkowite QALY 3,45 QALY 4,76 QALY -1,30 QALY 0,7%

ICUR I 0,7%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos$¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos$¢ otrzymanych wynikow.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _ natomiast w ra-

mach analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Réznica migdzy wynikami wynosi
-0,7%.

Sposrod 1 000 przeprowadzonych iteracji, - wskazywato, ze komparator jest kosztowo-efektywny

w poréwnaniu z wnioskowang interwencja, przy gotowosci do zaptaty wynoszgcej 190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktaddow empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 133. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs CAR-T AX,
z uwzglednieniem RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw e
Srednia [ ] -1,30
Przedziat ufnosci _ -2,75; 0,06
Skosnosé -0,10 0,00
Kurtoza -0,07 0,03
Korelacja z kosztami -0,79

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 37. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs CAR-T AX, z uwzglednieniem RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-

stwo to wynosi -

Zbiorcze zestawienie wynikéw analizy probabilistycznej

Ponizszy wykres prezentuje w sposob obrazowy zbiorcze zestawienie wynikow analizy probabilistycznej

w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.

Wykres 38. Zbiorcze zestawienie wynikéw analizy probabilistycznej, z uwzglednieniem RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

Columvi (glofitamab)
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Kolejna tabela przedstawia zestawienie prawdopodobienstw optacalnosci leczenia glofitamabem w po-

rownaniu z pojedynczymi komparatorami.

Tabela 134. Prawdopodobienstwo kosztowe]j optacalnosci glofitamabu — wariant z uwzglednieniem
RSS.

Prawdopodobieristwo optacalnosci GLO vs pojedynczy kom-
parator (WTP = 190 380 zt)

Schemat

GLO
BR
POL+BR
PIX
LEN
CAR-T Tis
TAF+LEN

CAR-T Ax

Najnizsze prawdopodobienstwo uzyskano w pordwnaniu ze schematem POL+BR, dla ktérego wynosi

10.3.2 Wariant bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

GLO vs. BR

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematow GLO i BR. W kolejne;j

tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistycznej.

Tabela 135. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs BR, wariant nieuwzgledniajgcy RSS.

Kategoria GLO BR Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ 0,7%
Catkowite QALY 4,09 QALY 1,55 QALY 2,54 QALY 0,9%

ICUR ] -0,3%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos$¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos$¢ otrzymanych wynikow.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _, natomiast w ramach
analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Roznica migdzy wynikami wynosi -0,3%.

) . w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
Columvi (glofitamab) ; ) ) ) S S )
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteracji- wskazywato, ze wnioskowana interwencja jest

_ w porownaniu z komparatorem, przy gotowosci do zapfaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadow empirycznych inkrementalnych kosztow

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 136. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs BR, wa-
riant nieuwzgledniajacy RSS.

Rozktad inkrementalnych efektow

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow Zi s
Srednia [ 2,54
Przedziat ufnosci _ 1,11; 4,07
Skosnosé 0,04 0,13
Kurtoza 0,02 -0,16
Korelacja z kosztami -0,42

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

Wykres 39. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs BR, wariant nieuwzgledniajgcy RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczgwszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztéw.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. POL+BR

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i POL+BR. W ko-

lejnej tabeli przedstawiono $rednie wyniki analizy probabilistyczne;.

Tabela 137. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs POL+BR, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO POL+BR Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty ] ] ] 0,5%
Catkowite QALY 3,60 QALY 3,03 QALY 0,57 QALY -1,7%

ICUR I 2,2%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos$¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos$¢ otrzymanych wynikow.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _, natomiast w ra-
mach analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Roznica migdzy wynikami wynosi
2,2%, na co najwiekszy wptyw miaty osiggane efekty zdrowotne w analizie probabilistycznej, gdzie spa-

dek wzgledem analizy podstawowej wynosi 1,7%.

Sposrod 1 000 przeprowadzonych iteracji, - wskazywato, Zze wnioskowana interwencja jest

_ w poréwnaniu z komparatorem, przy gotowosci do zaptaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéow empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 138. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs POL+BR,
bez uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-
wotnych

Srednia [ 0,57
Przedziat ufnosci _ -0,34; 1,48

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow

Skosnosé -0,02 0,01
Kurtoza 0,02 -0,18
Korelacja z kosztami -0,59

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienistwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznoSci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 40. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs POL+BR, bez uwzglednienia RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-

stwo to _ Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej _ schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztow.
GLO vs. PIX

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla porédwnania schematéw GLO i PIX. W kolejnej

tabeli przedstawiono $rednie wyniki analizy probabilistyczne;.

Tabela 139. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs PIX, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO PIX Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ -4,1%
Catkowite QALY 3,41 QALY 0,59 QALY 2,83 QALY 0,2%

ICUR [ -4,3%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos¢ otrzymanych wynikéw.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _ natomiast w ramach
analizy probabilistycznej otrzymano wartosc _ Roznica migdzy wynikami wynosi -4,3%.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteraci, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja .

_ w porownaniu z komparatorem, przy gotowosci do zapfaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadow empirycznych inkrementalnych kosztow

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 140. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs PIX, bez
uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow e
Srednia [ 2,83
Przedziat ufnosci _ 1,76; 4,02
Skosnosé -0,20 0,20
Kurtoza 0,17 0,05
Korelacja z kosztami -0,51

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

Wykres 41. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs PIX, bez uwzglednienia RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztéw.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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GLO vs. LEN

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i LEN. W kolej-

nej tabeli przedstawiono $rednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 141. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs LEN, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO LEN Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ 9,3%
Catkowite QALY 4,33 QALY 2,72 QALY 1,61 QALY 3,1%

ICUR [ 6,1%

Wartos$¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _, natomiast w ramach
analizy probabilistycznej otrzymano warto$¢ _ Roéznica miedzy wynikami wynosi 6,1%.
Najwiekszy wptyw na réznice miedzy uzyskanymi wynikami majg osiggane koszty catkowite, gdzie

zmiana wzgledem analizy podstawowej wynosi 9,3%

Sposréd 1 000 przeprowadzonych iteracii, - wskazywato, ze wnioskowana interwencja jest

_ w poréwnaniu z komparatorem, przy gotowosci do zaptaty wynoszacej
190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 142. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs LEN,
bez uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow s
Srednia [ 1,61
Przedziat ufnosci ] -0,47; 3,65
Sko$nosé -0,02 0,04
Kurtoza -0,16 -0,31
Korelacja z kosztami -0,51

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztéw schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Wykres 42. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs LEN, bez uwzglednienia RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-
stwo to wynosi - Poczawszy od gotowosci do zaptaty wynoszacej ok. - schemat GLO jest

interwencjg o najwyzszym prawdopodobienstwie efektywnosci kosztow.

GLO vs. CAR-T Tis

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i CAR-T TIS.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 143. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs CAR-T TIS, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO CAR-TTIS Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ -0,2%
Catkowite QALY 4,74 QALY 3,76 QALY 0,98 QALY 5,8%

ICUR I |

Analogicznie do wyniku uzyskanego w analizie podstawowej, inkrementalny wynik wskazuje na wyzszo$¢
wnioskowanej interwencji nad komparatorem. Zmiana uzyskanych efektéw mierzona w QALY wynosi
5,8%, natomiast zmiana kosztéw — 0,2%, co wskazuje na stabilnos¢ modelu i zgodnos¢ uzyskanego wy-

niku z wynikiem analizy podstawowej.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab
G ) z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym



217 AESTIMO

Tabela 144. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs CAR-T Tis,
bez uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-
wotnych

Srednia [ ] 0,98
Przedziat ufnosci _ -0,34; 2,26

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow

Skosnosé 0,09 -0,14
Kurtoza -0,13 0,08
Korelacja z kosztami -0,62

GLO vs. TAF+LEN

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla porownania schematéw GLO i TAF+LEN.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 145. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs TAF+LEN, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO TAF+LEN Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty ] ] ] -2,2%
Catkowite QALY 5,92 QALY 5,17 QALY 0,75 QALY -13,3%

ICUR I |

Analogicznie do wyniku uzyskanego w analizie podstawowej, inkrementalny wynik wskazuje na wyzszos¢
whnioskowanej interwencji nad komparatorem. Najwiekszg zmiane wzgledem analizy podstawowej uzy-

skano w przypadku efektéw mierzonych w QALY — 13,3%, natomiast réznica kosztow wynosi 2,2%.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktaddow empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 146. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs TAF+LEN,
bez uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-
wotnych

Srednia [ ] 0,75
Przedziat ufnosci _ -1,41; 2,64

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw

Skosnosé 0,42 -0,26
Kurtoza 0,32 -0,11
Korelacja z kosztami -0,37
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GLO vs. CAR-T AX

Ponizej przedstawiono wyniki analizy probabilistycznej dla poréwnania schematéw GLO i CAR-T AX.

W kolejnej tabeli przedstawiono srednie wyniki analizy probabilistyczne;j.

Tabela 147. Wyniki analizy probabilistycznej — GLO vs CAR-T AX, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria GLO CAR-T AX Inkrementalne Zmiana
Catkowite koszty _ _ _ 0,1%
Catkowite QALY 3,46 QALY 4,75 QALY -1,29 QALY -0,6%

ICUR I 0,7%

Otrzymane wyniki analizy probabilistycznej sg zblizone do wynikéw analizy podstawowej, co wskazuje

na zbieznos$¢ modelu ekonomicznego i wzgledng stabilnos$¢ otrzymanych wynikow.

Wartos¢ wskaznika ICUR w ramach analizy podstawowej wyniosta _, natomiast w ra-

mach analizy probabilistycznej otrzymano wartos¢ _ Réznica migdzy wynikami wynosi
-0,7%.

Sposrod 1 000 przeprowadzonych iteracji- wskazywato, ze komparator jest _

poréwnaniu z wnioskowang interwencjg, przy gotowosci do zaptaty wynoszgcej 190 380 zt/QALY.

Ponizsza tabela przedstawia zestawienie statystyk rozktaddow empirycznych inkrementalnych kosztéw

oraz efektéw zdrowotnych.

Tabela 148. Statystyka rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy — GLO vs CAR-T AX,
bez uwzglednienia RSS.

Rozktad inkrementalnych efektéw zdro-

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw e
Srednia [ ] -1,29
Przedziat ufnosci _ -2,68; 0,04
Skosnosé -0,15 0,00
Kurtoza -0,03 0,31
Korelacja z kosztami -0,77

Nastepny wykres przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow schematu GLO w zaleznosci

od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.
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Wykres 43. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci — GLO vs CAR-T AX, bez uwzglednienia RSS.

Na poziomie ustawowego progu optacalnosci dla technologii medycznych (190 tys. zt) prawdopodobien-

stwo to wynosi -

Zbiorcze zestawienie wynikéw analizy probabilistycznej

Ponizszy wykres prezentuje w sposob obrazowy zbiorcze zestawienie wynikow analizy probabilistycznej

w wariancie nieuwzgledniajgcym proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Wykres 44. Zbiorcze zestawienie wynikéw analizy probabilistycznej, bez uwzglednienia RSS.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Kolejna tabela przedstawia zestawienie prawdopodobienstw optacalnosci leczenia glofitamabem w po-

rownaniu z pojedynczymi komparatorami.

Tabela 149. Prawdopodobienstwo kosztowej optacalnosci glofitamabu — wariant bez uwzglednienia
RSS.

Prawdopodobieristwo optacalnosci GLO vs pojedynczy kom-

Schemat parator (WTP = 190 380 zt)

GLO
BR
POL+BR
PIX
LEN
CAR-T Tis

TAF+LEN

CAR-T Ax

Najnizsze prawdopodobienstwo uzyskano w pordwnaniu ze schematem POL+BR, dla ktérego wynosi

11 Ograniczenia analizy

W niniejszej analizie ekonomicznej przeprowadzono modelowanie przebiegu leczenia pacjentéw cho-
rych na zaawansowanego chtoniaka rozlanego z duzych komdrek B. W ramach modelowania wymagane
byto uwzglednienie wielu parametrow wptywajgcych na wyniki zdrowotne oraz koszty, ktére to para-
metry pochodzity z réznych zrdodet lub cechowaty sie niepewnoscig estymacji. Ponizej przedstawiono

ograniczenia analizy odnoszgce sie do przeprowadzonego modelowania:

Poréwnanie posrednie z wybranym komparatorem

Proponowane zapisy programu leczenia chorych na chtoniaka rozlanego z duzych komérek B, ktérzy
zostali poddani dwém lub wiecej terapiom uktadowym, pozycjonujg glofitamab po zastosowaniu do-
myslnych schematéw terapeutycznych wymienianych w wytycznych klinicznych, obejmujgcych skoja-
rzone schematy z obinutuzumabem, rytuksymabem, bendamustyng lub lenalidomidem. Oznacza to, ze

glofitamab w polskiej praktyce klinicznej zastepowat bedzie paliatywne schematy chemioterapii, zazwy-

czaj stosowane tez na wczesniejszych liniach leczenia (PTOK 2020). _
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N

Czas leczenia schematami stosowanymi w leczeniu chtoniaka rozlanego z duzych komérek B

W niniejszej analizie ekonomicznej z racji braku alternatywnych opcji, czas leczenia komparatorami (Rze-
czywista Praktyka Kliniczna, RWD) przyjeto jako réwny czasowi przebywania pacjentéw w stanie wolnym
od progresji choroby. Zatozenie to moze prowadzi¢ do przeszacowania dfugosci czasu leczenia, ponie-
waz terapia pacjentdow moze zostaé przerwana wczesniej, m.in. z powodu wystgpienia zdarzen niepoza-
danych niepozwalajgcych na dalsze kontynuowanie leczenia. W celu doprecyzowania obliczen dla kom-
paratoréw uwzgledniono korekte ograniczajgcg czas leczenia poszczegdlnymi schematami, dzieki czemu
czas leczenia szacowany w modelu w wiekszym stopniu odpowiada realnemu czasowi leczenia pacjen-

ow.

—

Koszty leczenia oraz opieki medycznej po zakoniczeniu leczenia poréwnywanymi interwencjami

Po zakonczeniu leczenia porownywanymi interwencjami opieka nad pacjentem jest zindywidualizowana
i zalezy od stanu pacjenta. W niniejszej analizie koszty jednostkowe oszacowano wedtug odpowiednich
zarzgdzen Prezesa NFZ w sprawie realizacji Swiadczen z zakresu opieki zdrowotnej oraz polskich analiz

kosztéw. Przyjete koszty cechujg sie pewnym zakresem niepewnosci. Wyniki deterministycznej analizy
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wrazliwosci wykazaty jednak, ze zmiana wymienionych powyzej kategorii kosztéw nie wptyneta na wy-

niki i wnioski ptyngce z analizy podstawowe;.

Ograniczenia badania rejestracyjnego NP30179

Skutecznos¢ poréwnywanych technologii w analizie ekonomicznej oparto na wynikach badania rejestra-
cyjnego NP30179 dla glofitamabu we wnioskowanym wskazaniu. W zwigzku z powyzszym, ograniczenia
badania, przedstawione szczegdtowo w analizie klinicznej (AKL Columvi 2023), przektadajg sie posrednio

na niepewnos¢ wynikdw modelu.

12 Dyskusja

Analize ekonomiczng przeprowadzono na potrzeby oceny zasadnosci ekonomicznej stosowania pro-
duktu leczniczego Columvi (glofitamab) w monoterapii dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opor-
nym chtoniakiem rozlanym z duzych komoérek B (ang. diffuse large B-cell lymphoma, DLBCL), ktorzy zo-

stali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym.

Niniejszg analize przeprowadzono wedtug nastepujacych aktualnych wytycznych przeprowadzania ana-

lizy ekonomicznej:

e Wytyczne Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2016);

e Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wyma-
gan, jakie muszg spetniac¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wyso-
kiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refun-

dowanego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).

Analiza ekonomiczna przyjeta forme analizy koszty-uzytecznosci, ktorej gtdwny wynik stanowi koszt uzy-
skania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) przy zastgpieniu komparatora przez
oceniang interwencje. Oceniang interwencja byt glofitamab stosowany w monoterapii, natomiast jako
komparatory przyjeto schematy stosowano w rzeczywistej praktyce klinicznej, tj. polatuzumab w skoja-
rzeniu z bendamustyng i rytuksymabem, tafasytamab w skojarzeniu z lenalidomidem, monoterapia pik-
santronem, terapie CAR-T z zastosowaniem aksykabtagenu cyloleucelu i tisagenlecleucelu, monoterapia

lenalidem, oraz bendamustyna w skojarzeniu z rytuksymabem.
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W analizie ekonomicznej przeprowadzono modelowanie przebiegu zycia jednego usrednionego pa-
cjenta w horyzoncie dozywotnim. Przebieg zycia podzielono na stany chorobowe/zdrowia mogace wy-
stgpi¢ w rozwazanej populacji: ,przezycie bez progresji”, ,przezycie po progresji”, ,zgon”. Struktura mo-

delu jest standardowo stosowana w modelowaniu przebiegu zaawansowanych nowotwordow.

Analize przeprowadzono w horyzoncie dozywotnim, uwzgledniajagc rekomendowane przez AOTMIT
stopy dyskonta wynoszgce 3,5% rocznie dla efektéw klinicznych oraz 5,0% rocznie dla kosztéw. Przyjeto
perspektywe ptatnika publicznego, uznajac jg za tozsamg z perspektywa ptatnika i Swiadczeniobiorcéw,
ze wzgledu na niewielki udziat pacjentéw w kosztach catkowitych leczenia zaawansowanego chtoniaka

rozlanego z duzych komorek B.

W analizie kosztéw uwzgledniono wszystkie najwazniejsze kategorie bezposrednich kosztéw medycz-
nych ponoszonych w przebiegu leczenia zaawansowanych nowotwordéw: koszty nabycia i podania le-
kow, koszty diagnostyki i monitorowania w programie, koszty oceny skutecznosci chemioterapii, koszty
leczenia zdarzen niepozadanych, koszty monitorowania choroby po progresji, koszty opieki terminalne;.
Koszty refundacji glofitamabu odpowiadaty za wiekszos¢ tgcznych kosztdw ponoszonych przez NFZ
w horyzoncie dozywotnim. Pozostate sktadowe kosztu catkowity miaty znacznie mniejszy wptyw na in-
krementalne koszty. W oszacowaniu kosztow jednostkowych wykorzystano w miare mozliwosci najbar-
dziej aktualne katalogi lekéw i $wiadczen NFZ, a zuzycie najwazniejszych zasobow (dtugosé leczenia, in-

tensywnos¢ dawki, czestos$é AEs) okreslono w oparciu o badanie NP30179.

Wyniki analizy podstawowej wskazuja, ze | EEEEEEEE

Punktowe oszacowania ICUR w probabilistycznej analizie wrazliwosci byty zblizone do uzyskanych w ana-
lizie podstawowej. Za wyjatkiem poréwnania z monoterapig lenalidomidem i tafasytamabem w skoja-
rzeniu z lenalidomidem zaréwno zmiana osigganych kosztow catkowitych i efektow zdrowotnych wzgle-

dem analizy podstawowej wynosita ponizej 10%

W ramach przegladu HTA odnaleziono ocene brytyjskiej agencji HTA (NICE 2023), kanadyjskiej agencji
CADTH (CADTH 2024) oraz ocene niemieckiej agencji HTA IQWiG 2023. Brytyjska ocena zawierata ana-
lize ekonomiczng glofitamabu w leczeniu dorostych pacjentéw z FL, ktérzy otrzymali wczesniej przy-

najmniej dwie linie leczenia systemowego. Analize przeprowadzono w formie analizy kosztéw-
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uzytecznosci CUA. Horyzont czasowy wynosit 60 lat i byt dtuzszy niz przyjety w niniejszej analizie (30 lat),
natomiast stopa dyskontowania kosztéw i efektow wynosita 3,5%. W analizie NICE wykorzystano uzy-
tecznosci pochodzgce z badania klinicznego I/1l fazy NP30179. W ocenie przeprowadzonej przez nieza-
lezng komisje NICE terapia GLO nie byta terapig kosztowo-efektywng przy przyjetym progu optacalnosci
wynoszacym 20 000 £/QALY. Nalezy zaznaczy¢, ze réznice w uzyskanych wynikach mogty wynikaé z przy-
jecia innych modeli parametrycznych stosowanych w modelowaniu efektéw zdrowotnych, przyjecia in-
nego horyzontu czasowego oraz zestawu uzytecznosci pochodzgcego z wczesniejszego etapu badania

rejestracyjnego.

W raporcie CADTH 2024 pordwnano monterapie glofitamabem ze schematem chemioterapii R-GDP
oraz polatruzumabem wedotyny w skojarzeniu z bendamustyng i rytuksymabem. Analize przeprowa-
dzono metodg kosztow-uzytecznosci, w 20-letnim horyzoncie czasowym, przy stopie dyskontowania
efektéw i kosztow wynoszgcej 5,0%. Analogicznie do przeprowadzonej analizy jak i oceny NICE 2023
uzytecznosci dla uwzglednionych stanéw zdrowia pacjentdw oszacowano na podstawie danych z bada-
nia NP30179. W pordéwnaniu GLO vs. R-GDP warto$¢ wskaznika ICUR wynosita 231 tys. $/QALY. Wynik
ten znajduje sie powyzej ustalonego progu optacalnosci technologii medycznych na poziomie 50 000
S/QALY. W poréwnaniu GLO vs. POL+BR analitycy agencji CADTH przyjeli, ze obie interwencje cechuja
sie identyczng skutecznoscig. Zastosowanie glofitamabu wigze sie z uzyskanie oszczednosci w wysokosci

11 tys. S.

Analize niemieckiej agencji IQWIiG przeprowadzono metoda kosztow-konsekwencji, w ramach ktérej
oszacowany roczny koszt leczenie jednego pacjenta monoterapig glofitamabem. tgczny koszt terapii

oszacowano na 157 tys. €.

13 Whnioski koncowe

Przeprowadzona analiza ekonomiczna wykazata, ze glofitamab jest interwencja _

w porownaniu z wiekszoscig schematow stosowanych w ramach obecnej praktyki klinicznej. Koszt uzy-
skania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ (QALY) dla wnioskowanej technologii, za wyjat-
kiem poréwnania z CAR-T Ax [

_. Wyniki analizy byty stabilne wobec testowanych parametréw i zatozen przyjetych

w analizie wrazliwosci.
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Podsumowujac wyniki przeprowadzonej analizy, wskazujg one na wysoki inkrementalny efekt zdro-

wotny wnioskowanej interwencji, zaréwno w zakresie poprawy jakosci zycia pacjentéw, jak i przedtuze-

nia okresu przezycia catkowiteo |
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14 Zataczniki

14.1 Wkifad autoréw w opracowanie raportu

Tabela 150. Autorzy analizy ekonomiczne;j

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu
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14.2 Przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016), jako element walidacji konwergencji przeprowadzono

systematyczny przeglad badan ekonomicznych dotyczgcych rozwazanego problemu zdrowotnego.

14.2.1 Metodyka

14.2.1.1 Cel

Systematyczny przeglad badan ekonomicznych zostat wykonany w celu identyfikacji technik analitycz-
nych stosowanych w analizowanym problemie zdrowotnym oraz poréwnanie wynikéw niniejszego opra-

cowania z wynikami uzyskanymi przez innych autorow.

14.2.1.2 Kryteria wtaczenia i wykluczenia analiz ekonomicznych

Kryteria W tabeli ponizej zamieszczono predefiniowane kryteria wtgczenia oraz wykluczenia z przegladu

systematycznego analizowanych publikacji.

Tabela 151. Kryteria wtgczenia oraz wykluczenia publikacji do przegladu systematycznego analiz eko-

nomicznych.
Zakres kryterium Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia
Populacja Dorosli c.horzy na nawrotowego lub opornego Inna niz okreslonaw kryteriach wtgczenia
chtoniaka rozlanego z duzych komérek B
Interwencja glofitamab Inna niz okreslonaw kryteriach wigczenia
Komparator Dowolny -

Raporty HTA oraz analizy ekonomiczne (np. kosz-
tow-efektywnosci, kosztow-uzytecznosci lub mini-
malizacji kosztow), opublikowane w postaci pet-
nych tekstow oraz doniesien konferencyjnych; do
analizy wtgczano publikacje w jezyku polskim i an-
gielskim

Metodyka Niezgodna z kryteriami wtgczenia

14.2.1.3 Wyszukiwanie danych zrédtowych

Przeprowadzone zostato wyszukiwanie i analiza streszczen i tytutéw, a nastepnie petnych tekstéw pu-

blikacji, pod katem spetnienia kryteriow wigczenia do analizy.

Wyszukiwanie wiarygodnych opracowan wtérnych, tj. raportow HTA i analiz ekonomicznych przepro-
wadzono 19 stycznia 2024 roku, zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, w bazach informacji medycznej

Pubmed oraz Cochrane Library. Wyszukiwanie opracowan ekonomicznych zostato przeprowadzone
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zgodnie z odpowiednio zaprojektowang strategig wyszukiwania o maksymalnej czutosci (stowa kluczowe
dla interwencji oraz wskazania), przedstawiong w tabelach ponizej. W strategii wyszukiwania nie zostaty

wprowadzone ograniczenia czasowe oraz dotyczace jezyka publikacji.

Tabela 152. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Columvi w leczeniu chtoniaka rozla-
nego z duzych komérek B — Pubmed.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

"economic review" OR "cost effectiveness" OR "cost-effectiveness" OR "pharmacoeco-
1 nomic" OR "cost minimization" OR "cost-minimization" OR "cost utility" OR "cma" OR 1178593
"cea" OR "cua" OR "economic" OR "cost" OR "costs" OR "economic evaluation"

2 "diffuse large B-cell ymphoma" OR DLBCL 27 538
3 glofitamab OR Columvi 38
4 #1 AND #2 AND #3 0

Tabela 153. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Columvi w leczeniu chtoniaka rozla-
nego z duzych komdrek B— Cochrane Library.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

"economic review" OR "cost effectiveness" OR "cost-effectiveness" OR "pharmacoeco-
1 nomic" OR "cost minimization" OR "cost-minimization" OR "cost utility" OR "cma" OR 106 052
"cea" OR "cua" OR "economic" OR "cost" OR "costs" OR "economic evaluation"

2 follicular lymphoma 1682
3 glofitamab OR Columvi 10
4 #1 AND #2 AND #3 0

14.2.1.4 Wyniki wyszukiwania badan ekonomicznych

W wyniku przeszukiwania bibliograficznego nie odnaleziono publikacji spetniajgcych zdefiniowane a

priori kryteria wtgczenia.

14.2.2 Wyszukiwanie uzupetniajace — agencje HTA

Dodatkowo 19 stycznia 2024 roku wykonano przeglad zasobdw internetowych serwisdw agencji HTA.
W celu wyszukiwania badan ekonomicznych przeszukano zagraniczne rekomendacje refundacyjne do-
tyczace produktu Columvi w leczeniu dorostych pacjentdw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem
rozlanym z duzych komdrek B, uwzglednione w ramach analizy problemu decyzyjnego (APD Columvi

2023):

e Scottish Medicines Consortium (SMC);

e A/l Wales Therapeutics and Toxicology Centre (AWTTC);

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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e National Institute for Health and Care Excellence (NICE),

AESTIMO

e Institute fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG)/ Gemeinsamer Bun-

desausschuss (G-BA);

e Haute Autorite de Sante (HAS);

e Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH);

e Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC);

e Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC),

e National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE).

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania zidentyfikowano trzy raporty zagranicznych agencji zawie-

rajgce analizy ekonomiczne dla leku Columvi w analogicznym do wnioskowanego wskazaniu: ocene bry-

tyjskiej agencji NICE (NICE 2023), ocene niemieckiej agencji IQWiG (/QWiG 2023) oraz oraz kanadyjskiej

agencji HTA CADTH (CADTH 2024). Zestawienie odnalezionych rekomendacji przedstawiono w kolejnej

tabeli.

Tabela 154. Charakterystyka wtgczonych analiz ekonomicznych.

Publikacja

NICE 2023

CADTH 2024

Columvi (glofitamab)

Metodyka

= Kraj: Wielka Brytania

= Populacja: dorosli pacjenci z r/r DLBCL, wcze$niej
leczeni 2+ liniami leczenia

= Sposéb modelowania: PSM

= Typ analizy: CUA

= Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w £

= Horyzont: dozywotni (60 lat)

= Dtugosc¢ cyklu modelu: 1 tydzien

= Dyskontowanie: 3,5%

= Uzytecznosci: badanie RCT Glofit trial NP301791

= Zrédto danych klinicznych: badanie RCT Glofit
trial NP301791

= Prég optacalnosci: 20 000 £/QALY

= Kraj: Kanada

= Populacja: dorosli pacjenci z r/r DLBCL, wcze$niej
leczeni 2+ liniami leczenia

= Sposéb modelowania: PSM

= Typ analizy: CUA

= Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w $

= Horyzont: dozywotni (20 lat)

= Dtugosc¢ cyklu modelu: 1 tydzien

= Dyskontowanie: 5,0%

= Uzytecznosci: badanie RCT Glofit trial NP301791

Poréwnanie

GLO vs CAR-T Ax;
GLO vs POL+BR;
GLO vs BR

GLO vs R-GDP3
GLO vs POL+BR

Wyniki

GLO vs CAR-T Ax: wykazano osz-
czednosci w przypadku leczenia glo-
fitamabem?

GLO vs POL+BR: ICER dominujacy?

GLO vs BR: terapia glofitamabem
kosztowo-efektywna?

GLO vs R-GDP
GLO
Koszt catkowity: 147 749 $
Catkowite QALY: 1,17 QALY
R-GDP
Koszt catkowity R-GDP: 69 901 $
Catkowite QALY: 0,83 QALY
Wyniki inkrementalne
Ink. koszt: 77 848 $
Ink. QALY: 0,34

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Publikacja Metodyka Poréwnanie Wyniki
= Zrédto danych klinicznych: badanie RCT Glofit ICUR: 230 682 S/QALY
trial NP301791 GLO vs POL+BR
* Prog optacalnosci: 50 000 $/QALY Koszt catkowity GLO: 158 322

Koszt catkowity POL+BR: 169 708 $
Ink. koszt: 11 386 S
Ink. QALY: 0,00 QALY3

= Kraj: Niemcy

= Populacja: doro$li pacjenci z r/r DLBCL, wczedniej

leczeni 2+ liniami leczenia Koszty lekowe: 153 040,97 €
IQWiG 2023 ™ Typ analizy: CCA - Pozostate koszty: 3 845,37 €
= Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w € Roczny koszt terapii: 156 886,34 €

= Horyzont: 1 rok
= Dyskontowanie: brak

1 ADose Escalation Study of Glofitamab (RO7082859) as a Single Agent and in Combination With Obinutuzumab, Administered After a Fixed,
Single Pre-Treatment Dose of Obinutuzumab in Participants With Relapsed/Refractory B-Cell Non-Hodgkin's Lymphoma; online:
https://www.clinicaltrials.gov/study/NCT03075696. Data ostatniego dostepu: 18.12.2023 r;

2 szczegotowe wyniki niejawne;

R-GDP — rytuksymab w skojarzeniu z gemcytabing, deksametazonem i cisplatyng

3 Agencja CADTH przyjeta zatozenie o jednakowej skutecznosci terapii GLO i POL+BR

W raporcie NICE 2023 przedstawiono ocene kosztéw-uzytecznosci dla glofitamabu w leczeniu dorostych
chorych z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komérek B, ktérzy otrzymali wcze-
$niej co najmniej dwie terapie uktadowe. Jako komparatory wybrano: axicabtagene ciloleucel (CAR-T
Ax), polatuzumab-wedotyna + rytuksymab w skojarzeniu z bendamustyng (POL+BR) oraz rytuksymab

w skojarzeniu z bendamustyng (BR).

Do wyznaczenia efektéw zdrowotnych postuzyto randomizowane badanie kliniczne 1/1l fazy NP30179.
Badanie to zostato uwzglednione mimo wczesnej fazy, gdyz jak dotad jest to jedyne dostepne badanie
kliniczne, oceniajgce stosowanie glofitamabu w populacji docelowej. Autorzy wykorzystali model prze-
zycia podzielonego (PSM, z ang. partitioned survival model), uwzgledniajgcego 3 stany: stan przed pro-

gresjg choroby, stan po progresji oraz zgon pacjenta.

Szczegdtowe wyniki analizy dotyczgce kosztéw oraz QALY zostaty niejawne. Wykazano, ze glofitamab
jest optacalny przy progu 20 000 £/QALY w poréwnaniu ze wszystkimi komparatorami. Glofitamab jest
lekiem dominujgcym (taszym i skuteczniejszym) w pordwnaniu z POL+BR oraz jest optacalny w porow-
naniu z BR. W poréwnaniu GLO do CAR-T Ax wykazano oszczednosci w ramieniu glofitamabu jednak

leczenie oceniang interwencjg wigzato sie z utratg QALY.

Agencja CADTH w swojej ocenie dla glofitamabu dokonata poréwnania wnioskowanej interwencji ze

schematem POL+BR oraz R-GDP jako przedstawicielem schematow chemioterapii opartych na

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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rytuksymabie w leczeniu dorostych pacjentdw z R/R DLBCL, otrzymujgcych wcze$niej przynajmniej dwie

linie leczenia.

Dane kliniczne pochodzity z niepublikowanego poréwnania posredniego, do ktérego wykorzystano dane
z badan NP30179 dla GLO, SCHOLAR-1 bedace wielokohortowym badaniem dla chemioterapii ratunko-
wej oraz badania GO29365 dla schematu POL+BR. Analitycy agencji przez wzglad na ograniczenia po-
rownania posredniego, m.in. mata liczebnos$¢ populacji w badaniach dla GLO i POL+BR, na podstawie
odpowiedzi ekspertdw klinicznych przyjeli zatozenie o jednakowej skutecznosci w pordwnaniu obu te-
rapii. Jednoczesnie wykazano, ze terapia GLO jest tarisza od leczenia schematem POL+BR 0 11 386 S. W
poréwnaniu GLO vs R-GDP leczenie glofitamabem byto drozsze oraz bardziej efektywne od kompara-
tora. Otrzymana warto$¢ ICUR wynosi 230 682 S, przez co terapia GLO znajduje sie powyzejustalonego

progu optacalnosci na poziomie 50 000 S.

W ocenie IQWiG 2023 przedstawiono oszacowanie rocznych kosztéw ponoszonych w trakcie terapii glo-
fitamabem w przeliczeniu na jednego pacjenta we wskazaniu leczenia R/R DLBCL dorostych pacjentdw,
ktérzy otrzymali przynajmniej dwie wczesniejsze linie leczenia. Roczny koszt terapii oszacowano na

156 886,34 €.

14.3 Tablice trwania zycia

W modelu do prognozowania przezycia catkowitego wykorzystano tablice trwania zycia (GUS 2023).
Najnowsze dostepne dane prezentowane przez Gtowny Urzad Statystyczny dotyczg 2022 roku. Roczne

prawdopodobienstwo wykorzystane w analizie ekonomicznej przedstawiono ponize;.

Tabela 155. Prawdopodobienstwo smierci na podstawie tablic trwania zycia (GUS 2023).

Wiek Mezczyzni Kobiety Wiek Mezczyzni Kobiety
18 0,0005 0,0003 61 0,0175 0,0073
19 0,0006 0,0003 62 0,0192 0,0081
20 0,0007 0,0003 63 0,0210 0,0089
21 0,0008 0,0003 64 0,0229 0,0098
22 0,0009 0,0003 65 0,0250 0,0108
23 0,0009 0,0003 66 0,0271 0,0118
24 0,0010 0,0003 67 0,0292 0,0129
25 0,0010 0,0003 68 0,0314 0,0141
26 0,0011 0,0003 69 0,0336 0,0154
27 0,0011 0,0003 70 0,0359 0,0169

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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Wiek
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60

Mezczyzni
0,0012
0,0013
0,0014
0,0015
0,0016
0,0017
0,0019
0,0020
0,0021
0,0023
0,0024
0,0025
0,0027
0,0029
0,0031
0,0034
0,0037
0,0040
0,0044
0,0049
0,0054
0,0059
0,0065
0,0071
0,0078
0,0086
0,0094
0,0103
0,0113
0,0123
0,0134
0,0147

0,0160

Kobiety

0,0004
0,0004
0,0004
0,0004
0,0005
0,0005
0,0006
0,0006
0,0007
0,0007
0,0008
0,0008
0,0009
0,0010
0,0011
0,0012
0,0013
0,0014
0,0016
0,0018
0,0019
0,0021
0,0024
0,0026
0,0029
0,0032
0,0036
0,0039
0,0043
0,0048
0,0053
0,0059

0,0065

Wiek
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99

100

Mezczyzni
0,0384
0,0410
0,0439
0,0472
0,0508
0,0548
0,0593
0,0644
0,0701
0,0766
0,0840
0,0924
0,1020
0,1126
0,1242
0,1365
0,1495
0,1627
0,1763
0,1903
0,2045
0,2191
0,2342
0,2495
0,2652
0,2810
0,2969
0,3128
0,3286

0,3442

AESTIMO

Kobiety

0,0186
0,0205
0,0227
0,0250
0,0277
0,0307
0,0340
0,0379
0,0423
0,0475
0,0536
0,0607
0,0691
0,0787
0,0895
0,1015
0,1145
0,1283
0,1429
0,1583
0,1744
0,1913
0,2089
0,2272
0,2460
0,2651
0,2843
0,3036
0,3226

0,3413

Na podstawie powyzszych danych oszacowano wspdtczynnik smiertelnosci w zaleznosci od wieku i ptci

w populacji ogdlnej. Jednoroczny wspodtczynnik smiertelnosci obliczcono jako $rednig wazong

Columvi (glofitamab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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wspofczynnikdw smiertelnosci z tablic trwania zycia, w rozrdznieniu ze wzgledu na pteé, skorygowany
o rozkfad ptci pacjentéw w rozwazanej kohorcie pacjentdw oraz o standardowy wspodtczynnik smiertel-
nosci (SMR, z ang. standarized mortality rate) uwzgledniajgcy wystepowanie zgonéw pacjentéw z po-
wodu chordb wspdtistniejgcych. Wartos¢ SMR w analizie podstawowej oparto o dane z publikacji Mau-
rer 2014, w ktérej wartos¢ SMR wynosi 1,18. Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci testowano war-

tosc z badania Howlander 2017, gdzie warto$¢ SMR okreslono na 1,41.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

Columvi (glofitamab) ; ) ) ) S S )
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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14.4 Dane z postepowan przetargowych wykorzystanych w oszacowaniach kosztéw

Tabela 156. Zestawienie danych przetargowych (platformazakupowa.pl).

Substancja
czynna

polatuzumab

polatuzumab

polatuzumab

polatuzumab

polatuzumab

tafasitamabum

tafasitamabum

Columvi (glofitamab)

Postepowanie

1ZP.2411.201.2023.IA Zakup i dostawa
lekéw onkologicznych dla Apteki Szpital-
nej Swietokrzyskiego Centrum Onkologii
w Kielcach .IZP.2411.201.2023.1A

DFP.271.121.2023.AMW
(DFP.271.121.2023.AMW) Dostawa pro-
duktéw leczniczych

NZz/50/P/23 NZZ/50/P/23- Dostawa
produktéw leczniczych w zakresie pro-
gramow lekowych

D10.251.52.E.2023 D10.251.52.E.2023
Dostawa produktéw leczniczych z pro-
gramdw lekowych na okres 12 miesiecy

LAS-135-PN/70-2023.AN dostawy pro-
duktéw leczniczych stosowanych w pro-
gramach lekowych i chemioterapii, po-
stepowanie: LAS-135-PN/70-2023.AN

COZL/DZP/MBK/3411/PN-104/23 Do-
stawa lekéw réznych na potrzeby pa-
cjentow COZL.

NZzz/50/P/23 NZZ/50/P/23- Dostawa
produktéw leczniczych w zakresie pro-
gramoéw lekowych

Link do przetargu

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/820664

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/813311

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/793838

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/791920

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/850036

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/809704

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/793838

Data sktadania

ofert

23.10.2023

17.10.2023

17.08.2023

18.08.2023

18.12.2023

04-10-2023

17.08.2023

Podmiot ofer.
Roche Polska
Sp. z 0.0.
Roche Polska

Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Komtur Polska
Sp.zo.0.

Komtur Polska
Sp.zo.0.

liczba jedno-
stek

2100,00

3300,00

8640,00

2900,00

4300,00

510,00

100000,00

15 200

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

jednostka

mg

mg

mg

mg

mg

mg

mg

mg

wartos¢ brutto

468 600,07 zt

736372,30 2t

1927 954,80 zt

647 114,72 zt

959 514,50 zt

113 802,89 zt

2 005 830,00 zt

304 886,16 zt

AESTIMO

cena brutto /
mg

223,14 zt

223,14 zt

223,14 71

223,14 zt

223,14 71

223,14 71

20,06 zt

20,06 zt


https://platformazakupowa.pl/transakcja/820664
https://platformazakupowa.pl/transakcja/820664
https://platformazakupowa.pl/transakcja/813311
https://platformazakupowa.pl/transakcja/813311
https://platformazakupowa.pl/transakcja/793838
https://platformazakupowa.pl/transakcja/793838
https://platformazakupowa.pl/transakcja/791920
https://platformazakupowa.pl/transakcja/791920
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/809704
https://platformazakupowa.pl/transakcja/809704
https://platformazakupowa.pl/transakcja/793838
https://platformazakupowa.pl/transakcja/793838
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Substancja
czynna

Postepowanie

D10.251.52.E.2023 D10.251.52.E.2023

tafasitamabum  Dostawa produktéw leczniczych z pro-

tafasitamabum

tafasitamabum

tafasitamabum

gramdw lekowych na okres 12 miesiecy

DFP.271.85.2023. AMW
(DFP.271.85.2023.AMW) Dostawa pro-
duktéw leczniczych.

ZP7-66/10/23 "Dostawa produktéw

leczniczych cz.3"

WSZSL/FZ-84/23 WSZSL/FZ-84/23 DO-
STAWY PRODUKTOW LECZNICZYCH STO-
SOWANYCH W RAMACH PROGRAMOW

LEKOWYCH ORAZ CHEMIOTERAPII

Zp/83/TP/23 Dostawa produktow leczni-
czych: TAFASITAMAB iv do stosowania w
programie lekowym B.12.FM, AZACITI-

tafasitamabum  DINUM po do stosowania w programie

Tisagenlecleuce-
lum

Obinutuzuma-
bum

Obinutuzuma-
bum

Columvi (glofitamab)

lekowym B.114 wedtug zatgczonych pa-
kietéw na okres 6 miesiecy dla Oddziatu

Hematologii

ZP-22-094UN DOSTAWA LEKOW 27

WSZ-EP-27/2023 Dostawa lekdw stoso-
wanych w ramach programow leko-
wych, chemioterapii, Swiadczeniach

zdrowotnych kontraktowanych odrebnie
i lekdw wspomagajacych dla potrzeb

WSZ w Koninie

DFP.271.85.2023. AMW
(DFP.271.85.2023.AMW) Dostawa pro-
duktéw leczniczych.

Link do przetargu

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/791920

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/785526

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/832161

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/855382

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/846294

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/638020

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/814504

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/785526

Data sktadania
ofert

18-08-2023

10.07.2023

20.11.2023

13-12-2023

24.11.2023

22.07.2022

17.10.2023

10-07-2023

Podmiot ofer.

Komtur Polska
Sp.zo.0.

Komtur Polska
Sp. z 0.0.

Komtur Polska
Sp.zo.0.

Komtur Polska
Sp. z 0.0.

Komtur Polska
Sp.zo.0.

LEKS.A

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

liczba jedno- .
stek jednostka

10 000 mg
124000 mg
20 000 mg
40 000 mg
17000 mg

7 szt

8 000 mg
540 000 mg

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

wartos¢ brutto

210 612,00 zt

2487 229,20 zt

401 166,00 zt

802 332,00zt

340991,10 zt

9616 320

49 248,00 zt

3324 240,00 zt

AESTIMO

cena brutto /
mg

21,06 zt

20,06 zt

20,06 zt

20,06 zt

20,06 zt

1373 760,00 zt

6,16 zt

6,16 zt


https://platformazakupowa.pl/transakcja/791920
https://platformazakupowa.pl/transakcja/791920
https://platformazakupowa.pl/transakcja/785526
https://platformazakupowa.pl/transakcja/785526
https://platformazakupowa.pl/transakcja/832161
https://platformazakupowa.pl/transakcja/832161
https://platformazakupowa.pl/transakcja/855382
https://platformazakupowa.pl/transakcja/855382
https://platformazakupowa.pl/transakcja/846294
https://platformazakupowa.pl/transakcja/846294
https://platformazakupowa.pl/transakcja/638020
https://platformazakupowa.pl/transakcja/638020
https://platformazakupowa.pl/transakcja/785526
https://platformazakupowa.pl/transakcja/785526
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Substancja
czynna

Obinutuzuma-
bum

Obinutuzuma-
bum

Obinutuzuma-
bum

Obinutuzuma-
bum

Pixantroni dima-

leas

Pixantroni dima-

leas

Pixantroni dima-

leas

Pixantroni dima-

leas

Pixantroni dima-

leas

Columvi (glofitamab)

Postepowanie

W.S2.Z:TZ-280-50/23 (W.52.Z:TZ-280-
50/23) Dostawa lekdéw do realizacji pro-
gramdw lekowych i chemioterapii

NZz/63/P/23 Dostawa produktéw lecz-
niczych w zakresie programéw lekowych

LAS-135-PN/70-2023.AN dostawy pro-
duktéw leczniczych stosowanych w pro-
gramach lekowych i chemioterapii, po-
stepowanie: LAS-135-PN/70-2023.AN

ZPZ-25/04/23 Dostawa produktow lecz-
niczych

COZL/DZP/MBK/3411/PN-104/23 Do-
stawa lekéw réznych na potrzeby pa-
cjentéw COZL.

W.Sz.2:72-280-50/23 (W.Sz.Z:TZ-280-
50/23) Dostawa lekdéw do realizacji pro-
gramdéw lekowych i chemioterapii

ZPZ-25/04/23 Dostawa produktéw lecz-
niczych

WSZSL/FZ-84/23 WSZSL/FZ-84/23 DO-
STAWY PRODUKTOW LECZNICZYCH STO-
SOWANYCH W RAMACH PROGRAMOW

LEKOWYCH ORAZ CHEMIOTERAPII

NZz/32/P/23 Dostawa produktéw lecz-
niczych- NZz/32/P/23

Link do przetargu

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/774389

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/823711

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/850036

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/769332

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/809704

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/774389

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/769332

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/855382

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/762186

Data sktadania
ofert

07-07-2023

21.11.2023

18.12.2023

20.06.2023

04-10-2023

07.07.2023

20.06.2023

13-12-2023

05.06.2023

Podmiot ofer.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp. z 0.0.

Roche Polska
Sp.zo.0.

Roche Polska
Sp. z 0.0.

Servier Polska
Service Sp. z
0.0.

Servier Polska
Services Sp. z
0.0

Servier Polska
Services Sp. z
0.0

Servier Polska
Services Sp. z
0.0

Servier Polska
Services Sp. z
0.0

Iiczb:tiidno- jednostka
60 000 me
50 000 me
50 000 me
180 000 mg
1740 mg
870 me
870 me
1044 mg
1566 mg

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

wartos¢ brutto

369 360,00 zt

307 800,00 zt

307 800,00 zt

1108 080,00 zt

84 074,40 zt

42 037,06 zt

42 037,06 zt

50 925,02 zt

75 666,70 zt

AESTIMO

cena brutto /
mg

6,16 zt

6,16 zt

6,16 zt

6,16 zt

48,32 zt

48,32 7t

48,32 zt

48,78 zt

48,32 zt


https://platformazakupowa.pl/transakcja/823711
https://platformazakupowa.pl/transakcja/823711
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/769332
https://platformazakupowa.pl/transakcja/769332
https://platformazakupowa.pl/transakcja/809704
https://platformazakupowa.pl/transakcja/809704
https://platformazakupowa.pl/transakcja/774389
https://platformazakupowa.pl/transakcja/774389
https://platformazakupowa.pl/transakcja/769332
https://platformazakupowa.pl/transakcja/769332
https://platformazakupowa.pl/transakcja/855382
https://platformazakupowa.pl/transakcja/855382
https://platformazakupowa.pl/transakcja/762186
https://platformazakupowa.pl/transakcja/762186
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Substancja
czynna

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Vincristini sulfas

Columvi (glofitamab)

Postepowanie

90/2023 90/2023- ZAKUP | DOSTAWA
CYTOSTATYKOW

WSZ-EP-27/2023 Dostawa lekow stoso-
wanych w ramach programow leko-
wych, chemioterapii, $wiadczeniach

zdrowotnych kontraktowanych odrebnie
i lekdw wspomagajacych dla potrzeb

WSZ w Koninie

50 Z PN 23 DOSTAWA LEKOW, PREPARA-
TOW KRWIOPOCHODNYCH, SRODKOW
SPOZYWCZYCH SPECJALNEGO PRZEZNA-
CZENIA ZYWIENIOWEGO | WYROBOW
MEDYCZNYCH

LAS-135-PN/70-2023.AN dostawy pro-
duktéw leczniczych stosowanych w pro-
gramach lekowych i chemioterapii, po-
stepowanie: LAS-135-PN/70-2023.AN

90/2023 90/2023- ZAKUP | DOSTAWA
CYTOSTATYKOW

75/2023 Przedmiotem zamowienia jest
sukcesywna dostawa lekéw onkologicz-
nych, lekow w leczeniu SM (...) lekow
réznych dla Szpitala Wojewddzkiego im.
Sw. tukasza SP ZOZ w Tarnowie.

1ZP.2411.202.2023.AJ Zakup i dostawa
lekéw onkologicznych dla Apteki Szpital-
nej Swietokrzyskiego Centrum Onkologii
w Kielcach. 1ZP.2411.202.2023.A)

Link do przetargu

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/819295

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/814504

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/818873

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/850036

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/819295

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/835299

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/818705

Data sktadania

ofert

23.10.2023

17-10-2023

18-10-2023

18-12-2023

23-10-2023

27-11-2023

16.10.2023

Podmiot ofer.

SALUS
INTERNATIONA
LSp.zo.0.

URTICASP. Z
0.0.

SALUS
INTERNATIONA
LSp.zo.0.

SALUS
INTERNATIONA
LSp.zo.0.

SALUS
INTERNATIONA
LSp.zo.0.

URTICASP. Z
0.0.

SALUS
INTERNATIONA
LSp.zo.0.

liczba jedno-
stek

200

500

14

120

200

110

1100

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

jednostka

mg

mg

mg

mg

mg

mg

mg

wartos¢ brutto

5101,92 zt

12 677,04 zt

356,38 zt

3061,15 zt

5101,92 zt

2 860,70 zt

28 060,56 zt

AESTIMO

cena brutto /
mg

25,5174

25,35zt

25,46 zt

25,51 zt

25,51 zt

26,01zt

25,51 zt


https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/814504
https://platformazakupowa.pl/transakcja/814504
https://platformazakupowa.pl/transakcja/818873
https://platformazakupowa.pl/transakcja/818873
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/850036
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/835299
https://platformazakupowa.pl/transakcja/835299
https://platformazakupowa.pl/transakcja/818705
https://platformazakupowa.pl/transakcja/818705
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Substancja .
Postepowanie
czynna
75/2023 Przedmiotem zamodwienia jest
sukcesywna dostawa lekow onkologicz-
Cyc'%?gj;pha_ nych, lekdow w leczeniu SM, (...) z lekow

réznych dla Szpitala Wojewddzkiego im.
Sw. tukasza SP ZOZ w Tarnowie.

68/PN/ZP/D/2023 68/PN/ZP/D/2023-
Dostawa produktow farmaceutycznych

Cyclophospha-
midum

Cyclophospha-  90/2023 90/2023- ZAKUP | DOSTAWA

midum CYTOSTATYKOW
WSZ-EP-27/2023 Dostawa lekdw stoso-
Cyclophospha-  anYeh w ramach programouw leko-
midum wych, chemioterapii, $wiadczeniach

zdrowotnych kontraktowanych odrebnie
i lekéw wspomagajacych dla potrzeb

COZL/DZP/MBK/3411/PN-115/23 Do-
stawa lekdw onkologicznych na potrzeby
COZL.

Fludarabine pho-
sphate

Zp/36/PN/23 Dostawa lekdw, opatrun-

kow, ptyndw infuzyjnych, rekawic, diet

dojelitowych, zywienia pozajelitowego,

... mleka i preparatéw mlekozastepczych
na okres 12 miesiecy

Fludarabine pho-
sphate

W.Sz.2:72-280-50/23 (W.S5z2.Z:TZ-280-
50/23) Dostawa lekdéw do realizacji pro-
gramow lekowych i chemioterapii

Fludarabine pho-
sphate

COZL/DZP/MBK/3411/PN-37/23 Do-
stawa lekdw onkologicznych na potrzeby
COZL.

Fludarabine pho-
sphate

Columvi (glofitamab)

Link do przetargu

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/835299

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/819012

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/819295

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/814504

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/810285

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/783838

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/774389

https://platformazaku-
powa.pl/transakcja/751588

Data sktadania

ofert

27.11.2023

18-10-2023

17.10.2023

11.09.2023

20.07.2023

07.07.2023

19.04.2023

Podmiot ofer.

Baxter Polska
Sp.zo0.0

Baxter Polska
Sp.zo0.0

Baxter Polska
Sp.zo0.0

Baxter Polska
Sp.zo0.0

Genesis Pharm
Sp.zo0.0.Sp. K.

ASCLEPIOS S.A.

ASCLEPIOS S.A.

ASCLEPIOS S.A.

liczba jedno-
stek

480 000

121000

2 400 000

400 000

10 000

1500

3500

3000

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym

z duzych komodrek B, ktérzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym

jednostka

mg

mg

mg

mg

mg

mg

mg

mg

wartos¢ brutto

27 694,87 zt

8 376,89 zt

138 490,56 zt

23 081,76 zt

38 880,00 zt

4252,18 7t

9922,50 zt

8 505,00 zt

AESTIMO

cena brutto /
mg

0,06 zt

0,07 zt

0,06 zt

0,06 zt

3,89zt

2,83 7t

2,84 7t

2,84 7t


https://platformazakupowa.pl/transakcja/835299
https://platformazakupowa.pl/transakcja/835299
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819012
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819012
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/819295
https://platformazakupowa.pl/transakcja/814504
https://platformazakupowa.pl/transakcja/814504
https://platformazakupowa.pl/transakcja/810285
https://platformazakupowa.pl/transakcja/810285
https://platformazakupowa.pl/transakcja/783838
https://platformazakupowa.pl/transakcja/783838
https://platformazakupowa.pl/transakcja/774389
https://platformazakupowa.pl/transakcja/774389
https://platformazakupowa.pl/transakcja/751588
https://platformazakupowa.pl/transakcja/751588
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PisSmiennictwo

AE Kisqali 2017

AE Kymriah 2020

AE Yescarta 2020

AKL Columvi
2023

AOTMIT
05/06/2023

AOTMIT 2016

AOTMIT 2017

AOTMIT
WT.543.7.2023

APD Columvi
2023

AWA Gazyvaro
2017

AWA Kymriah
2023

BIA Columvi 2023

Columvi (glofitamab)

Rybocyklib (Kisqali) w terapii | linii u pacjentek po menopauzie, z HER2 ujemnym, lokalnie
zaawansowanym lub przerzutowym, hormonowrazliwym rakiem piersi. HTA Consulting
Sp. z 0.0. Krakéw, listopad 2017..

Analiza ekonomiczna dla produktu Kymriah (tisagenlecleucel) we wskazaniu: w ramach pro-
gramu lekowego ,Leczenie tisagenlecleucelem chtoniaka rozlanego z duzych komadrek B
(ICD-10 €83, C85)”, INAR, 2020

Analiza ekonomiczna dla produktu Yescarta (axicabtagene ciloleucel)we wskazaniu: w ra-
mach programu lekowego , Leczenie aksykabtagenem cyloleucel chorych na chtoniaki z du-
zych komorek B (ICD-10 C83, C85)”, HTA Consulting, 2020

Aestimo s.c. Columvi® (glofitamab) w monoterapii dorostych pacjentéw z nawrotowym lub
opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komorek B (ang. diffuse large B-cell lymphoma,
DLBCL), ktérzy zostali poddani dwdém lub wiecej terapiom uktadowym. Analiza problemu
decyzyjnego. Analiza kliniczna. Krakow 2023.

Obwieszczenie Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia 5 czerwca
2023 r. W sprawie Rekomendacji nr 54/2023 z dnia 31 maja 2023 r. Prezesa Agencji Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania
$wiadczen opieki zdrowotne;j.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016.

Dostepne on-line pod adresem: http://www.aotm.gov.pl/www/hta/wytyczne-hta/

Obwieszczenie Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia 29
czerwca 2017 r. w sprawie taryf Swiadczen gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego
— przetoczenie limfocytéw dawcy.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. Raport w sprawie zmiany sposobu lub
poziomu finansowania $wiadczen opieki zdrowotnej w zwigzku ze wzrostem najnizszego
wynagrodzenia wprowadzanym ustawa z dnia 26 maja 2022 r. 0 zmianie ustawy o sposobie
ustalania najnizszego wynagrodzenia zasadniczego niektérych pracownikéw zatrudnionych
w podmiotach leczniczych oraz niektérych innych ustaw (Dz. U. z 2022 r. poz. 1352). Opra-
cowanie nr WT.543.7.2023, data ukonczenia 31.05.2023 r.

Aestimo s.c. Columvi® (glofitamab) w monoterapii dorostych pacjentéw z nawrotowym lub
opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komoérek B (ang. diffuse large B-cell lymphoma,
DLBCL), ktérzy zostali poddani dwdém lub wiecej terapiom uktadowym. Analiza problemu
decyzyjnego. Krakéw 2023.

Whniosek o objecie refundacja leku Gazyvaro (obinutuzumab) we wskazaniu: ,Leczenie chto-
niaka grudkowego obinutuzumabem (ICD-10 C82.0, C82.1, C82.7)”. Analiza weryfikacyjna
Nr: OT.4350.6.2017. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Wydziat Oceny
Technologii Medycznych.

Whniosek o objecie refundacjg leku Kymriah (tisagenlecleucel) w ramach programu leko-
wego: ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komdérkowe (ICD-10: C82, C83, C85)”, Analiza we-
ryfikacyjna OT.423.1.30.2023. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Wydziat
Oceny Technologii Medycznych.

Aestimo s.c. Columvi® (glofitamab) w monoterapii dorostych pacjentéow z nawrotowym lub
opornym chtoniakiem rozlanym z duzych komadrek B (ang. diffuse large B-cell lymphoma,
DLBCL), ktérzy zostali poddani dwdém lub wiecej terapiom uktadowym. Analiza problemu
decyzyjnego. Analiza wptywu na budzet ptatnika. Krakéw 2023.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Dal, M.S., Ulu, B.U., Uzay, A. et al. Polatuzumab vedotin, rituximab, and bendamustine com-
bination in relapsed or refractory diffuse large B-cell lymphoma: a real-world data from
Turkey. Ann Hematol 102, 133—140 (2023). https://doi.org/10.1007/s00277-022-05052-x

Dickinson MJ, Carlo-Stella C, Morschhauser F, Bachy E, Corradini P, lacoboni G, Khan C,
Wrobel T, Offner F, Trnény M, Wu SJ, Cartron G, Hertzberg M, Sureda A, Perez-Callejo D,
Lundberg L, Relf J, Dixon M, Clark E, Humphrey K, Hutchings M. Glofitamab for Relapsed or
Refractory Diffuse Large B-Cell Lymphoma. N Engl J Med. 2022 Dec 15;387(24):2220-2231.
doi: 10.1056/NEJM0a2206913. Epub 2022 Dec 11. PMID: 36507690.

Johannes Duell, Pau Abrisqueta, Marc Andre, Gianluca Gaidano, Eva Gonzales-Barca, Woj-
ciech Jurczak, Nagesh Kalakonda, Anna Marina Liberati, Kami J. Maddocks, Tobias Menne,
Zsolt Nagy, Olivier Tournilhac, Christian Kuffer, Abhishek Bakuli, Aasim Amin, Konstantin
Gurbanov, Gilles Salles. Tafasitamab for patients with relapsed or refractory diffuse large
B-cell lymphoma: final 5-year efficacy and safety in the phase Il L-MIND study. Haematolo-
gica. 2023 Aug 31. doi: 10.3324/haematol.2023.283480

Glofitamab (Columvi) Indication: For the treatment of adult patients with relapsed or re-
fractory DLBCL not otherwise specified, trFL, or PMBCL, who have received two or more
lines of systemic therapy and are ineligible to receive or cannot receive CART cell therapy
or have previously received CAR-T cell therapy, CADTH, 2024

Dostep on-line pod adresem: https://www.cadth.ca/sites/default/fi-
les/DRR/2024/PC0320%20Columvi%20-%20Draft%20CADTH%20Recommendation.pdf

Charakterystyka Produktu Leczniczego Columvi 2,5 mg koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, Columvi 10 mg koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji.

Dostepne online pod adresem: https://www.ema.europa.eu/documents/product-informa-
tion/Columvi-epar-product-information_en.pdf

Data ostatniego dostepu: 23.01.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego FENTANYL WZF

Dostep on-line: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-pro-
ducts/2404/characteristic

Charakterystyka Produktu Leczniczego IBUPROFEN FORTE DOZ

Dostepne online pod adresem: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medici-
nal-products/26018/characteristic

Charakterystyka Produktu Leczniczego Kymriah 1,2 x 10° — 6 x 10% komdrek, dyspersja do
infuzji

Dostepne online pod adresem: https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-infor-
mation/kymriah-epar-product-information_pl.pdf

Data ostatniego dostepu: 25.10.2023 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego MORPHINI SULFAS WZF

Dostep on-line: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-prod-
ucts/8478/characteristic

Charakterystyka Produktu Leczniczego Oxycodone Kalceks

Dostep on-line: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-pro-
ducts/40106/characteristic

Charakterystyka Produktu Leczniczego Oxycodone Kalceks

Dostep on-line: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-pro-
ducts/39270/characteristic

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Charakterystyka Produktu Leczniczego Yescarta 0,4 — 2 x 102 komdrek dyspersja do infuzji.

Dostepne online pod adresem: https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-infor-
mation/yescarta-epar-product-information_pl.pdf

Data ostatniego dostepu: 25.10.2023 r.

Komunikat DGL z dnia 22.01.2024 r. dotyczacy $redniego kosztu rozliczenia wybranych sub-
stancji czynnych stosowanych w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia
2018 r. do listopada 2023 r. opublikowany w zwigzku z:

§ 31 Zarzadzenia Prezesa Funduszu nr 31/2023/DGL w sprawie okreslenia warunkow za-
wierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy lekowe

oraz

§ 30 Zarzadzenia Prezesa Funduszu nr 17/2022/DGL w sprawie okreslenia warunkow za-
wierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia

Raport refundacyjny z dnia 01.09.2023 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkow publicznych Centrala NFZ podaje do wiadomosci informacje o wielkosci kwoty
refundacji i pozostatych parametréow okreslonych w ustawie lekéw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycznych za
styczen—czerwiec 2023 r.

Gtowny Urzad Statystyczny. Trwanie zycia w 2022 roku. Data publikacji 28.07.2023 r. Do-
step online: https://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/ludnosc/trwanie-zycia/trwanie-zycia-
w-2022-roku,2,17.html, data ostatniego dostepu: 29.07.2023 r.

Hong JY, Yoon DH, Suh C, Kim WS, Kim SJ, Jo JC, et al. Bendamustine plus rituximab for
relapsed or refractory diffuse large B cell lymphoma: a multicenter retrospective analysis.
Ann Hematol. 2018;97(8):1437-43.

Glofitamab (diffuses groRzelliges B-Zell-Lymphom) — Bewertung gemaR § 35a Abs. 1 Satz
11 SGB YV, IQWiIG, 2023

Dostep on-line pod adresem: https://www.igwig.de/download/g23-17_glofitamab_bewer-
tung-35a-absatz-1-satz-11-sgb-v_v1-0.pdf

Jacobson CA, Locke FL, Ma L, Asubonteng J, Hu ZH, Siddigi T, Ahmed S, Ghobadi A, Miklos
DB, Lin'Y, Perales MA, Lunning MA, Herr MM, Hill BT, Ganguly S, Dong H, Nikiforow S, Hoo-
per M, Kawashima J, Xu H, Pasquini MC. Real-World Evidence of Axicabtagene Ciloleucel
for the Treatment of Large B Cell Lymphoma in the United States. Transplant Cell Ther.
2022 Sep;28(9):581.e1-581.e8. doi: 10.1016/].jtct.2022.05.026. Epub 2022 May 21. PMID:
35609867; PMCID: PM(C9427701.

Longworth L, Yang Y, Young T, Mulhern B, Hernandez Alava M, Mukuria C, et al. Use of
generic and condition-specific measures of health-related quality of life in NICE decision-
making: a systematic review, statistical modelling and survey. Health Technol Assess.
2014;18(9):1-224.

Mondello P, Steiner N, Willenbacher W, Ferrero S, Ghione P, Marabese A, Pitini V, Cuzzo-
crea S, Mian M. Lenalidomide in Relapsed or Refractory Diffuse Large B-Cell Lymphoma: Is
It a Valid Treatment Option? Oncologist. 2016 Sep;21(9):1107-12. doi: 10.1634/theoncolo-
gist.2016-0103. Epub 2016 Jul 5. PMID: 27382029; PMCID: PMC5016065.

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i
ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacja i ustalenie ceny zbytu netto technologii
lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie
majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 11 grudnia 2023 r. w sprawie wykazu refundowa-
nych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych na dzien 1 stycznia 2024 r.

Zarzadzenia Prezesa NFZ z dnia 11 lutego 2022 r. w sprawie okreslenia warunkdéw zawiera-
nia i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia. Dostep on-line
pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarza-
dzenie-nr-172022dgl,7488.html. Data ostatniego dostepu: 29.03.2023 r.

Zarzadzenie Nr 57/2023/DSOZ z dnia 30.03.2023 r. w sprawie okreslenia warunkdw zawie-
rania i realizacji umoéw o udzielanie swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju ambulatoryjna
opieka specjalistyczna.

Dostep on-line pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-572023dsoz,7643.html

Data ostatniego dostepu: 05.08.2023 r.

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 62/2023/DGL z dnia 06.04.2023 r. zmieniajace zarzadzenie w
sprawie okres$lenia warunkdw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie chemioterapia.

Zarzadzenie nr 175/2023/DGL z dnia 30.11.2023r. w sprawie okreslenia warunkow zawie-
rania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy lekow

Zarzadzenie nr 190/2023/DS0OZ z dnia 29.12.2023 r. zmieniajgce zarzgdzenie w sprawie
okreslenia warunkdw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne oraz lecze-
nie szpitalne — swiadczenia wysokospecjalistyczne.

Glofitamab for treating relapsed or refractory follicular lymphoma. Technology appraisal
guidance [TA892]. Published: 31 May 2023. Dostepne online pod adresem:
https://www.nice.org.uk/guidance/ta892

Data ostatniego dostepu: 11.07.2023 r.

Proskorovsky |, Lewis P, Williams CD, Jordan K, Kyriakou C, Ishak J, et al. Mapping EORTC
QLQ-C30 and QLQ-MY20 to EQ-5D in patients with multiple myeloma. Health Qual Life Out-
comes. 2014;12:35.

Sancho JM, Navarro B, Soler Campos JA, de Oteyza JP, de Barrenetxea Lekue C, Bregni M,
Grasso Cicala S, Spione M, Mombiedro C, Soler B, Zinzani PL. Efficacy and safety of
pixantrone for the treatment of multiply relapsed or refractory aggressive non-Hodgkin B-
cell ymphomas. Eur J Haematol. 2020 May;104(5):499-508. doi: 10.1111/ejh.13392. Epub
2020 Feb 11. PMID: 31997425.

Schuster SJ, Tam CS, Borchmann P, Worel N, McGuirk JP, Holte H, Waller EK, Jaglowski S,
Bishop MR, Damon LE, Foley SR, Westin JR, Fleury |, Ho PJ, Mielke S, Teshima T, Janakiram
M, Hsu JM, lzutsu K, Kersten MJ, Ghosh M, Wagner-Johnston N, Kato K, Corradini P, Marti-
nez-Prieto M, Han X, Tiwari R, Salles G, Maziarz RT. Long-term clinical outcomes of tisagen-
lecleucel in patients with relapsed or refractory aggressive B-cell lymphomas (JULIET): a
multicentre, open-label, single-arm, phase 2 study. Lancet Oncol. 2021 Oct;22(10):1403-
1415. doi: 10.1016/51470-2045(21)00375-2. Epub 2021 Sep 10. PMID: 34516954,

Sehn LH, Hertzberg M, Opat S, Herrera AF, Assouline S, Flowers CR, Kim TM, McMillan A,
Ozcan M, Safar V, Salles G, Ku G, Hirata J, Chang YM, Musick L, Matasar MJ. Polatuzumab
vedotin plus bendamustine and rituximab in relapsed/refractory DLBCL: survival update
and new extension cohort data. Blood Adv. 2022 Jan 25;6(2):533-543. doi:
10.1182/bloodadvances.2021005794. PMID: 34749395; PMCID: PMC8791582.

J. Shah, S. Shacham, M. Kauffman, P. Daniele, D. Tomaras, G. Tremblay, R. O. Casasnovas,
M. Maerevoet, J. Zijlstra, G. Follows, J. S. P Vermaat, N. Kalakonda, A. H. Goy, S. Choquet,
E. Van Den Neste, B. T. Hill, C. Thieblemont, F. Cavallo, F. de la Cruz, J. Kuruvilla, N. Hamad,
R. Bouabdallah, U. Jager, P. Caimi, R. Gurion, K. Warzocha, S. Bakhshi, J. M. Sancho, M.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
z duzych komaérek B, ktdrzy zostali poddani dwom lub wiecej terapiom uktadowym
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Schuster, M. Egyed, F. Offner, T. P. Vasilakopoulos, P. Samal, A. Nagy, M. Ku, M. A. C. Alben-
dea, Health-related quality of life and utility outcomes with selinexor in relapsed/refractory
diffuse large B-cell ymphoma, Future oncology, 17, 11, 2021

UR NFZ Uchwata Nr 24/2023/IV z dnia 06.10.2023 r. z dnia 4 pazdziernika 2023 r. w sprawie przy-

24/2023/IvV jecia okresowego sprawozdania z dziafalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat
2023r.

Ustawa 2011 Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego prze-

znaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nawrotowym lub opornym chtoniakiem rozlanym
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