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ang. Akaike Information Criterion — kryterium informacyjne Akaike

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

analiza weryfikacyjna AOTMIT

analiza wrazliwosci wielokierunkowa

ang. Bayesian Information Criterion — Bayesowskie kryterium informacyjne

ang. best supportive care — najlepsze leczenie wspomagajace, terapia paliatywna

umowa limitujgca zuzycie produktu leczniczego

ang. Care-related Quality of Life instrument

ang. cost-consequences analysis — analiza kosztéw-konsekwenciji

ang. cost-effectiveness analysis — analiza kosztow-efektywnosci

ang. Cost-Effectiveness Analysis Registry — baza danych dotyczacych analiz
kosztéw-efektywnosci

ang. cost-effectiveness ratio — wspoétczynnik kosztow efektywnosci

ang. The Children's. Hospital of Philadelphia Infant Test of Neuromuscular Disorders
— skala do oceny zaburzen nerwowo-miesniowych

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ang. confidence interval — przedziat ufnosci

ang. cost-minimisation analysis — analiza minimalizacji kosztow

ang. cost-utility analysis — analiza kosztéw-uzytecznosci

ang. cost-utility ratio —wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci

ang. event-free survival — przezycie wolne od zdarzen

ang. European Quality of Life-5 Dimensions — europejski kwestionariusz do oceny
jakosci zycia w 5 aspektach

ang. Expanded Hammersmith Functional Motor Scale — rozszerzona skala do oceny
motorycznej Hammsersmith

ang. Hammersmith Infant Neurological Examination Part 2— skala Hammsersmith do
oceny neurologicznej niemowlat

ang. hazard ratio — wspotczynnik hazardu

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

ang. incremental cost-effectiveness ratio — inkrementalny wspofczynnik kosztow-
efektywnosci

ang. incremental cost-utility ratio— inkrementalny wspotczynnik kosztow-uzytecznosci

ang. indirect treatment comparison — poréwnanie posrednie

ang. last observation carried forward — ostatnia obserwacja przeniesiona dalej

ang. life years — |lata zycia

ang. life years gained — zyskane lata zycia
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Rozwiniecie

ang. matching adjusted indirect comparison — poréwanie posrednie poprzez
dostosowanie populaciji

ang. Motor Function Measure — skala pomiaru funkcji motorycznych

Minister Zdrowia

liczba chorych w grupie, u ktérych wystapito zdarzenie

liczba chorych w grupie

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

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

ang. next observation carried backward — nastepna obserwacja przeniesiona
wczesniej

nusinersen

ang. odds ratio —iloraz szans

ang. overall survival — czas przezycia catkowitego

ang. Pediatric Quality of Life

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

produkt krajowy brutto

program lekowy

placebo

polski ztoty

ang. Preferred Reporting ltems of Systematic reviews and Meta-Analyses —
preferowany sposob raportowania wynikbw przegladéw systematycznych
i metaanaliz

ang. permanent ventilation — ciagta (permanentna, trwata) wentylacja

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

ang. quality of life —jakos¢ zycia

ang. research and development — badanie i rozwdj

ang. risk difference — réznica ryzyka

ang. relative risk — parametr wzglednego ryzyka

rysdyplam

ang. risk sharing scheme — schemat podziatu ryzyka

ang. stable disease — stabilizacja choroby

ang. standard deviation — odchylenie standardowe

ang. spinal muscular atrophy — rdzeniowy zanik migsni

ang. survival motor neuron protein — biatko przezycia neuronéw ruchowych

kopia centromerowa genu SMN

ang. World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajacych od jednej do czterech kopii 9
QQQQQQQQQQQQQQQ genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Streszczenie

CEL | ZAKRES ANALIZY

Celem analizy spetniajgcej wymogi formalne byto okreslenie optacalnosci stosowania w Polsce
rysdyplamu (Evrysdi®) w leczeniu rdzeniowego zaniku mie$ni 5q (SMA) u pacjentéw z
klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajacych od jednej do
czterech kopii genu SMN2. Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zgodnie z

przedtozonym wnioskiem i Analizg kliniczng stanowig:

chorzy z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub
chorzy posiadajgcy od jednej do czterech kopii genu SMN2.

Bioragc pod uwage sposob prezentacji danych w badaniach klinicznych, wyniki niniejszej
analizy zostaty przedstawione w podziale na populacje chorych:

przedobjawowych z potwierdzonym genetycznie SMA;
z rozpoznaniem SMA typu 1;
z rozpoznaniem SMA typu 2 lub 3.

Wskazana populacja chorych odznacza sie szczegolnie niekorzystnym rokowaniem. SMA jest
chorobg prowadzacg do uposledzenia funkcji ruchowych, a w najciezszych typach jest
chorobg zagrazajgca zyciu. Obecnie standardem leczenia chorych z SMA jest:

terapia nusinersenem (Spinraza®) refundowana w Polsce od stycznia 2019 roku u
pacjentow przedobjawowych lub objawowych we wszystkich typach SMA bez wzgledu
na wiek i liczbe kopii genu SMN2;

terapia rysdyplamem (Evrysdi®) refundowana w Polsce od wrzesnia 2022 roku u
chorych w wieku 2 miesiecy i starszych z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu
2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii genu SMN2 z
udokumentowanymi przeciwwskazaniami do leczenia nusinersenem lub u chorych, u
ktorych stwierdzono przeciwwskazania do terapii nusinersenem w trakcie leczenia
nusinersenem;

terapia genowa — onasemnogen abeparwowek (Zolgensma®) refundowana w Polsce
od wrzesnia 2022 roku u pacjentéw w wieku do 6 miesigca zycia, przedobjawowych
lub objawowych z rozpoznaniem SMA i z nie wiecej niz 3 kopiami genu SMN2,
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badanych w ramach Rzgdowego Programu Badan Przesiewowych Noworodkéw w
Polsce lub prenatalnie w Polsce.

Ryspyplam jest obecnie finansowany wytacznie u chorych majacych udokumentowane
przeciwwskazania do leczenia nusinersenem (NUS) lub chorych, u ktérych stwierdzono
przeciwwskazania do terapii NUS w trakcie leczenia NUS. Z uwagi na powyzsze wcigz
istnieje niezaspokojona potrzeba w przypadku chorych, ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia
onasemnogenem abeparwoweku (OA), a takze u chorych, u ktérych terapia NUS wigze sie ze
zbyt duzym obcigzeniem zwigzanym z inwazyjng, dooponowg drogg podania NUS poprzez
naktucie ledzwiowe lub podpotyliczne. Rysdyplam jest lekiem podawanym drogg doustng (w
formie syropu), ktérego wysoka skutecznosé i bezpieczenstwo zostaty dowiedzione w ramach
badan klinicznych, szeroko opisanych w Analizie kliniczneyj.

Celem niniejszego wniosku refundacyjnego jest zatem zniesienie ograniczenia wiekowego, a
wiec  poszerzenie  wskazania  refundacyjnego dla  rysdyplamu o  chorych
nowozdiagnozowanych nieleczonych wczeéniej substancjg onasemnogen abeparwowek lub
nusinersenem oraz uwzglednienie chorych uprzednio leczonych nusinersenem, u ktérych
wystgpity objawy niepozadane w trakcie leczenia lub jezeli w opinii lekarza prowadzgcego
zamiana leczenia na rysdyplam wykazuje korzys¢ terapeutyczng dla chorego.

METODYKA

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

limitowe;j.

Biorgc pod uwage obecng praktyke kliniczng, w analizie rysdyplam poréwnano z
komparatorami wskazanymi w Analizie problemu decyzyjnego, tj. z nusinersenem oraz z

onasemnogenem abeparwoweku (OA).

Do oceny optacalnosci stosowania rysdyplamu wzgledem NUS u chorych z klinicznym
rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 wykonano analize uzytecznosci kosztéw. Jej
wynikiem jest inkrementalny wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci, w ktérym miarg efekiu
zdrowotnego sg lata zycia skorygowane jego jakoscig. Dodatkowo opracowano takze analize
efektywnosci kosztéw. Jej wynikiem jest inkrementalny wspétczynnik kosztéw-efektywnosci, w

ktorym miarg efektu zdrowotnego sg lata zycia. Oszacowanie efektéw zdrowotnych badanych
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interwencji oparto na wynikach przeglagdu systematycznego, przeprowadzonego w ramach
Analizy klinicznej, tj. na wynikach randomizowanych i jednoramiennych badan klinicznych,
przy pomocy ktérych bezposrednio lub posredniego poréwnano wnioskowang technologie z

komparatorem.

Z uwagi na niewykazanie istotnych statystycznie oraz klinicznie roznic pomiedzy rysdyplamem
wzgledem NUS i OA u chorych przedobjawowych, zdecydowano o przeprowadzeniu w tej
populacji analizy ekonomicznej technikg minimalizacji kosztéw, polegajgcg na zestawieniu
kosztéw rdéznigcych dla ocenianej interwencji i komparatora przy braku réznic w wynikach

zdrowotnych.

W celu wyznaczenia kosztow i efektow zdrowotnych wykorzystano modele Markowa
dostarczone przez Wnioskodawce. W modelach Markowa (osobno dla chorych z klinicznym
rozpoznaniem SMA typu 1, SMA typu 2/3 oraz dla chorych przedobjawowych posiadajacych
od jednej do czterech kopii genu SMN2) uwzgledniono dane kosztowe oraz komparatory
odpowiednie dla warunkéw polskiej praktyki klinicznej i struktury polskiego systemu ochrony

zdrowia.

W modelach dla populacji z klinicznym rozpoznaniem SMA, tj. SMA typu 1 oraz SMA typu
2/3, w celu oceny obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg uwzgledniono wszystkie
istotne kategorie kosztow:

koszty lekow;

koszty przepisania i podania lekow;

koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia.

koszt kwalifikacji chorych do programu lekowego;

koszty hospitalizacij;

koszty fizjoterapii, rehabilitacji i zywienia;

koszty Swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w opiece dtugoterminowej;
koszty wyrobow medycznych;

koszty leczenia paliatywnego.

W modelu dla populacji przedobjawowej w celu oceny obcigzenia finansowego zwigzanego
z chorobg uwzgledniono: koszty lekéw oraz koszty podania lekéw.
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Ponadto, w obliczeniach uwzgledniono zatozenia proponowanej przez Podmiot
odpowiedzialnego umowy podziatu ryzyka. W zwigzku z tym wyniki zaprezentowano w

wariancie uwzgledniajgcym i nieuwzgledniajgcym proponowang umowe podziatu ryzyka.

W  przypadku populacji z klinicznym rozpoznaniem SMA analize przeprowadzono z
perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych
(ptatnik publiczny), z perspektywy wspoélnej ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy
(pacjenta) oraz z perspektywy spotecznej (wtgczajgc wptyw choroby na opiekundéw pacjentéw
z SMA) w dozywotnim horyzoncie czasowym. W przypadku populacji przedobjawowej analize
przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej w 6-letnim
horyzoncie czasowym (przy czym wyniki z perspektywy wspdlnej sg tozsame z wynikami z
perspektywy ptatnika publicznego, w zwigzku z czym wyniki przedstawione w analizie dotyczg
jednoczesnie obu wspomnianych perspektyw).

W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci oraz analize scenariuszy w zakresie

parametréw zwigzanych z najwiekszym btedem oszacowania lub najwiekszg niepewnoscia.
WYNIKI

Podstawowe wyniki analizy ekonomicznej (CUA) w populacji objawowej (z klinicznym
rozpoznaniem SMA) dla RYS vs NUS

Wyniki analizy ekonomicznej z uwzglednieniem RSS:
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Wyniki analizy ekonomicznej bez uwzglednienia RSS:
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Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy
przedstawiono w rozdziale 9.

Podstawowe wyniki analizy ekonomicznej (CMA) w populacji przedobjawowej dla RYS
vs NUS
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Podstawowe wyniki analizy ekonomicznej (CMA) dla RYS vs OA

Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy

przedstawiono w rozdziale 9.

PODSUMOWANIE | WNIOSKI
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Biorgc pod uwage rzadkie wskazanie do stosowania leku Evrysdi®, wage problemu
zdrowotnego, udowodniong skutecznosc¢ leczenia produktem oraz brak rownie skutecznego
alternatywnego leczenia, finansowanie rysdyplamu z budzetu ptatnika publicznego nalezy
uzna¢ za zasadne. Dodatkowo podmiot odpowiedzialny gotowy jest obnizy¢ koszt terapii
lekiem w ramach umowy podziatu ryzyka (RSS).

Finansowanie rysdyplamu u chorych we wnioskowanym wskazaniu przyczyni sie do
wprowadzenia nowego standardu postepowania terapeutycznego w leczeniu SMA oraz
przyczyni sie do poprawy zaleznej od zdrowia jakosci zycia chorych z rdzeniowym zanikiem

miesni.
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1. Cel i zakres analizy ekonomicznej

Celem analizy spetniajgcej wymogi formalne byto okreslenie optacalnosci stosowania w Polsce
rysdyplamu (Evrysdi®) w leczeniu rdzeniowego zaniku miesni 5q (SMA) u chorych z klinicznym
rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii
genu SMN2.

Analize ekonomiczng przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja,
komparator, wyniki/punkty koncowe).
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koszty interwencji medycznych wyrazone w polskich ztotych (PLN)
efekty zdrowotne mierzono za pomocg

lata zycia,

lata zycia skorygowane o jakosé.

Analiza ekonomiczna zostata oparta na wynikach badan z przeglagdu systematycznego,
dotyczacego skutecznosci i bezpieczenstwa poréwnywanych interwencji w leczeniu

rdzeniowego zaniku miesni [Analiza klinicznal).




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NMAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajacych od jednej do czterech kopii 19
IGNORANTIA NOCET genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Szczego6towe uzasadnienie wyboru komparatorédw oraz petng charakterystyke ocenianych

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

Analiza ekonomiczna opiera sie na dostosowanych do warunkéw polskich modelach
otrzymanych od Wnioskodawcy, w ktorych uwzgledniono wyniki poréwnania posredniego /
zestawienia danych:

model dla SMA typu 1: RYS vs NUS;

model dla SMA typu 2/3: RYS vs NUS;

model dla populacji chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA: RYS vs NUS,
RYS vs OA.

wzgledem komparatoréw stosowanych w Polsce w leczeniu SMA. Za miare korzysci
zdrowotnych w modelu przyjeto: lata zycia (LY, w modelach CUA dla populacji objawowej)
oraz lata zycia skorygowane jakoscig (QALY). Obliczenia oparto na badaniach odnalezionych

w ramach Analizy kliniczne; I
_____________

Wyniki optacalnosci oszacowane w oparciu 0 modele Markowa zaprezentowano jako analize
podstawowa, dla kt6rej nastepnie wykonano analize wrazliwosci oraz analize scenariuszy. Dla
wynikow wszelkich wariantow analizy podstawowej oraz analiz wrazliwosci / scenariuszy

wyznaczono cene progowg technologii wnioskowanej (gwarantujgcg optacalnos¢ kosztowa).
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3. Perspektywa

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

analizy ekonomiczne, analiza zostata przeprowadzona w dwoch wariantach:

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

z perspektywy wspdélnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

srodkéw publicznych oraz Swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta).

Dodatkowo, z uwagi na znaczacy aspekt uzytecznosci wsrdéd opiekunéw chorych z SMA,
analiza zostata przeprowadzona takze z perspektywy spotecznej (w modelach CUA dla
populacji objawowej).
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4. Technika analityczna

.|
I ozliwose  wyrazenia  wynikow
zdrowotnych poréwnywanych terapii w latach zycia skorygowanych o jakos¢ (QALY) dla
populacji chorych objawowych z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3w
analizie ekonomicznej zastosowana zostata technika analityczna kosztéw-uzytecznosci
(CUA). W ramach analizy oszacowano inkrementalny wspétczynnik kosztéw-uzytecznosci
(ICUR), tj. oszacowano koszt uzyskania dodatkowego roku skorygowanego o jakosé
(PLN/QALY).

Z uwagi na niewykazanie istotnych statystycznie oraz klinicznie r6znic pomiedzy ocenianym
schematem postepowania terapeutycznego a komparatorami dla populacji z
przedobjawowym rozpoznaniem SMA w analizie ekonomicznej zastosowana zostata
technika analityczna minimalizacji kosztéow (CMA) polegajaca na zestawieniu kosztéw

roznigcych dla ocenianej interwenciji i komparatora przy braku réznic w wynikach zdrowotnych.

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

minimalnych wymagan.

N - o ocnie z Wytycznymi AOTMIT opracowano analize kosztow-

efektywnosci (CEA). W ramach analizy oszacowano inkrementalny wspétczynnik kosztow-
efektywnosci (ICER), tj. oszacowano koszt uzyskania dodatkowego roku zycia (PLN/LYG).

Ze wzgledu na typ analizy (CMA) i przyjety brak réznic w przezyciu pomigedzy wnioskowang
interwencjg a komparatorami, w przypadku populacji z przedobjawowym rozpoznaniem SMA
nie przeprowadzono analizy kosztéw-efektywnosci (CEA) z uwzglednieniem lat zycia (LYG)
jako wyniku zdrowotnego.

Ponadto zgodnie z Wytycznymi AOTMIT opracowano analize kosztow i konsekwencji (CCA).
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Zgodnie z art. 13. ust. 3. i 4. Ustawy o refundacji oraz Rozporzadzeniem MZ w sprawie
minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono
randomizowanych badan klinicznych wykazujgcych wyzszg skutecznos¢ technologii
wnioskowanej nad komparatorami refundowanymi w danym wskazaniu, obliczono wartosci
wspotczynnikdw kosztow-uzytecznosci (CUR), tj. koszty uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos¢ (PLN/QALY) dla wnioskowanej technologii oraz komparatoréw, a
takze skalkulowano cene zbytu netto technologii wnioskowanej w taki sposéb, aby koszt
stosowania leku wnioskowanego do objecia refundacjg nie byt wyzszy niz koszt technologii
medycznej, w rozumieniu ustawy o Swiadczeniach, dotychczas finansowanej ze $rodkéw
publicznych, o najkorzystniejszym wspdtczynniku uzyskiwanych efekiéw zdrowotnych do
kosztéw ich uzyskania.

Wybdér techniki analitycznej determinuje sposéb kalkulacji ceny progowej. W przypadku analizy
CUA cena progowa oznacza takg cene zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej koszt
uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ w wyniku zastgpienia technologii
opcjonalnych wnioskowana, jest rowny wysokosci progu okreslonego na podstawie Ustawy o
refundacji. Pr6g ten (nazywany dalej zamiennie progiem optacalnosci) zdefiniowano jako
trzykrotnos¢ Produktu Krajowego Brutto (PKB) na jednego mieszkanca (w rozumieniu Ustawy
0 sposobie obliczania wartosci rocznego produktu krajowego brutto). Okreslono, ze zgodnie z
Obwieszczeniem Prezesa GUS PKB per capita wyniosto w Polsce 63 460 PLN, a tym samym
wysokos¢ progu optacalnosci wynosi w Polsce obecnie 190 380 PLN. W przypadku analizy
CMA cena progowa oznacza takg cene zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej
roznica pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem stosowania

technologii opcjonalnej jest rowna zero.
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5. Modelowanie

W celu poréwnania optacalnosci stosowania RYS vs NUS oraz RYS vs OA w rozpatrywanym
wskazaniu wykorzystano dostosowane do warunkéw polskich modele Markowa otrzymane od
Whioskodawcy. Za konieczne uznano modelowanie przezycia chorych oddzielnie dla SMA
typu 1, SMA typu 2/3 oraz z przedobjawowym rozpoznaniem SMA z uwagi na réznice w

przebiegu choroby, nasileniu objawéw oraz rokowaniu. |GGG

5.1. Struktura modelu

Wytyczne AOTMIT wskazuja, ze struktura modelu wykorzystywanego w analizie ekonomicznej
powinna by¢ prosta, ale jednoczesnie model musi odpowiada¢ problemowi zdrowotnemu i
musi by¢ zgodny z og6lnie akceptowang wiedzg na temat przebiegu modelowanej choroby. W

modelu uwzgledni¢ nalezy wszystkie komparatory dla ocenianej interwencji (alternatywne

technologie medyczne stosowane w danym wskazaniu).
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SMA typu 1

Do wykonania modelu wykorzystano program MS Excel.

' Przyjeto, ze rok ma 365,25 dni, uwzgledniajac rok przestepny ((3*365+366)/4).
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Schemat modelu SMA typu 1 przedstawiono na ponizszym rysunku.
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Rysunek 1.

Struktura modelu dla SMA typu 1 uwzglednionego w analizie ekonomicznej

I /) 0 uwzglednic, zgodnie z Wytycznymi AOTMIT,

w modelu zastosowano korekte potowy cyklu. Kazdorazowo wyznaczano liczbe chorych na

poczatku danego cyklu i po jego zakonczeniu oraz wyznaczono $rednig liczbe tych chorych.
Korekta polegata na uwzglednieniu kosztu i jakosci zycia nie dla liczby chorych na poczatku
danego cyklu a dla obliczonej sredniej.

Ponizej przedstawiono opis poszczegolnych standéw uwzglednionych w modelu.
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Tabela 2.
Poczatkowa charakterystyka chorych w modelu na SMA typu 1

SMA typu 2/3
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Schemat modelu SMA typu 2/3 przedstawiono na ponizszym rysunku.

Rysunek 2.
Struktura modelu dla SMA typu 2/3 uwzglednionego w analizie ekonomicznej
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Tabela 4.

Poczatkowa charakterystyka chorych w modelu na SMA typu 2/3

Przedobjawowe rozpoznanie SMA

Do wykonania modelu wykorzystano program MS Excel.

2 Przyjeto, ze rok ma 365,25 dni, uwzgledniajgc rok przestepny ((3*365+366)/4).
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Schemat modelu dla chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA przedstawiono na

ponizszym rysunku.

Rysunek 3.
Struktura modelu dla chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA uwzglednionego
w analizie ekonomicznej

Aby to
uwzgledni¢, zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, w modelu zastosowano korekte potowy cyklu.
Kazdorazowo wyznaczano liczbe chorych na poczatku danego cyklu i po jego zakonczeniu
oraz wyznaczono srednig liczbe tych chorych. Korekta polegata na uwzglednieniu kosztu i

jakosci zycia nie dla liczby chorych na poczatku danego cyklu a dla obliczonej $redniej.

Ponizej przedstawiono opis poszczegolnych standéw uwzglednionych w modelu.
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Tabela 6.
Poczatkowa charakterystyka chorych w modelu u chorych z przedobjawowym
rozpoznaniem SMA

Podsumowanie

W analizie uwzgledniono, ze miarg efektu zdrowotnego sg lata zycia (LY, uwzgledniono w
modelach CUA dla populacji objawowej) oraz lata zycia skorygowane o jakos¢ (QALY). Jakos¢
zycia chorych w poszczeg6lnych stanach przedstawiono w rozdziale 5.3.

Ponizej opisano sposéb obliczenia prawdopodobienstw przejscia pomiedzy uwzglednionymi
stanami w trzech rozpatrywanych modelach.

5.2. Prawdopodobienstwa przejs¢ miedzy stanami

w modelu

SMA typu 1
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Tabela 7.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 1 — RYS (analiza

podstawowa I

*przyjeto prawdopodobienstwo przejscia Standing -> Sitting

Tabela 8.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 1 — NUS (analiza

podstawowa |l

*przyjeto prawdopodobienstwo przejscia Standing -> Sitting

Prawdopodobiehstwa przejécia wykorzystane w analizie scenariuszy (na podstawie

zestawienia danych) przedstawiono ponizej:

Tabela 9.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 1 — RYS (analiza
scenariuszy, zestawienie danych)
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Tabela 10.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 1 — NUS (analiza
scenariuszy, zestawienie danych)
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Tabela 11.
Wartosci kryteriéw informacyjnych do dopasowania krzywej EFS — RYS (model dla SMA

typu 1)

Rysunek 4.
Krzywe parametryczne EFS — SMA typu 1
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Tabela 12.
Wartosci parametrow HR do dopasowania krzywej EFS (model dla SMA typu 1)

Tabela 13.
Wartosci kryteriow informacyjnych do dopasowania krzywej OS — RYS (model dla SMA

typu 1)
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Rysunek 5.
Krzywe parametryczne OS — SMA typu 1
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Tabela 14.
Wartosci parametréw HR do dopasowania krzywej OS (model dla SMA typu 1)

SMA typu 2/3
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Tabela 15.
Wartos¢ parametrow RR do oszacowania macierzy prawdopodobienstw przejs¢ miedzy
stanami dla NUS - z wykorzystaniem wynikow w skali RULM (metoda Butchera)

Tabela 16.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 2/3 — RYS (analiza
podstawowa, dane 2-letnie)
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Tabela 17.
Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w modelu SMA typu 2/3 — NUS (analiza
podstawowa, Butcher z wykorzystaniem RULM)
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Rysunek 6.
Wygenerowane dane dotyczace przezycia chorych z SMA typu 2 — z wykluczeniem
danych z badania Belter 2018

Tabela 18.
Wartosci kryteriow informacyjnych do dopasowania krzywej OS — RYS (SMA typu 2)
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Rysunek 7.

Krzywe parametryczne do danych dotyczacych przezycia chorych z SMA typu 2 — z
wykluczeniem danych z badania Belter 2018

W przypadku chorych z SMA typu 3 istniejg opublikowane doniesienia [ Tan 2019] wskazujgce
na podobne przezycie chorych w stosunku do populacji ogélnej. W zwigzku z tym w modelu
przyjeto, iz dla tych chorych przezycie bedzie odzwierciedlone poprzez dane Gtéwnego
Urzedu Statystycznego odnosnie diugosci trwania zycia w populacji generalnej [Tablice
trwania zycial).




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii 49
" lonomANTIA NocET genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Przedobjawowe rozpoznanie SMA

Tabela 19.
Prawdopodobieinstwa przejscia miedzy stanami w modelu z przedobjawowym
rozpoznaniem SMA (analiza podstawowa)
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5.2.1. Dyskontynuacja leczenia

SMA typu 1

SMA typu 2/3
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Przedobjawowe rozpoznanie SMA

5.3. Jakos¢ zycia w modelach Markowa

Stany uwzglednione w wykorzystanym w analizie modelu Markowa wskazano w rozdziale 5.1.
Dla poszczegdlnych stanéw konieczne byto okreslenie jakosci zycia chorych, w zwigzku z
koniecznoscig wyrazenia efektow zdrowotnych w postaci lat zycia skorygowanych o jakos¢
(na podstawie Rozporzadzenia MZ w sprawie minimalnych wymagan).

Preferowang przez AOTMIT (Wytyczne AOTMIT) oraz NICE (NICE technology appraisals)
skalg oceny jakosci zycia jest kwestionariusz EQ-5D (europejski kwestionariusz do oceny
jakosci zycia w 5 wymiarach). EQ-5D jest kwestionariuszem do oceny jakosci zycia w dwoch
czesciach: opisowej i liczbowej (EQ-VAS). Czes¢ opisowa zawiera 5 kategorii: mobilnos¢,
samoopieka, aktywnosci dnia codziennego, bdl/dyskomfort, niepokéj/depresja. W ramach
kazdej z kategorii na pytanie mozna odpowiedzie¢: brak probleméw, niewielkie problemy,
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ciezkie problemy. Stan zdrowia definiowany jest jako kombinacja wynikow uzyskanych w
poszczegdblnych kategoriach.

W zwigzku z powyzszym, w analizie brano pod uwage przede wszystkim jakos¢ zycia chorych
mierzong za pomoca EQ-5D.

W ramach analizy dokonano przegladu badan oceniajgcych jakos¢ zycia chorych z SMA.
Zwréci¢ nalezy uwage, iz istnieje bardzo ograniczona liczba doniesien dotyczgcych jakosci
zycia chorych z SMA, widoczna jest zatem duza niezaspokojona potrzeba w tym obszarze.
Brak ten ma zwigzek z duzymi trudnosciami jakie napotykajg badacze w mozliwosci zebrania
dobrej jakosci danych, ktére z natury opisujg subiektywne postrzeganie swojego stanu
zadowolenia ze zdrowia i zgtaszane sg przez same jednostki dotkniete chorobg. Ten aspekt
pomiaru jakosci zycia stanowi wyzwanie dla badaczy prébujacych zrozumie¢ wptyw SMA na
zycie chorych, zwtaszcza biorgc pod uwage fakt, iz wiekszos¢ z nich to dzieci (w szczegdlnosci
dzieci w wieku do 2 lat, przed rozwojem aparatu mowy). Dzieci w tej grupie wiekowej sg w
duzym stopniu uzaleznione od zaangazowania opiekuna w ocenie jakosci zycia. Pomimo tego,
Ze pewne pomiary zastepcze (na podstawie wywiadu z opiekunami lub lekarzami) sg pomocne
w uzyskaniu ogdlnego obrazu wigzacego sie z jakoscig zycia dziecka, najdoktadniejsze i
najbardziej miarodajne wyniki zawsze bedag oparte na indywidualnych ocenach jednostek
zmagajacych sie z okreslonym stanem chorobowym. Opiekunom lub lekarzom niezwykle
trudno jest postrzega¢ jako$¢ zycia dzieci, zwlaszcza w najmiodszej grupie wiekowe;.
Poniewaz obecnie nie istniejg walidowane i powszechnie stosowane metody pomiaru jakosci
zycia u najmtodszych dzieci, za odzwierciedlenie muszg stuzy¢ wyniki zebrane wsréd oséb

dorostych, najblizej zwigzanych z dzie¢mi chorymi na SMA, tj. opiekundw i lekarzy.

Uzyteczno$¢ poszczegdlnych standw zdrowia uwzglednionych w modelu (zwigzanych z
osigganymi kamieniami milowymi leczenia) okreslono na podstawie odnalezionego w
przegladzie systematycznym badan jakosci zycia opracowania Lloyd 2019. W publikaciji tej
opisano pomiar jakosci zycia chorych z SMA typu 1 i SMA typu 2 z wykorzystaniem badania
winietowego. Na podstawie opisu wyodrebnionych stanéw zdrowia chorych z SMA
kwestionariusze EQ-5D-Y zostaty wypetniane przez pieciu ekspertéw klinicznych zajmujacych
sie chorymi z SMA w Wielkiej Brytanii. Na podstawie tych odpowiedzi dokonano pomiaru
Sredniej uzytecznosci w kazdym z rozpatrywanych stanéw. W analizie przyjeto

konserwatywnie, iz uzytecznosci zebrane dla SMA typu 2 beda przypisane takze chorym z
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Ostateczne wartosci przypisane wyodrebnionym stanom, wraz z metodykg szacunku,
przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 20.

Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie badania
winietowego Lloyd 2019

. . Srednia
Model Stan zdrowm;z:;adanlu Lloyd uzytecznosé

EQ-5D

Baseline

Pogorszenie wzgledem baseline

Poprawa wzgledem baseline

Siedzenie bez podparcia

Stanie z podparciem

Chodzenie z podparciem

Stanie/chodzenie bez podparcia

Baseline

Pogorszenie wzgledem baseline

Niewielka poprawa wzgledem
baseline

Umiarkowana poprawa
SMA wzgledem baseline
typu 2/3

Stanie/chodzenie z podparciem

Stanie/chodzenie bez podparcia

Utrata mozliwosci chodzenia




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii o4
" lonomANTIA NocET genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Tabela 21.

W modelu dla chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA wartosci uzytecznosci

przyjeto zgodnie z warto$ciami przyjetymi dla populacji chorych na SMA typu 1 wg badania
Lloyd 2019 (Tabela 20.).

Kolejnym mozliwym do wykorzystania zrédtem wartosci uzytecznosci w stanach przyjetych w
modelach sg wypowiedzi ekspertéw klinicznych, z ktorymi dokonano konsultacji w trakcie
procesu refundacyjnego dla nusinersenu (TA588) przeprowadzonego w NICE [NICE TA588].
Eksperci w Wielkiej Brytanii zostali poproszeni o wlasng ocene jakosci zycia poprzez

wskazania bezposrednich wartosci uzytecznosci mozliwych do przypisania w stanach
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okreslajacych rozwoj kamieni milowych leczenia SMA. Zestawy uzytecznosci dla SMA typu 1
i SMA typu 2/3 przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 22.
Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie ekspertow
klinicznych w procesie dla NUS w NICE (TA588)

Srednia uzytecznosé EQ-
5D na podstawie

I R T IR odpowiedzi ekspertow w

Wielkiej Brytanii

Brak mozliwosci siedzenia
Ciagta wentylacja (PV) 0,200
SMA typu 1 Siedzenie (z podparciem lub bez podparcia) 0,475
Stanie (z podparciem lub bez podparcia) 0,750
Chodzenie (z podparciem lub bez podparcia) 0,800
Brak mozliwosci siedzenia 0,350
Siedzenie (z podparciem) 0,600
SMA typu 2/3 Siedzenie (bez podparcia) 0,600
Stanie (z podparciem lub bez podparcia) 0,800
Chodzenie (z podparciem lub bez podparcia) 0,800




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Tabela 23.
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W przypadku wystgpienia zgonu w analizie przyjeto zerowg jako$¢ zycia chorych.

I 'V artosci obnizek uzytecznosci zwigzane z wystepowaniem tych
zdarzen zostaty zaczerpniete z publikacji Lloyd 2019 (w przypadku SMA typu 1) oraz -

i przedstawiono je w ponizszej tabeli.

Tabela 24.
Dekrementy uzytecznosci uwzglednione w analizie

: Wartos¢ obnizki
Typ SMA Zdarzenie uzytecznosci

SMA typu 1

SMA typu 2/3
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Rysunek 9.
Czas do utraty funkcji oddechowych na podstawie badania Wadman 2017
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Rysunek 10.
Czas do ciezkiej skoliozy na podstawie badania Wijngaarde 2019

Figure 1 Lifetime probability of scoliosis surgery in SMA
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Probability of scoliosis surgery by age (in years). Colored lines represent the different spinal muscular atrophy (SMA) phenotypes. Small vertical lines indicate
censoring. Horizontal and vertical dashed black lines indicate the median times to scoliosis surgery per SMA type.
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Tabela 25.
Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia opiekunéw

Srednia
uzytecznosc¢ EQ-
5D opiekunow na
podstawie Lopez-
Bastida 2017 Ara

SMA typu 1

SMA typu 2/3

.

*wartosci zostaty interpolowane, tak aby réznice w warto$ciach uzytecznosci pomiedzy stanami byty jednakowe

Y ) <0rzy'stano go wiec W
analizie podstawowej w modelach dla populacji z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1,
typu 2 oraz typu 3. Natomiast w modelu dla populacji z przedobjawowym rozpoznaniem
SMA ze wzgledu na wybér techniki minimalizacji-kosztéw odstgpiono od modelowania wptywu
choroby na jakos¢ zycia opiekundw.

Warto$ci uzytecznosci oraz uzasadnienie ich wyboru do analizy podstawowej i testowania w

analizie wrazliwosci przedstawiono w rozdziale 7. (Tabela 56.).
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5.4. Horyzont czasowy w modelu

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT oraz Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan
horyzont czasowy analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byta
ocena wszystkich istotnych ro6znic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii
medycznej oraz komparatoréw. W przypadku technologii medycznych, ktérych wyniki i koszty
ujawniajg sie w ciggu catego zycia chorego, horyzont czasowy powinien zamykac¢ sie w

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

W zwigzku z powyzszym horyzont czasowy dla analiz w populacjach objawowych zostat
okreslony jako dozywotni, natomiast uwzglednienie w analizie podstawowej horyzontu
doktadnic |
I Oceniono, ze krzywe przezycia
dla rozpatrywanych technologii sg wygasajgce dla dtugosci projekgji bliskiej odpowiednio ok.
|

.
I (przy czym 1 rok to 365,25 dni) odpowiednio dla modelu SMA typu 1 i modelu SMA

typu 2/3.

W  przypadku populacji przedobjawowej nie uwzgledniono dozywotniego horyzontu
czasowego. Praktyka kliniczna zwigzana z leczeniem OA jest za krétka, by jednoznacznie
stwierdzi¢, czy chory poddany terapii genowej bedzie wymaga¢ w przysztosci zastosowania
innego typu leczenia (w modelowanym ramieniu OA przyjeto jednokrotne podanie terapii
genowej w pierwszym cyklu i brak podania jakichkolwiek lekéw do konca horyzontu
czasowego analizy). Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT "w przypadku gdy analiza ekonomiczna
ma charakter minimalizacji kosztéw i koszty zwigzane ze stosowaniem poréwnywanych
technologii medycznych sg state w czasie, mozna przyja¢ jednostkowg dtugos¢ horyzontu
czasowego". W zwigzku z tym oraz w obliczu niepewnosci dotyczacej przysztej praktyki
klinicznej w terapii OA w niniejszej analizie CMA przyjeto 6-letni horyzont czasowy (réwny 72
miesiecznym cyklom), poniewaz w tym okresie nastepuje stabilizacja kosztow poréwnywanych
terapii w przeliczeniu na cykl modelu (zatozenie to przyjeto na podstawie szacowanych przez
model dawek jednostkowych rysdyplamu, ktére stabilizujg sie na poziomie 5 mg przed
zakonczeniem 6 lat terapii RYS; w przypadku NUS wielko$¢ dawki jest stata od pierwszego
podania, natomiast OA przyjmowany jest raz na poczatku terapii). W ramach analizy

wrazliwosci testowano alternatywne dtugosci horyzontéw czasowych.
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Wobec powyzszego przyjecie wskazanych diugosci horyzontu czasowego oraz testowanie
wartosci arbitralnych dla tego parametru w celu weryfikacji stabilnosci wyniku w analizie

wrazliwosci wydaje sie uzasadnione.

Whnioskodawca nie jest w posiadaniu zadnych wytycznych (polskich lub zagranicznych), ktére
zalecatyby wykonanie analizy dla horyzontu czasowego odpowiadajacego okresowi trwania
badan klinicznych (zwlaszcza w sytuacji, gdy wnioskowana technologia ma istotny wptyw na
przezycie chorego). W zwigzku z tym analiza Wnioskodawcy nie obejmuje wariantu kalkulacji
dla horyzontu czasowego odpowiedniego dla horyzontu badania klinicznego. Takie
oszacowanie nalezy uznaé za nieprawidtowe i nieinterpretowalne, poniewaz nie pozwala ono
na wskazanie wszystkich wynikéw i kosztéw zwigzanych ze stosowaniem poréwnywanych

terapii (koszty sg niewspo6tmierne do wyniku zdrowotnego).

Nalezy przyjac¢, ze badanie kliniczne pokazuje jedynie poczgtkowy fragment interesujacej nas
rzeczywistosci, natomiast modelowanie stuzy do zaprezentowania najbardziej
prawdopodobnego ksztattu catosci procesu (co pozwala uchwycic¢ tgczny efekt kliniczny).
Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT modelowanie przeprowadza sie, jesli dostepne dane sa
niewystarczajgce do okreslenia optacalnosci (jest to doktadanie sytuacja, z jakg mamy do
czynienia w rozpatrywanym przypadku). Literatura w zakresie farmakoekonomiki wskazuje, ze
modelowanie powinno opierac sie na danych z badan klinicznych, ale tez powinno (jesli ramy
czasowe badania nie obejmujg wszystkich r6znic pomiedzy porownywanymi technologiami)

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

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

potrzebne modelowanie.
5.5. Dyskontowanie

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

wartosciach terazniejszych, czemu stuzy dyskontowanie.
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Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT w analizie podstawowe] przyjeto stope dyskontowg na
poziomie 5% dla kosztéw oraz 3,5% dla wynikéw zdrowotnych.
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6. Analiza kosztow

W zaleznosci od zastosowanej perspekitywy badawczej w analizie uwzgledniono koszty
odpowiadajgce zuzyciu wszystkich istotnych zasobéw wynikajacych z zastosowania sie
pacjenta do aktualnie obowigzujgcej praktyki klinicznej w Polsce.

W celu oceny rzeczywistego obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg w analizie

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

Po doktadnym przeanalizowaniu wynikéw Analizy klinicznej oraz przestudiowaniu aktualnej
praktyki klinicznej leczenia (zwtaszcza Programu lekowego), danych zebranych w ramach
I v analizie uwzgledniono |
oceniano nastepujgce kategorie kosztowe ponoszone z perspektywy ptatnika publicznego
oraz z perspektywy wspolnej:

koszty lekow;

koszty przepisania i podania lekow;

koszty diagnostyki, monitorowania i oceny skutecznosci leczenia;

koszt kwalifikacji chorych do programu lekowego;

koszty hospitalizacij;

koszty fizjoterapii, rehabilitacji i zywienia;

koszty Swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w opiece dtugoterminowej;
koszty wyrobow medycznych;

koszty leczenia paliatywnego.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie
medyczne w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajacych
od jednej do czterech kopii genu SMN2. Natomiast ze wzgledu na wybér analizy CMA w
populacji chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA, w modelu przyjeto, ze koszty lekdw
oraz przepisania i podania lekéw stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie

medyczne.

Pozostate kategorie kosztow bezposrednich, czyli np. koszty leczenia dziatan/zdarzen
niepozgdanych, uznano za nieréznigce w kazdym z modeli, zaliczajgc je do kategorii kosztéw
wspolnych. Koszty te (jako koszty wspdlne dla technologii wnioskowanej i komparatora) nie
majg wptywu na wyniki analizy. Nie byty zatem ostatecznie brane pod uwage w obliczeniach.
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W ponizszej tabeli wyszczegdlniono poszczegdlne koszty nierdznigce oraz przedstawiono

zasadnos¢ kwalifikaciji do kategorii kosztéw nier6znigcych.

Tabela 26.
Koszty nierdznigce oceniane technologie medyczne

Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikacji

Wyro6znione w modelach globalnych dziatania/zdarzenie
niepozadane naleza do tagodnych stanéw (np. podwyzszenie
parametrow krwi) badz powiktan (np. biegunka, wysypka itp.). Ich
leczenie nie wigze sie ze znaczgcymi kosztami dla ptatnika
publicznego. Ponadto, leczenie wyrdznionych dziatan/zdarzen
niepozgadanych moze by¢ posrednio uwzglednione w ramach
uwzglednionych swiadczen w juz rozpatrywanych kosztach
diagnostyki badz hospitalizaciji.

Koszt leczenia zdarzen niepozadanych

Zuzycie zasobow opieki zdrowotnej przypadajgce na przecietnego pacjenta w cyklu

uwzglednionym w modelu (tj. $redni koszt leczenia chorego) oszacowano na podstawie
— |

I o2 2 ChPL Eviysdi®, ChPL Spinraza®, ChPL Zolgensma®

oraz zapisOw Programu lekowego leczenia SMA oraz Projektu Programu lekowego leczenia
SMA.

Cene jednostkowg wnioskowanej technologii uzyskano od Wnioskodawcy [Dane dostarczone
przez Whnioskodawce]. Koszt pozostatych lekow stosowanych w analizowanym problemie
zdrowotnym oszacowano na podstawie Danych refundacyjnych NFZ oraz Danych
przetargowych. Koszt swiadczen zdrowotnych finansowanych ze s$rodkéw publicznych
przyjeto w oparciu o Zarzgdzenia Prezesa NFZ [Zarzgdzenie programy lekowe, Zarzgdzenie
leczenie szpitalne, Zarzgdzenie ambulatoryjna opieka specjalistyczna, Zarzgdzenie opieka
paliatywna, Zarzgdzenie rehabilitacja lecznicza, Zarzgdzenie Swiadczenia kontraktowane
odrebnie, Zarzadzenie $wiadczenia pielegnacyjne i opiekuricze]. Wycene punktow dla
uwzglednionych swiadczen okreslono na podstawie Informatora o umowach NFZ 2022.

6.1. Koszt lekow

Do obliczenia kosztu stosowania wnioskowanej technologii medycznej konieczne byto

okreslenie zuzycia zasobéw (dawkowania) oraz cen prezentacji leku.
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6.1.1. Dawkowanie lekow

RYSDYPLAM

Na podstawie ChPL Evrysdi® i Projektu Programu lekowego leczenia SMA okreslono, ze w
leczeniu rdzeniowego zaniku miesni rysdyplam moze by¢ podawany dzieciom raz dziennie w
dawce uzaleznionej od masy ciata i wieku. W ponizszej tabeli opisano dawkowanie substancji
zawarte w ChPL EvrysdP.

Tabela 27.
Dawkowanie rysdyplamu uwzglednione w analizie

Wiek i masa ciala Dawkowanie

< 2 miesiace 0,15 mg/kg mc.

2 miesiace do < 2 lat 0,20 mg/kg mc.
2 2 lat (< 20 kg) 0,25 mg/kg mc
2 2 lat (2 20 kg) 5 mg

Populacja chorych objawowych:

W oszacowaniach dawki uwzgledniono, |

Tabela 28.

Na ponizszym rysunku przedstawiono wykres oszacowanego dawkowania w zaleznosci od

wieku chorego uwzgledniony w analizie.
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Rysunek 11.
Dawkowanie rysdyplamu w zaleznosci od wieku chorego uwzglednione w modelu SMA
typul1/2/3

Populacja chorych przedobjawowych
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Tabela 29.

Oszacowane wartosci masy ciata chorych oraz zwigzane z nimi dawkowanie przedstawiono w

arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do modelu.
NUSINERSEN

Na podstawie ChPL Spinraza®i Programu lekowego leczenia SMA okreslono, ze leczenie
lekiem nalezy rozpoczg¢ mozliwie jak najszybciej po rozpoznaniu podajac 4 dawki wysycajgce
w dniach 0., 14., 28. oraz 63. Dawka podtrzymujgca powinna by¢é podawana nastepnie raz na
4 miesigce. Zalecana dawka (nasycajgca i podtrzymujgca) to 12 mg (5 ml) podawane
dooponowo przez naktucie ledzwiowe, czy jak to okreslajg zapisy Programu lekowego leczenia

SMA w szczegélnych przypadkach klinicznych podawane przez naktucie podpotyliczne.
ONASEMNOGEN ABEPARWOWEK

Na podstawie ChPL Zolgensma® terapia genowa przeznaczona jest wytgcznie do podawania

w pojedynczej dawce we wlewie dozylnym.
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Chorzy otrzymujg nominalng dawke wynoszacg 1,1x10'*vg/kg OA. Catkowita objetos¢ dawki
ustalana jest na podstawie masy ciata chorego.

6.1.2. Ceny lekéw

RYSDYPLAM

Obechnie lek Evrysdi® jest finansowany w leczeniu chorych na SMA. Do leczenia rysdyplamem
kwalifikowani sg pacjenci w wieku 2 miesiecy i starsi z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1,
typu 2 lub typu 3 posiadajgcy od jednej do czterech kopii genu SMNZ2, majgcy
udokumentowane przeciwwskazania do leczenia nusinersenem lub pacjenci, u ktérych
stwierdzono przeciwwskazania do terapii NUS w trakcie leczenia nusinersenem. W analizie
uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej decyzji dotyczacej rozszerzenia wskazania
refundacyjnego dostepny bedzie w programie lekowym i wydawany bedzie Swiadczeniobiorcy
bezptatnie. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w istniejgcej grupie limitowej, zgodnie z
uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 15.3. Uwzgledniona w niniejszej analizie prezentacja

jest jedyng wnioskowana, w zwigzku z czym przyjeto, ze prezentacja ta bedzie podstawa limitu

w grupie.

Wartosci poszczegdlnych cen leku prezentuje ponizsza tabela (Tabela 30.).
NUSINERSEN

Komparator jest obecnie finansowany w programie lekowym i wydawany jest
Swiadczeniobiorcy bezpfatnie. W niniejszej analizie wyznaczono cene efektywng NUS na
podstawie zaobserwowanego w Danych refundacyjnych NFZ instrumentu dzielenia ryzyka
typu CAP, z uwzglednieniem prognozowanego zuzycia nusinersenu [Analiza wptywu na

system ochrony zdrowia) oraz ceny przetargowej nusinersenu na poziomie 272 300,00 PLN
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za opakowanie (22 691,67 PLN / mg) [Dane przetargowe]. Cene efektywng NUS
przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 30.).

ONASEMNOGEN ABEPARWOWEK

Komparator jest obecnie finansowany w programie Ilekowym i wydawany jest
Swiadczeniobiorcy bezptatnie. Na podstawie kwot refundacji publikowanych w Danych
Refundacyjnych NFZ okreslono koszt NFZ za opakowanie leku Zolgensma® réwny
6 866 640,00 PLN. Taka cene przyjeto w analizie.

ZESTAWIENIE TABELARYCZNE

Tabela 30.
Ceny lekow uwzglednione w analizie

. Urzedowa Cena Limit
nggnt g:t':g (ZI?I)_I:\IU) cena zbytu hurtowa finansowania
(PLN) brutto (PLN)

Substancja Prezentacja

Spinraza,

. roztwor do
Nusinersen wstrzykiwan, n/d n/d n/d [ n/d

12 mg

Zolgensma,
Onasemnogen [I{ey4(\Ve]delo)
abeparwowek infuzji, 2 x
10 vg/ml

n/d n/d n/d 6 866 640,00 n/d

6.1.3. Zestawienie kosztow lekow

W oparciu o dawkowanie, ceny lekbw oraz proponowane warunki RSS wyznaczono koszt
jednostkowy lekdw w przeliczeniu na opakowanie oraz sredni koszt na cykl terapii w kolejnych

latach leczenia. Warto$ci wskazano w ponizszej tabeli.

4 Prognozowana cena efektywna za opakowanie (PLN), szczegéty oszacowan znajdujg sie w Analizie
wptywu na system ochrony zdrowia
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Tabela 31.
Koszty lekéw w analizowanym wskazaniu uwzglednione w analizie podstawowej (PLN)
< . Rysdyplam bez Rysdyplam z . Onasemnogen
Sredni koszt na cykl RSS RSS Nusinersen abeparwowek
w 1. roku 6 866 640,00
w 2. roku 0
Przedobjawowe o gh el 0
rozpoznanie SMA w 4. roku 0
w 5. roku 0
w 6. roku 0
w 1. roku
w 2. roku
w 3. roku
w 4. roku
n/d

w 5. roku

w 6. roku i
kolejnych

w 1. roku

w 2. roku i
kolejnych

6.2. Koszty przepisania i podania lekow

RYSDYPLAM

W niniejszej analizie nie uwzgledniono kosztu podania wnioskowanej technologii medycznej,
ze wzgledu na forme doustng podania lekéw. Zatozono rowniez, ze przepisanie lekow bedzie
obywac sie w ramach wizyt monitorujgcych.

KOMPARATORY

Koszt podania NUS okreslono na podstawie sredniej wyceny swiadczen realizowanych w
ramach Programu lekowego leczenia SMA. w | pot. 2022 dla NUS (ktéry w tym okresie byt
jedynym lekiem refundowanym w programie) oraz w przypadku OA na podstawie wyceny
Swiadczenia Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu u dzieci. Szczegbty

Zzamieszczono w ponizszej tabeli.
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Tabela 32.

Koszt podania lekow

Sredni
wazony
koszt
hospitalizacji
zwigzanej z
podaniem
NUS u dzieci
(PLN)**

Sredni koszt
hospitalizacji
zwiazanej z
podaniem
NUS u
dorostych
(PLN)***

Koszt
hospitalizacji
zwigzanej z
podaniem
OA u dzieci
(PLN)****

Liczba
jednostek
rozliczeniowych
w | pot. 2022*

Koszt
jednostkowy
(PLN)

Swiadczenie

Hospitalizacja zwigzana z

wykonaniem programu 486,72

Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu u 315 540,80
dzieci

Hospitalizacja w trybie
jednodniowym zwigzana z 507 486,72
wykonaniem programu

Przyjecie pacjenta w trybie
ambulatoryjnym zwigzane 0 108,16
z wykonaniem programu 555,31 553,12 540,80

Hospitalizacja zwigzana z
podaniem nusinersenu w
znieczuleniu ogéinym i pod 20 900,00
kontrola tomografii
komputerowej

Hospitalizacja zwigzana z
podaniem nusinersenu w
znieczuleniu ogoinym lub 263 678,72
pod kontrolg tomografii
komputerowej

* Wybdr motywowany faktem, iz NUS w tym okresie byt jedynym lekiem refundowanym w programie
** Srednia wazona bez pierwszego $wiadczenia z listy

“**Srednia wazona bez drugiego $wiadczenia z listy

“***Przyjeto wycene swiadczenia: Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu u dzieci

6.3. Koszty diagnostyki, monitorowania i oceny

skutecznosci leczenia

Zgodnie z aktualnym Zarzgdzeniem programy lekowe badania diagnostyczne zwigzane z
monitorowaniem i oceng skutecznosci leczenia w Programie lekowym leczenia SMA odbywaja
sie w ramach swiadczen ryczattowych Diagnostyka w programie leczenia rdzeniowego zaniku
mig$ni — 1 rok terapii oraz Diagnostyka w programie leczenia rdzeniowego zaniku mig$ni — 2 i
kolejny rok terapii. Na podstawie Zarzadzenie programy lekowego oraz Informatora o
umowach NFZ okreslony koszty tych swiadczen i przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 33.
Swiadczenia diagnostyczne zwiagzane z leczeniem w Programie lekowym leczenia SMA

Wartosé
punktu Koszt (PLN)
(PLN)

Wartos¢

Nazwa swiadczeni
azwa adczenia punktowa

Diagnostyka w programie leczenia rdzeniowego zaniku
miegsni — 1 rok terapii 1200 1,00 1200,00
Diagnostyka w programie leczenia rdzeniowego zaniku
miegsni — 2 i kolejny rok terapii 600 1,00 600,00

Ze wzgledu na rozliczanie ryczattowe powyzszych swiadczen okreslone dla konkretnego roku
diagnostyki koszty podzielono na cykle.

.
.
I Okreslono, ze Swiadczenia te sg wykonywane dodatkowo w stosunku
do diagnostyki przeprowadzanej w ramach programu lekowego. W celu okreslenia kosztu tych
Swiadczen wykorzystano Zarzgdzenie opieka ambulatoryjna i zawarte tam swiadczenie W11
Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu. Do wyceny tego $wiadczenia przyjeto warto$é punktu

rowng wycenie punktu w ramach programu lekowego, czyli 1,00 PLN. Okreslono, ze koszt
tego Swiadczenia wynosi 44,00 PLN.

6.4. Koszt kwalifikacji chorych do programu lekowego

Zgodnie z Zarzgdzeniem programy lekowe w ramach leczenia w Programu lekowego leczenia
SMA mozliwe jest rozliczanie swiadczenia Kwalifikacja do leczenia w programie lekowym oraz
weryfikacja jego skutecznosci. Koszt tego swiadczenia wynosi 338,00 PLN i jest on naliczany

w pierwszym cyklu leczenia.
6.5. Koszty hospitalizacji

N e Shiejszg analizg dla leku
Spinraza® [AWA Spinraza 2017] okreslono, ze w trakcie leczenia SMA chorzy bedg

hospitalizowani w ramach planowych wizyt, wizyt nagtych w celu diagnostyki badz leczenia
chordb wspdtistniejgcych (ze wskazan oddechowych badz innych) lub operacji skoliozy.

Przyjeto, ze dla komparatoréw refundowanych w ramach programu lekowego, hospitalizacje
planowe bedg odbywaty sie w ramach swiadczen okre$lonych w Zarzadzeniu programy
lekowe. W celu oszacowania kosztu takiej hospitalizacji postuzono sie rozliczong liczbg
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Swiadczen na podstawie Sprawozdania NFZ za | pot. 2022 r. dla swiadczen Hospitalizacja w
trybie jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu, Hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu, Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu u dzieci oraz
oszacowanym kosztem punktu — 1,00 PLN na podstawie Informatora o umowach NFZ
(Tabela 33.). Oszacowany wazony koszt hospitalizacji wyniést — 505,30° PLN.

Koszty dla hospitalizacji nagtych ze wskazan oddechowych i innych, jak rowniez dla operacji
skoliozy okreslono wybierajagc swiadczenia, ktore zostaty uwzglednione w AWA Spinraza 2017
badz odpowiadaty potrzebom chorych z SMA, na podstawie Zarzgdzenia leczenie szpitalne.
W przypadku wyréznienia wiecej niz jednego swiadczenia do leczenia wybranego typu
wskazan, w celu oszacowania wazonego kosztu wykorzystano liczbe hospitalizacji z 2022 r.
dla tego $wiadczenia okreslong na podstawie Statystyk NFZ. W oszacowaniach kosztu
uwzgledniono wycene punktéw na podstawie Informatora o umowach NFZ. W ponizszych
tabelach zebrano uwzglednione $wiadczenia (Tabela 34.) oraz oszacowany wazony koszt

hospitalizacji zwigzany z wyr6znionymi wskazaniami (Tabela 35.).

5 (486,72+507+486,72*95+540,8*315)/(507+95+315)
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IGNORANTIA NOCET

Tabela 34.
Swiadczenia uwzglednione w szacowaniu kosztéw hospitalizacji

Wartos¢ punktowa

Wartosé punktowa - hospitalizacja

Wartosé Koszt hospitalizacja Koszt hospitalizacja Liczba hospitalizaciji

Kod grupy Nazwa produktu

hospitalizacja planowa punktu (PLN) (PLN) planowa (PLN) w 2022 roku
Kompleksowa
A30 _ diagnostyka 6127 5637 1,00 6 127,00 5 637,00 5270
polineuropatii i choréb
miesni
A86 Choroby neuronu 4782 n/d 1,00 4782,00 nid 1451
ruchowego
H51 Kompleksowe zabiegi 25 829 1,00 25 829,00 7096
korekcyjne kregostupa
Kompleksowe zabiegi
PZH08 korekcyjne kregostupa 30993 1,00 30 993,00 625
<18r.z.
Zabiegi na kregostupie n/d n/d
H52 z zastosowaniem 13 837 1,00 13 837,00 20 426
implantow
Zabiegi na kregostupie
H53 bez stosowania 9225 1,00 9 225,00 6 993
implantow
Diagnostyczne i mate
F04 zabiegi przewodu 650 598 1,00 650,00 598,00 7 323
pokarmowego
(R Choropy przelyku > 65 3493 n/d 1,00 3 493,00 nid 7 622
TR Choroby przetyku < 68 2 657 n/d 1,00 2 657,00 n/d 9 401
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Tabela 35.

Oszacowane i uwzglednione w analizie koszty swiadczen lub kategorii Swiadczen

Koszt
swiadczenia /

Grupa swiadczen Swiadczenie/jednostka uwzglednione w ramach kategorii Kategorii
swiadczen
(PLN)

A30 - Kompleksowa diagnostyka polineuropatii i choréb miesni,
5.51.01.0001030 / A86 - Choroby neuronu ruchowego, 5 836,63
5.51.01.0001086

Hospitalizacja nagta
(wskazania oddechowe)

F04 - Diagnostyczne i mate zabiegi przewodu pokarmowego,
Hospitalizacja nagta 5.51.01.0006004; FO7E - Choroby przetyku > 65 r.z.,

(inne wskazania) 5.51.01.0006109; FO7F - Choroby przelyku < 66 r.z., 231504
5.51.01.0006110
Hospitalizacje planowe z
Lalayle )] ol Hospitalizacja w PL 505,30

podanie lekow -

Program lekowy

H51 - Kompleksowe zabiegi korekcyjne kregostupa,
5.51.01.0008051 / H52 - Zabiegi na kregostupie z zastosowaniem
Operacja skoliozy implantéw, 5.51.01.0008052 / H53 - Zabiegi na kregostupie bez 15 645,94
stosowania implantéw, 5.51.01.0008053 / PZH08 - Kompleksowe

zabiegi korekcyjne kregostupa < 18 r.z.

6.6. Koszt fizjoterapii, rehabilitacji i zywienia

Podobnie jak w przypadku- hospitalizacii, |

wczesniejszej analizy leku Spinraza® [AWA Spinraza 2017] okreslono, ze w trakcie leczenia
chorzy na SMA beda pod opiekg fizjoterapeutdbw, beda korzysta¢ z rehabilitacji
ogdlnoustrojowej, rehabilitacji neurologicznej oraz beda mieli zapewnione odpowiednie
zywienie.

Na podstawie Zarzgdzenia rehabilitacja lecznicza okreslono swiadczenia i koszty
odpowiadajace | INEGEG—_——— N - o /cdnianych
w AWA Spinraza 2017 zasobom. W przypadku wyceny kosztu dla fizjoterapii uwzgledniono
Srednig ze swiadczen Porada lekarska rehabilitacyjna w warunkach domowych oraz Wizyta
fizjoterapeutyczna w warunkach domowych, uwzgledniajac koszty punktu na podstawie

Informatora o umowach.

W trakcie wyceny rehabilitacji ogélnoustrojowej w osrodku/oddziale dziennym brano pod
uwage dwa produkty z zakresu Osobodzienr w osrodku/oddziale dziennym w rehabilitacji dzieci
w wieku do ukonczenia 7 r. z. z zaburzeniami wieku rozwojowego oraz Osobodzien w

rehabilitacji ogdlnoustrojowej w osrodku/oddziale dziennym.
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Szacujgc koszty rehabilitacji neurologicznej uwzgledniono cztery produkty (Rehabilitacja
neurologiczna zaburzen funkcji obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie mie$niowe w
szpitalu — kategoria I, Rehabilitacjia neurologiczna zaburzen funkcji obwodowego uktadu
nerwowego i dystrofie miesniowe w szpitalu — kategoria Il, Rehabilitacja neurologiczna
zaburzen funkcji obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie mie$niowe w Zzaktadzie
rehabilitacji leczniczej — kategoria I, Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkcji obwodowego
uktadu nerwowego i dystrofie mie$niowe w zaktadzie rehabilitacji leczniczej — kategoria ),
biorgc pod uwage mozliwos¢ odbywania rehabilitacji neurologicznej w zaktadzie rehabilitacii
lub w warunkach szpitalnych oraz dtugos¢ uwzglednionej rehabilitacji (czyli rozdziat na
kategorie). | EEEEE—
.|
e W przypadku wskazan dotyczacych ciagtego

zapotrzebowania na rehabilitacje, chorym przypisano koszt dla osobodnia, jak dla kategorii |

zwigzanej z czasem trwania rehabilitacji.

W ponizszych tabelach przedstawiono uwzgledniono na podstawie zarzgdzen $wiadczenia,
wraz z ich wyceng punktowa. Wycene punktu dla poszczegdinych produktéw przyjeto na
podstawie Informatora o umowach NFZ.

Tabela 36.
Swiadczenia wykorzystane w celu oszacowania kosztow fizjoterapii, rehabilitacji i
zywienia chorych wykorzystanych w niniejszej analizie

Koszt
swiadczenia /
Sredni koszt

(PLN)

Wartos¢
punktu
(PLN)

Wartos¢

punktowa AR

Nazwa zakresu Nazwa produktu

Rehabilitacja
dzieci z

osobodzien w
osrodku/oddziale dziennym

zaburzeniami A
wieku . "‘{(regab'lﬂta,cl' gaieciw 77 2,13 164,22
rozwojowego w wieku do ukonczenia 7 r. z.
et B z zaburzemaml wieku Zarzadzenie
dziennym rozwojowego rehabilitacja

lecznicza
Rehabilitacja
L[l I (o] [o)1E8  osobodzien w rehabilitacji
w ogolnoustrojowej w 77 1,50 115,68
oo [T L0 [ PAE N 0Srodku/oddziale dziennym
dziennym
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Koszt
swiadczenia /
Sredni koszt

(PLN)

Wartos¢
punktu
(PLN)

Wartos¢ -,
Nazwa zakresu Nazwa produktu punktowa Zrodio

porada lekarska
rehabilitacyjna w 41 44,55

Fizjoterapia warunkach domowych 1.09
domowa ’

Zarzadzenie
rehabilitacja

wizyta fizjoterapeutyczna w 4111 4467 lecznicza
warunkach domowych ’ ’

Rehabilitacja
neurologiczna zaburzen
funkcji obwodowego
uktadu nerwowego i
dystrofie miesniowe w
szpitalu - kategoria |

Rehabilitacja 358,19
neurologiczna zaburzen
funkcji obwodowego
uktadu nerwowego i 187 1,76
dystrofie miesniowe w
zakfadzie rehabilitacji

e iczei - i Zarzadzenie
Rehabl!ltaCJa leczniczej - kategoria | reha%i/ita cja
lecznicza Rehabilitacja lecznicza

neurologiczna zaburzen
funkcji obwodowego
uktadu nerwowego i

dystrofie miesniowe w
szpitalu - kategoria Il

Rehabilitacja 203,30
neurologiczna zaburzen
funkcji obwodowego

uktadu nerwowego i 99 1,76
dystrofie miesniowe w
zakiadzie rehabilitacji
leczniczej - kategoria Il

220 1,76

132 1,76

Zywienie Zarzgdzenie
dojelitowe w zywienie dojelitowe w Swiadczenia
warunkach warunkach domowych 92,00 1,20 110,01 kontraktowane
domowych odrebnie

zywienie pozajelitowe
Zywienie dzieci w warunkach 402 1,19 Zarzadzenie
pozajelitowe w domowych $wiadczenia
kach 37747 kontrakt
el zywienie pozajelitowe ontraxtowane

domowych dorostych w warunkach 230 1,19 odrebnie
domowych

Oszacowane koszty zostaly przyporzgdkowane do wyodrebnionych grup swiadczen, do
ktérych mozliwe byto przypisanie okreslonych zasobdéw. W ponizszej tabeli przedstawiono
zebrane w kategorie srednie koszty $wiadczen lub kategorii Swiadczen uwzglednione w

niniejszej analizie.
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Tabela 37.

Oszacowany koszt swiadczen lub kategorii swiadczen uwzglednione w niniejszej

analizie

Grupa swiadczen

Swiadczenie/jednostka

Koszt swiadczenia / jednostki NFZ (PLN)

Fizjoterapia domowa: wizyta
Fizjoterapia fizjoterapeutyczna w warunkach domowych / 44.61
domowa Fizjoterapia domowa: porada lekarska ’
rehabilitacyjna w warunkach domowych
o T’)T:Slt::;:z?gﬂa Rehabilitacja dzieci z zaburzeniami wieku
g W | rozwojowego w osrodku/oddziale dziennym 139.95
osrodku/oddziale (osobodzien) / Rehabilitacja ogéInoustrojowa ’
dziennym w os$rodku/oddziale dziennym (osobodzien)
Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkgcji
obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie
Rehabilitacja mies$niowe w szpitalu - kategoria | /
QUGG Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkciji 358,19
kategoria | obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie
miesniowe w zaktadzie rehabilitacji leczniczej
- kategoria | (osobodzien)
Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkgcji
obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie
Rehabilitacja miesniowe w szpitalu - kategoria Il /
GGG EEE Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkciji 203,30
kategoria Il obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie
miesniowe w zaktadzie rehabilitacji leczniczej
- kategoria Il (osobodzien)
Zywienie _
dojelitowe w Zywienie dojelitowe w warunkach domowych 110.01
warunkach (osobodzien) ’
domowych
ozZaY:IIIi‘::\::e W zywienie pozajelitowe dzieci w warunkach
P wa:'unkach domowych / zywienie pozajelitowe dorostych 377,47
domowych w warunkach domowych

6.7. Koszty swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w
opiece dtugoterminowej

W celu wyceny zasobéw dotyczacych opieki dtugoterminowej chorych, | NN
I  AWA Spinraza 2017, jak réwniez Zarzadzenia

$wiadczenia pielegnacyjne i opiekuricze wyrdzniono zestaw swiadczen, ktére beda rozliczane
u analizowanej populacji chorych z SMA — Swiadczenia zespotu dfugoterminowej opieki
domowej dla pacjentéw wentylowanych mechanicznie, Swiadczenia zespotu diugoterminowej
opieki domowej dla dzieci wentylowanych mechanicznie oraz Swiadczenia w pielegniarskiej
opiece dftugoterminowej domowej. Koszty Swiadczen oparto na wycenie z Zarzgdzenia

Swiadczenia pielegnacyjne i opiekunicze oraz na kosztach punktéw okreslonych z
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wykorzystaniem Informatora o umowach NFZ. W przypadku wyrdznienia wiecej niz jednego
produktu w ramach rozwazanej kategorii Swiadczen szacowano sredni koszt dla kategorii na

podstawie $redniej z kosztow uwzglednionych produktéw. Swiadczenia uwzglednione w
niniejszej analizie przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 38.

Uwzglednione swiadczenia opieki pielegnacyjnej oraz diugoterminowej wykorzystane w niniejszej analizie, wraz z ich oszacowanym
kosztem

Srednia

Sredni
\EDE o Koszt
Na’zw_a zakrgsu Nazwa produktu rozliczeniowego Ko_d pro_d L punktowa SUEL] | B swiadczenia !(O.SZt Obl“!
swiadczen rozliczeniowego Maryfa oraz  punktu (PLN) sSwiadczen
taryf (PLN)
Swiadczenia osobodzien zespotu dtugoterminowej opieki domowej dla
zespotu pacjentéw wentylowanych mechanicznie metodg inwazyjng 5.15.00.0000171 541
diugoterminowej
opieki domowej osobodzien zespotu dtugoterminowej opieki domowej dla 5,22 34,72 181,04
CLER WU pacjentow wentylowanych mechanicznie metoda nieinwazyjng w 5.15.00.0000172 502
wentylowanyph przypadku $wiadczeniobiorcow z przewlekig niewydolnosciag I ’
mechanicznie oddechowa na podtozu choréb nerwowo-miesniowych 183.95
Swiadczenia osobodzien zespotu dtugoterminowej opieki domowej dla dzieci
zespotu wentylowanych mechanicznie metodg inwazyjng 5.15.00.0000174 5,57
diugoterminowej
CLIESEEINEIETE  osobodzien zespotu diugoterminowej opieki domowej dla dzieci 5,33 34,83 185,45
dla dzieci wentylowanych mechanicznie metoda nieinwazyjng w przypadku 5.15.00.0000175 5.08
wentylov'(any-ch dzieci i mtodziezy do ukonczenia 18. roku zycia bez wzgledu na T ’
mechanicznie czas trwania nieinwazyjnej wentylacji mechanicznej
Swiadczenia w
WEELRIETES AR osobodzien za $wiadczenia pielegniarskie w pielegniarskiej opiece
(o] o] [1e:} dtugoterminowej domowej dla pacjentéw przebywajacych pod 5.15.00.0000144 1,00 n/d 37,48 37,48 n/d
diugoterminowej ré6znymi adresami zamieszkania
domowej
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Oszacowany koszt swiadczen zebranych w odpowiednie grupy $wiadczen, do ktérych mozna

przypisa¢ okreslon | -asoby przedstawiono w

ponizszej tabeli.

Tabela 39.
Kategorie swiadczen opieki pielegnacyjnej oraz diugoterminowej wraz z ich
oszacowanym kosztem, wykorzystane w niniejszej analizie

Koszt kategorii
swiadczen /

Grupa swiadczen Swiadczenia/jednostki jednostek NFZ

(PLN)

Zespot dlugoterminowej Swiadczenia zespotu dtugoterminowej opieki domowej
opieki domowej dla dzieci dla pacjentéw wentylowanych mechanicznie /

wentylowanych Swiadczenia zespotu dtugoterminowej opieki domowej 183,25
mechanicznie dla dzieci wentylowanych mechanicznie
Zespot diugoterminowej Swiadczenia w pielegniarskiej opiece dtugoterminowej 37 48

opieki domowej domowej

6.8. Koszty wyrobéw medycznych

B U\wzglednione konkretne produkty w ramach okreslonych typéw wyrobéw

wybrano biorgc pod uwage wyroby wykonywane seryjnie oraz wyroby wykonywane na
zamoéwienie. W przypadku wyboru konkretnych produktow danego typu wyrobéw medycznych
wykorzystywanych przez chorych z SMA korzystano z publikacji Fujak 2011 oraz materiatow
ze strony australijskiego towarzystwa ortopedyczno protetycznego AOPA (ang. The Australian
Orthotic Prosthetic Association) [AOPA 2021].

W celu oszacowania kosztéw dla wyréznionych typow wyrobow wykorzystano okreslone w
Wykazie wyrobow medycznych limity finansowania (z uwzglednieniem oddzielnie grupy dzieci
oraz dorostych) przeliczone na miesieczny cykl modelu z wykorzystaniem okreslonego w
rozporzgdzeniu okresu uzytkowania danego wyrobu (czyli czasu co jaki zostanie naliczony
kolejny koszt danego wyrobu). W przypadku doptaty pacjenta (w perspektywie wspdinej)

‘
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IGNORANTIA NOCET

zatozono, ze koszt danego wyrobu bedzie réwny limitowi finansowania, a pacjent pokryje co
najwyzej koszt udziatu wtasnego swiadczeniobiorcy okreslony w rozporzadzeniu. W Wykazie
wyrobow medycznych uwzgledniane sg rowniez limity cen napraw, ktére uwzgledniono w

wariancie maksymalnym kosztu wyrobéw (doliczajgc naprawe do kosztu samego wyrobu).
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Tabela 40.
Uwzglednione w analizie wyroby medyczne wraz z oszacowanym kosztem ich uzytkowania w przeliczeniu na cykl w modelu

Limit Limit
Limit ... finansowania finansowania Limit
finansowania Udziat pacjenta w (0] ({15 Lé?n't w w napraw w Da%‘.);t;
ze srodkow limicie uzytkowania T przeliczeniu przeliczeniu przeliczeniu ?do:os'li)
publicznych P namc/NFZ namc/NFZ na mc

(dzieci) (dorosli)

Wyréb medyczny

Wozek inwalidzki standardowy 650.00

dla dorostych 180,00

raz na 5 lat

Woézek inwalidzki dzieciecy 600,00 0% raz na 3 lata 180,00 16,67 n/d 5,00 n/d

Urzadzenie multifunkcyjne: funkcja
pionizaciji, stabilizacji w pozycji siedzacej 3200,00 0% raz na 5 lat 960,00 53,33 n/d 16,00 n/d
i lezgcej z funkcja transportowa

Woézek inwalidzki elektryczny dla o
dorostych 5000,00 0% raz na 4 lata | 1500,00 n/d 104,17 31,25 n/d

Woézek inwalidzki elektryczny dla dzieci 5000,00 0% raz na 3 lata | 1500,00 138,89 n/d 41,67 n/d

Pionizator 3000,00 0% raz na 5 lat 600,00 50,00 50,00 10,00 n/d

Balkonik specjalny dla dzieci z
odcigzeniem tutowia, umozliwiajacy 600,00 0% raz na 3 lata 0,00 16,67 n/d n/d n/d
przemieszczanie sie

Balkonik albo podpdrka utatwiajaca .
chodzenie 250,00 30% raz na 5 lat 0,00 3,65 3,65 n/d 1,56
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Wyréb medyczny

Gorset odciazajaco-stabilizujacy (z
wylaczeniem gorsetu typu Jewetta)

Gorset korekcyjny do leczenia skolioz lub
kyfoz

Kula tokciowa ze stopniowa regulacja

Kula tokciowa z podparciem na
przedramieniu

Limit
finansowania

ze srodkow
publicznych

700,00

Udziat pacjenta w

limicie

0% dzieci do ukonczenia
18. roku zycia, 10%

dorosli

(0] ({-15
uzytkowania

raz na 3 lataw
przypadku
braku
mozliwosci
doboru wyrobu
seryjnego

Limit

napraw

210,00

Limit

V'

przeliczeniu
na mc / NFZ
(dzieci)

19,44

Limit

finansowania finansowania

V'

17,50

Limit
napraw w
przeliczeniu przeliczeniu
na mc / NFZ

(dorosli)

na mc

5,83

Doptata
pacjenta
(dorosli)

1,94

1600,00

0%

dla dzieci do
ukonczenia 18.
roku zycia, nie
czesciej niz raz
na 6 miesiecy,
wedtug
wskazan
medycznych;
domodelowanie
gorsetu wedtug
wskazan
medycznych w
trakcie jego
uzytkowania

0,00

266,67

266,67

n/d

n/d

30,00

30%

raz na 3 lata

0,00

0,58

0,58

n/d

140,00

30%

raz na 3 lata

0,00

2,72

2,72

n/d
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Limit Limit
Limit Limit finansowania finansowania Limit
finansowania Udziat pacjenta w (0] ({-15 cen w w napraw w
ze srodkow limicie uzytkowania T przeliczeniu przeliczeniu przeliczeniu
publicznych P namc/NFZ namc/NFZ na mc
(dzieci) (dorosili)

Doptata
pacjenta
(dorosli)

Wyréb medyczny

Kula pachowa 40,00 30% raz na 3 lata 0,00

Orteza obejmujaca golen i stope lub ze 0% dzieci do ukoficzenia

strzemieniem (typu AFO) 400,00 18. rok(;lozrgcé::ia; 10% raz na 3 lata 120,00 11,11 10,00 3,33 1,11
. . 0% dzieci do ukonczenia
Orteza z ujeciem uda, goleni o o
i stopy (typu KAFO) 800,00 18. rokéjofgcé::ia, 10% raz na 3 lata 240,00 22,22 20,00 6,67 2,22
o . 0% dzieci do ukonczenia
Orteza obejmujaca obrecz biodrowa, uda, o 1ho
golenie i stopy (typu HKAFO) 2500,00 18. rok(;lofzcé::ia, 10% razna 3lata | 750,00 69,44 62,50 20,83 6,94
Orteza reciprokalna z umozliwieniem :j?: Siiiliac;g
ruchu w stawach skokowych i 3000,00 0% ukorczenia 18 900,00 83,33 83,33 25,00 n/d
kolanowych roku 2ycia ’

0% dzieci do ukonczenia

Orteza sztywna lub poétsztywna z

tworzywa sztucznego na golen i stope 300,00 18. rok(;lozrgcé::ia; 10% raz na 3 lata 0,00 8,33 7,50 n/d 0,83
Orteza na calg konczyne dolng z ujeciem 0% dzieci do ukonczenia
stopy z regulacja kata zgiecia w stawie 800,00 18. roku zycia; 10% raz na 3 lata 0,00 22,22 20,00 n/d 2,22
kolanowym dorosli
Orteza stawu kolanowego obejmujaca 0% dzieci do ukonczenia
calg golen i udo, z regulacja zakresu 700,00 18. roku zycia; 10% raz na 3 lata 0,00 19,44 17,50 n/d 1,94

ruchomosci dorosli
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W celu oszacowania zuzycia wyrobow medycznych dla chorych w modelowaniu do
wyodrebnionych  kosztéw przypisano konkretne Swiadczenia. W zaleznosci od
rozpatrywanego typu modelowania (Typ 1 lub Typ 2/3) uwzgledniony zostat inny odsetek

dzieci oraz dorostych, I
I \\'spormniane odsetki zostaly wykorzystane

do oszacowania sredniego kosztu wyrobéw medycznych. Uwzglednione koszty przedstawiono

w ponizszej tabeli.

Tabela 41.
Uwzglednione w analizie koszty dla wyréznionych kategorii wyrobéw medycznych

Typ 1 Typ 2/3

Grupa - . . Koszt Koszt

$wiadczen Swiadczenia/jednostki $wiadczenia Doptata swiadczenia Doptlata
/ jednostki | pacjenta /jednostki pacjenta
NFZ (PLN) NFZ (PLN)

Woézek inwalidzki standardowy
Wozek dla dorostych / Wézek inwalidzki
inwalidzki - dzieciecy / Urzadzenie multifunkcyjne:
dzieci / funkcja pionizaciji, stabilizacji w pozycji
Wazek siedzacej i lezacej z funkcja transportowa
inwalidzki - / Wozek inwalidzki elektryczny dla
dorosli dorostych / Wozek inwalidzki elektryczny
dla dzieci

stope lub ze strzemieniem
(typu AFO) / Orteza z ujeciem uda, goleni
i stopy (typu KAFO) / Orteza obejmujaca
obrecz biodrowa, uda, golenie i stopy
(typu HKAFO) / Orteza reciprokalna z
umozliwieniem ruchu w stawach
skokowych i kolanowych / Orteza
sztywna lub poétsztywna z tworzywa
sztucznego na golen i stope / Orteza na
cata konczyne dolng z ujeciem stopy z
regulacja kata zgiecia w stawie
kolanowym / Orteza stawu kolanowego
obejmujaca cata golen i udo, z regulacja
zakresu ruchomosci

Orteza -
dzieci /
Orteza -
dorosli

Kule — Kula tokciowa ze stopniowa regulacja /
dzieci / Kula tokciowa z podparciem na
dorosli przedramieniu / Kula pachowa

Orteza obejmujaca golen i

Gorset -
dzieci / Gorset odcigzajgco-stabilizujacy / Gorset
Gorset - korekcyjny do leczenia skolioz lub kyfoz
dorosli

Pionizator Pionizator
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Typ 1 Typ 2/3

Grupa s . ) Koszt Koszt

$wiadczen Swiadczenia/jednostki $wiadczenia Doptata swiadczenia Doptata
/ jednostki pacjenta /jednostki pacjenta
NFZ (PLN) NFZ (PLN)

Balkonik Balkonik specjalny dla dzieci z
(dzieci) / odcigzeniem tutowia, umozliwiajacy
Balkonik przemieszczanie sie / Balkonik albo
(dorosli) podporka utatwiajaca chodzenie

6.9. Koszty leczenia paliatywnego

Koszt leczenia paliatywnego u chorych z SMA zostat oszacowany na podstawie Zarzgdzenia
opieka paliatywna oraz wyceny punktowej zawartej w Informatorze o umowach NFZ. I}

I 'V boru konkretnych produktéw rozliczeniowych dokonano

uwzgledniajac $wiadczenia zarédwno dla dzieci, jak i dorostych. W ponizszej tabeli
przedstawiono uwzglednione $wiadczenia wraz z oszacowanym kosztem realizacji tych

Swiadczen.

Tabela 42.
Uwzglednione w niniejszej analizie koszty swiadczen paliatywnych wraz z ich wyceng

Koszt Koszt
punktu swiadczenia NFZ /
(PLN) p- wspolna (PLN)

Nazwa zakresu Nazwa produktu Waga

swiadczen rozliczeniowego punktowa

swiadczenia w osobodzien w hospicjum
hospicjum domowym domowym

swiadczenia w - -
osobodzierr w hospicjum

domowym dla dzieci 1,60 67,58 108,14

hospicjum domowym
dla dzieci

W zaleznosci od rozpatrywanego typu modelowania (Typ 1 lub Typ 2/3) uwzgledniony zostat
inny odsetek dzieci oraz dorostych, I
I <o riane odsetki zostaly

wykorzystane do oszacowania Sredniego kosztu opieki paliatywne;.
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Tabela 43.

Koszt opieki paliatywnej uwzgledniony w analizie, w zaleznosci od rozpatrywanego typu
modelowania

Koszt swiadczenia /
Grupa $wiadczen Swiadczenie/jednostka jednostki NFZ (PLN)
Typ 1 Typ 2/3

Opieka paliatywna - $wiadczenia w hospicjum domowym / $wiadczenia w
hospicjum domowe hospicjum domowym dla dzieci

6.10. Modelowanie kosztow

Tabela 44.
Uwzglednione w analizie koszty dla wyréznionych kategorii wyrobow medycznych
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Tabela 45.




N/LA HTA@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych

od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

IGNORANTIA NOCET
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*Dotyczy sredniej liczby zuzycia $wiadczen w miesigcu lub liczby dni hospitalizacji. Dni hospitalizacji w przypadku rozliczenia swiadczen szpitalnych stuzyty
okresleniu, czy wycena zawiera sie w limicie dni hospitalizacji szacowanych w Zarzgdzeniu leczenie szpitalne, natomiast koszt szacowany byt jako iloczyn
sredniej liczby zuzytych swiadczen w miesigcu i wyceny kosztu. W przypadku wyceny hospitalizacji w PL, koszt szacowany byt jako iloczyn wyrdznionej liczby
dni hospitalizacji tgcznie oraz sredniej liczby hospitalizacji w miesigcu.
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Tabela 46.




N/LA HTA@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych

od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

IGNORANTIA NOCET
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*Dotyczy sredniej liczby zuzycia $wiadczen w miesigcu lub liczby dni hospitalizacji. Dni hospitalizacji w przypadku rozliczenia $wiadczen szpitalnych stuzyty
okresleniu, czy wycena zawiera sie w limicie dni hospitalizacji szacowanych w Zarzgdzeniu leczenie szpitalne, natomiast koszt szacowany byt jako iloczyn
Sredniej liczby zuzytych swiadczen w miesigcu i wyceny kosztu. W przypadku wyceny hospitalizacji w PL, koszt szacowany byt jako iloczyn wyréznionej liczby
dni hospitalizacji tgcznie oraz sredniej liczby hospitalizacji w miesigcu.

Dodatkowo w analizie wrazliwosci uwzgledniono koszty minimalne oraz maksymalne rozpatrywanych swiadczen (w przypadku mozliwosci
przypisania takiego kosztu). W ponizszej tabeli zebrano wycene swiadczen oraz grup swiadczen, do ktérych mozliwe byto przypisanie wartosci

skrajnych.
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Tabela 47.
Wartosci minimalne oraz maksymalne uwzglednione w szacowaniu kosztéw w analizie wrazliwosci

. Koszt swiadczenia / jednostki Doplata Perspektywa NFZ Doptata pacjenta
Swiadczenie / Grupa swiadczen NFZ (PLN) — Analiza acl?enta
podstawowa pac Min Max Min Max
Koszty podania - dzieci 615,95 n/d 540,80 900 n/d n/d
Koszt podania - dorosli 544,11 n/d 486,72 900 n/d n/d
Hospitalizacja w PL 505,30 n/d 486,72 540,80 n/d n/d

A30 - Kompleksowa diagnostyka polineuropatii i chorob
miesni, 5.51.01.0001030 / A86 - Choroby neuronu 5 836,63 n/d 4 782,00 6 127,00 n/d n/d
ruchowego, 5.51.01.0001086

H51 - Kompleksowe zabiegi korekcyjne kregostupa,
5.51.01.0008051 / H52 - Zabiegi na kregostupie z
zastosowaniem implantéw, 5.51.01.0008052 / H53 -
Zabiegi na kregostupie bez stosowania implantow,
5.51.01.0008053 / PZHO08 - Kompleksowe zabiegi
korekcyjne kregostupa <18 r.z. *

15 645,94 n/d 9 225,00 30 993,00 n/d n/d

Swiadczenia zespotu dlugoterminowej opieki domowej
dla pacjentéw wentylowanych mechanicznie /
Swiadczenia zespotu dlugoterminowej opieki domowej
dla dzieci wentylowanych mechanicznie

183,25 n/d 181,04 185,45 n/d n/d

Zywipnie pozajelitowe dzieci w warunkach domowych /
Zywienie pozajelitowe dorostych w warunkach 377,47 n/d 274,74 480,19 n/d n/d
domowych

F04 - Diagnostyczne i mate zabiegi przewodu
pokarmowego, 5.51.01.0006004; FO7E - Choroby
przetyku > 65 r.z., 5.51.01.0006109; FO7F - Choroby
przetyku < 66 r.z., 5.51.01.0006110

2 315,04 n/d 650,00 3 493,00 n/d n/d
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’ Koszt swiadczenia / jednostki Doplata Perspektywa NFZ Doptata pacjenta
Swiadczenie / Grupa swiadczen NFZ (PLN) — Analiza acPenta
podstawowa pacl Min Max Min Max
Rehabilitacja dzieci z zaburzeniami wieku rozwojowego
w osrodku/oddziale dziennym (osobodzien) / 139,95 n/d 115,68 164.22 n/d n/d

Rehabilitacja ogolnoustrojowa w osrodku/oddziale
dziennym (osobodzien)

Fizjoterapia domowa: wizyta fizjoterapeutyczna w
warunkach domowych / Fizjoterapia domowa: porada 44,61 n/d 44,55 44,67 n/d n/d
lekarska rehabilitacyjna w warunkach domowych

Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkcji
obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie miesniowe 358,19 n/d 329,15 387,24 n/d n/d
w szpitalu - kategoria | (osobodzien)

Rehabilitacja neurologiczna zaburzen funkcji
obwodowego uktadu nerwowego i dystrofie miesniowe 203,30 n/d 174,26 232,34 n/d n/d
w zakladzie leczniczym - kategoria Il (osobodzien)

Orteza - dzieci 33,73 0,00 8,33 108,33 0,00 0,00

Orteza - dorosli 31,55 2,55 7,50 108,33 0,83 6,94

Woézek inwalidzki - dzieci 69,63 0,00 16,67 180,56 n/d n/d

Woézek inwalidzki - dorosli 57,50 0,00 10,83 145,83 n/d n/d

Balkonik (dzieci) 10,16 0,00 3,65 16,67 0,00 0,00

Balkonik (dorosli) 3,65 1,56 3,65 3,65 1,56 1,56

Kule - dzieci / dorosli 1,36 0,58 0,58 2,72 0,25 1,17

Gorset - dzieci 143,06 0,00 19,44 272,50 0,00 0,00

Gorset - dorosli 142,08 1,94 17,50 272,50 1,94 1,94
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’ Koszt swiadczenia / jednostki
Swiadczenie / Grupa swiadczen NFZ (PLN) — Analiza

podstawowa

Doptata ‘ Perspektywa NFZ Doptata pacjenta
pacjenta ‘

Min Max Min Max

Swiadczenia w oddziale medycyny paliatywnej /
hospicjum stacjonarnym

W ponizszej tabeli zebrano koszty oszacowane z wykorzystaniem danych dotyczacych zuzycia zasobéw oraz wyceny przedstawionej w

powyzszych rozdziatach. Koszty przedstawiono w rozdziale na kategorie wyodrebnione w ramach struktury modelowania globalnego.

Tabela 48.
Oszacowane koszty dla stanéw przyporzadkowane w modelu, Typ 1
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* Do kategorii kosztowej wliczono grupy swiadczen: Hospitalizacja nagta (wskazania oddechowe), Hospitalizacja nagta (inne wskazania), Hospitalizacje planowe
z innych powodéw niz podanie lekdéw - Program lekowy, Rehabilitacja ogélnoustrojowa w osrodku/oddziale dziennym / Rehabilitacja neurologiczna — Kategoria
| / Rehabilitacja neurologiczna — Kategoria Il

** Do kategorii kosztowej wliczono grupy $wiadczen: Porada neurologiczna, Porada pulmonologiczna, Fizjoterapia domowa, Zywienie dojelitowe w warunkach
domowych, Zespét diugoterminowej opieki domowej, Zesp6t dtugoterminowej opieki domowej dla dzieci wentylowanych mechanicznie

*** Do kategorii kosztowej wliczono grupy wyrobéw medycznych: Wézek inwalidzki — dzieci /dorosli, Ortezy — dzieci / dorosli, Pionizator
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Tabela 49.
Oszacowane koszty dla stanéw przyporzadkowane w modelu, Typ 2/3
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0 kategorii kosztowe] wliczono grupy swiadczen: Hospitalizacja nagta (wskazania oddechowe), Hospitalizacja nagtfa (inne wskazania), Hospitalizacje planowe
z innych powoddéw niz podanie lekéw - Program lekowy, Rehabilitacja og6Inoustrojowa w osrodku/oddziale dziennym / Rehabilitacja neurologiczna — Kategoria
| / Rehabilitacja neurologiczna — Kategoria Il

** Do kategorii kosztowej wliczono grupy $wiadczen: Porada neurologiczna, Porada pulmonologiczna, Fizjoterapia domowa, Zywienie dojelitowe w warunkach
domowych, Zesp6t dtugoterminowej opieki domowej, Zespét dtugoterminowej opieki domowej dla dzieci wentylowanych mechanicznie

*** Do kategorii kosztowej wliczono grupy wyrobéw medycznych: Wozek inwalidzki — dzieci /dorosli, Ortezy — dzieci / dorosli, Kule — dzieci / dorosli, Balkonik /
rolator
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6.11. Podsumowanie kosztéw roznigcych

Catkowite koszty roznigce oceniane technologie medyczne zostaly podsumowane w
ponizszych tabelach, w rozréznieniu na typy modelowania. Nalezy wzig¢ pod uwage
orientacyjny i informacyjny charakter ponizszych wartosci, ktéry wynika z faktu, ze w r6znych
cyklach modelu oraz w zaleznosci od stanoéw, w jakich przebywa chory, koszty te moga sie od
siebie rézni¢. Roznigcy koszt poréwnywanych technologii medycznych, réznigcy koszt
podania lekdéw oraz catkowity koszt réznigcy zostaty przedstawione jako usredniona wartosc
na cykl, biorgc pod uwage koszty z catego horyzontu czasowego analizy.

Tabela 50.
Koszty stosowania porownywanych technologii z uwzglednieniem RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla przedobjawowego rozpoznania SMA

Tabela 51.
Koszty stosowania poréownywanych technologii bez uwzglednienia RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla przedobjawowego rozpoznania SMA
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Tabela 52.

Koszty stosowania porownywanych technologii z uwzglednieniem RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla SMA typu 1

Tabela 53.
Koszty stosowania poréownywanych technologii bez uwzglednienia RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla SMA typu 1
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Tabela 54.

Koszty stosowania porownywanych technologii z uwzglednieniem RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla SMA typu 2/3

Tabela 55.
Koszty stosowania poréownywanych technologii bez uwzglednienia RSS w przeliczeniu
na cykl modelu (PLN) dla SMA typu 2/3
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7. Zatozenia i dane wejsciowe

W modelu wykorzystano najlepsze dostepne dane. Dla kluczowych parametrow / scenariuszy
przeprowadzono analize wrazliwosci / analize scenariuszy. Dane wejsciowe do modelu oraz

przyjete zatozenia zebrano w ponizszej tabeli.
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Tabela 56.
Dane wejsciowe do modelu i przyjete zatozenia

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci

Parametr analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Parametry modelu chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA
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Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci
analizy podstawowej wartosci parametru

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Parametr Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Prawdopodobienstwa przejsé¢
miedzy stanami w modelu Tabela 19. n/d n/d

Uzytecznosci stanow zdrowia Lloyd 2019 n/d n/d ‘ Badanie Lloyd 2019
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n/d

Koszt pojedynczej dawki onasemnogenu

Dane refundacyjne
NFZ, Sprawozdania

6 866 640,00
abeparwowek NEZ
546,03
555,31 Zarzadzeni
569,01 Alternatywny koszt z uwagi na rézne sposoby arzgazenie programy
. o A . lekowe, Sprawozdania
532 51 rozliczenia $wiadczen podania leku NFZ
553,12
569,01
Analiza podstawowa: Koszt zgodny z wyceng
Swiadczenia "hospitalizacja zwigzana z
wykonaniem programu u dzieci"
540,80 486,72 ’Wlarlant al.tef': Kos;t zgoc!ny z wyceng Zarzadzenie programy
$wiadczenia "hospitalizacja zwigzana z lekowe
wykonaniem programu" lub "hospitalizacja w
trybie jednodniowym zwigzana z wykonaniem
programu”
5% 0% Alternatywny sposéb dyskontowania Wytyczne AOTMIT
3,5% n/d n/d Wytyczne AOTMIT
4
6 18 Rozdziat 5.4. Zatozenie

30
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Parametr

Uwzglednienie strat leku
Evrysdi® w leczeniu
noworodkow

Wartosé parametru z
analizy podstawowej

NIE

Zakres zmiennosci

wartosci parametru

TAK

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Zgodnie z ChPL Evrysd/® zawarto$¢ butelki z 60
mg rysdyplamu nalezy zuzyé w ciggu 64 dni po
sporzgdzeniu leku. Biorgc pod uwage schemat

dawkowania uzalezniony od masy ciata, w
pierwszych miesigcach zycia chorego objetos¢
butelki moze by¢ zbyt duza, by wykorzysta¢ catg
jej zawartos¢ w leczeniu SMA w ciggu 64 dni (w

przyblizeniu 2 miesiecy).

Analiza podstawowa: Brak uwzglednienia strat ze
wzgledu na fakt, ze straty te dotyczy¢ moga
czesci chorych, tylko w poczatkowej fazie
leczenia i potencjalnie znikomy wptyw na wynik.
Scenariusz alter: Uwzglednienie strat poprzez
przyjecie minimalnego zuzycia rysdyplamu na
poziomie 30 mg w skali miesigca w formule, na
podstawie ktérej wyznacza sig koszt leku (30 mg
na miesigc pozwala uwzgledni¢ ewentualne
straty leku z butelki zawierajgcej 60 mg RYS,
ktoére powinny by¢ zuzyte w ciggu 2 miesiecy).

Parametry modelu SMA typu 1

wartosci parametru

Zrédta danych dla

ChPL Evrysdf
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Parametr

Prawdopodobienstwa przejs¢
migdzy stanami w modelu

Wartos¢ parametru z
analizy podstawowej

Zakres zmiennosci
wartosci parametru

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Tabela 7. - Tabela 8.

Tabela 9. - Tabela 10.

W analizie scenariuszy testowano poréwnanie
miedzy technologig wnioskowang a
komparatorami za pomocg zestawienia danych

Wartos$ci skrajne dla analizy
podstawowej

95% przedziat ufnosci dla parametrow
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Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci

Parametr analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
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Parametr

Uzytecznosci stanow zdrowia

Zakres zmiennosci
wartosci parametru

Wartos¢ parametru z
analizy podstawowej

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Zrédta danych dla
wartosci parametru

Na podstawie badania Lloyd
2019

Na podstawie opinii
ekspertéw w procesie NICE
TA588

Alternatywny zestaw uzytecznosci

Wartos$ci skrajne dla analizy
podstawowej

95% przedziat ufnosci dla parametrow

badanie
Lloyd 2019, NICE
TA588
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Wartosé parametru z Zakres zmiennosci Zrédta danych dla

Parametr analizy podstawowej wartosci parametru Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci wartosci parametru

WVFLe| CLe I ERTERELNCEEFAGERCER  Brak uwzglednienia w perspektywie ptatnika publicznego i w perspektywie wspolnej. Uwzglednienie jakosci
opiekunéw zycia opiekundéw w perspektywie spotecznej

Zatozenie

546,03
Koszt podania NUS (dzieci) 555,31 Zarzadzeni
569,01 Alternatywny koszt z uwagi na rézne sposoby /eirjl;?/ezesmreaevr gfg:g?a/
532 51 rozliczenia $wiadczen podania leku ’ I\F/)FZ
Koszt podania NUS (dorosli) 553,12
569,01
Koszty swiadczen zwigzanych z
hospitalizacja
Koszty swiadczen zwigzanych Zarzgdzenia Prezesa
fizjoterapia, rehabilitacja i Tabela 34. - Tabela 43. Tabela 47. Alternatywne wyceny swiadczen kosztowych NFZ, Informator o
zywieniem umowach
Koszty swiadczen
pielegnacyjnych i opiekunczych
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Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartosé parametru z Zakres zmiennosci
analizy podstawowej wartosci parametru

Parametr

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Koszty wyroboéw medycznych

Koszt leczenia paliatywnego

5% dla kosztéw, 3,5% 0% dla kosztéw, 0% dla

Dyskonto kosztow i efektow dla efektow ofektow

Alternatywny sposéb dyskontowania Wytyczne AOTMIT

Horyzont czasowy (lata) Alternatywne dtugosci horyzontu Wytyczne AOTMIT

Parametry modelu SMA typu 2/3
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Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci

Parametr analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
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Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci

Parametr analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
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Zrédta danych dla

Wartos¢ parametru z Zakres zmiennosci
Parametr s
wartosci parametru

analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Tozsame z tymi dla modelu SMA typu 1
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Zrédta danych dla
wartosci parametru

Wartosé parametru z Zakres zmiennosci

Parametr . . Y s
analizy podstawowej wartosci parametru

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Uwzglednienie jakosci Brak uwzglednienia w perspektywie ptatnika publicznego i w perspektywie wspolnej. Uwzglednienie jakosci Zatozenie
zycia dla opiekunow zycia opiekundéw w perspektywie spotecznej
Inne parametry

0% dla kosztéow, 0% dla
efektow

5% dla kosztow, 3,5%
dla efektow

Dyskonto kosztow i efektow Alternatywny sposéb dyskontowania Wytyczne AOTMIT

Horyzont czasowy (lata) Alternatywne dtugosci horyzontu Wytyczne AOTMIT
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8. Wyniki analizy

8.1. Analiza kosztow-uzytecznosci

Podstawowymi wynikami analizy kosztéw-uzytecznosci sg inkrementalny wspétczynnik
kosztéw-uzytecznosci (ICUR) oraz cena progowa wnioskowanej technologii medycznej.
Koszty i wyniki zdrowotne generowane przez poréwnywane technologie medyczne, ktore
uwzgledniono w kalkulacjach tych wartosci wynikowych przedstawiono w tabeli ponizej.

Koszty przedstawiono osobno w perspektywie ptatnika publicznego, w perspektywie wspdlnej
oraz w perspektywie spotecznej w wariancie z RSS i bez RSS.

Tabela 57.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy ptatnika
publicznego z RSS

Tabela 58.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy wspolnej z RSS
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Tabela 59.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy spotecznej z RSS

Tabela 60.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy ptatnika
publicznego bez RSS
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Tabela 61.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy wspolnej bez RSS

Tabela 62.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 1 — wariant z perspektywy spotecznej bez
RSS

Tabela 63.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy ptatnika
publicznego z RSS
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Tabela 64.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy wspolnej z RSS

Tabela 65.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy spotecznej z RSS
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Tabela 66.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy ptatnika
publicznego bez RSS

Tabela 67.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy wspolnej bez
RSS

Tabela 68.
Wyniki analizy CUA w populacji SMA typu 2/3 — wariant z perspektywy spotecznej bez
RSS
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8.2. Analiza minimalizacji kosztow

Podstawowymi wynikami analizy minimalizacji kosztow sg inkrementalny koszt catkowity oraz
cena progowa wnioskowanej technologii medycznej. Koszty i wyniki zdrowotne generowane

przez porownywane technologie medyczne przedstawiono w ponizszej tabeli.

Wyniki analizy w populacji z przedobjawowym rozpoznaniem SMA przedstawiono w
uwzglednianym horyzoncie czasowym z perspektywy ptatnika publicznego, ktora jest tozsama
z wynikami z perspektywy wspdlnej. Dodatkowo wyniki przedstawiono z uwzglednieniem lub

nie instrumentéw dzielenia ryzyka.

Tabela 69.
Wyniki analizy CMA z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspolnej
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8.3. Analiza CUR

Zgodnie z art. 13. ust. 3. i 4. Ustawy o refundacji oraz Rozporzgdzeniem MZ w sprawie
minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono
randomizowanych badan klinicznych wykazujgcych wyzszg skutecznosé technologii
wnioskowanej od technologii dotychczas refundowanych w danym wskazaniu, oszacowano
cene zbytu netto technologii wnioskowanej, przy ktorej koszt stosowania leku wnioskowanego
do objecia refundacjg nie jest wyzszy niz koszt technologii dotychczas refundowanej w
analizowanym wskazaniu o najkorzystniejszym wspétczynniku uzyskiwanych efektéw

zdrowotnych do kosztow ich uzyskania (CUR).

Wyniki analizy dla wynikow wariantu podstawowego analizy ekonomicznej przedstawiono

w ponizszych tabelach.

Tabela 70.
Wyniki analizy CUR - przedobjawowe rozpoznanie SMA

Tabela 71.
Wyniki analizy CUR - Typ 1 SMA
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Tabela 72.
Wyniki analizy CUR - Typ 2/3 SMA
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8.4. Zestawienie kosztow i konsekwencji

W przypadku populacji z przedobjawowym rozpoznaniem SMA analize minimalizacji kosztéw
uzupetniono o rozszerzong wersje analizy kosztéw i konsekwencji, w ramach ktorej zgodnie z
Wytycznymi AOTMIT wyznacza sie wartosci srednie wraz z miarg rozrzutu dla wynikow
zdrowotnych oraz kosztow. Podsumowanie tej czesci przedstawiono w tabelach wynikowych
analizy wrazliwosci (Tabela 78. i Tabela 79.).

Analiza konsekwencji kosztow nie powinna ogranicza¢ sie do konsekwencji zdrowotnych

przedstawionych tylko w postaci wyniku zdrowotnego wyrazonego w jednostkach naturalnych

uwzglednionych w badaniach klinicznych, lecz powinna uwzglednia¢ QALY, lata zycia (LY) i

inne istotne w danym kontekscie wyniki zdrowotne |G

W przypadku oceny wynikéw zdrowotnych za pomoca

QALY Ilub LY nalezy rowniez przedstawi¢ wartosci wspétczynnikow CUR oraz CER
(wspétczynnik kosztéw-efektywnosci). Wyniki dla tej sekcji dla populacji z przedobjawowym
rozpoznaniem SMA przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 73.

Wyniki analizy kosztéw-konsekwenciji dla populacji z przedobjawowym rozpoznaniem
SMA

W przypadku wszystkich rozpatrywanych populacji zakres zmiennosci dla wyniku zdrowotnego

oraz poszczegolnych kategorii kosztowych zostat okreslony poprzez testowanie

alternatywnych wartosci parametrow klinicznych oraz poprzez testowanie alternatywnych
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scenariuszy dla modelowania wynikéw zdrowotnych, z wytgczeniem horyzontu czasowego i
stop dyskonta’. Parametry te okreslono w rozdziale 7.

Dla modelu przedobjawowego rozpoznania SMA podsumowanie wartosci srednich wraz z
miarg rozrzutu dla kosztéw i konsekwencji zdrowotnych przedstawiono tacznie w tabelach
wynikowych analizy wrazliwosci (Tabela 78. i Tabela 79.). Natomiast w ponizszych tabelach
przedstawiono podsumowanie wartosci Srednich wraz z miarg rozrzutu dla kosztow i
konsekwencji zdrowotnych zwigzanych ze stosowaniem rozpatrywanych technologii
medycznych w omawianym wskazaniu w wariancie bez oraz z uwzglednieniem RSS dla
modeli objawowych tj. SMA typu 1 oraz SMA typu 2/3.

7 przyjeto, ze te 2 parametry majg na tyle duzy wplyw na wyniki analizy, ze uniemozliwiajg
zinterpretowanie rzeczywistej niepewnosci oszacowania wynikéw
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Tabela 74.
Zestawienie kosztow i konsekwenciji dla poréownania technologii wnioskowanej z komparatorem: SMA typu 1 — perspektywa ptatnika
publicznego z RSS

Tabela 75.
Zestawienie kosztow i konsekwencji dla poréwnania technologii wnioskowanej z komparatorem: SMA typu 2/3 — perspektywa ptatnika
publicznego z RSS

Tabela 76.
Zestawienie kosztow i konsekwenciji dla poréwnania technologii wnioskowanej z komparatorem: SMA typu 1 — perspektywa ptatnika
publicznego bez RSS

Tabela 77.
Zestawienie kosztow i konsekwencji dla porownania technologii wnioskowanej z komparatorem: SMA typu 2/3 — perspektywa ptatnika
publicznego bez RSS
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9. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci i analiza

scenariuszy

Jednokierunkowg analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametréw, ktére w najwiekszym
stopniu obarczone sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla
wiekszosci parametrow przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value
analysis), ktéra ocenia wptyw na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci
ekstremalnych.

W ramach analizy wrazliwosci wykonano réwniez analize scenariuszy, w przypadku ktérej
testowano alternatywne zatozenia dla modelowania wynikoéw zdrowotnych i kosztéw lub tez

testowano przyjmowanie alternatywnych wartosci przez wiele parametréw jednoczesnie.

Parametry uzyte w jednokierunkowej analizie wrazliwo$ci oraz warianty testowane w analizie
scenariuszy wraz z zakresem zmiennosci, zrédtem danych oraz uzasadnieniem zakresow

zmiennosci, wskazano w rozdziale 7.
9.1. Analiza wartosci skrajnych

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przeprowadzonej dla wynikéw analizy kosztéw-
uzytecznosci z perspektywy ptatnika publicznego zebrano w ponizszych tabelach. | R
.|
I \Wyniki  nieprzedstawione  w

dokumencie mozna wygenerowac¢ w ramach arkuszy kalkulacyjnych dotgczonych do raportu.

W przypadku analizy minimalizacji kosztéw wyniki przedstawiono w perspektywie ptatnika
publicznego tozsamej z wynikami z perspektywy wspdlne;.
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Tabela 78.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy: przedobjawowe rozpoznanie SMA —
wersja z RSS w perspektywie ptatnika publicznego i perspektywie wspolnej




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Tabela 79.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy: przedobjawowe rozpoznanie SMA —
wersja bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego i perspektywie wspolnej
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od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna
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Tabela 80.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametréw wejsciowych analizy: SMA typu 1 — wersja z RSS w
perspektywie ptatnika publicznego




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
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Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

Tabela 81.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametréow wejsciowych analizy: SMA typu 1 — wersja bez RSS w
perspektywie ptatnika publicznego




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna
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Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
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Tabela 82.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametrow wejsciowych analizy: SMA typu 2/3 — wersja z RSS w
perspektywie ptatnika publicznego




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
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Tabela 83.
Wyniki analizy wrazliwosci w zaleznosci od zmiany wartosci parametréow wejsciowych analizy: SMA typu 2/3 — wersja bez RSS w
perspektywie ptatnika publicznego




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych
od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna
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A A @ Evrysdi® [ [ iadaj
ysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych 153
N1 H T, od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna

IGNORANTIA NOCET




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NMAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii 154
IGNORANTIA NOCET genu SMN2 — analiza ekonomiczna

9.2. Analiza scenariuszy

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla dodatkowych

scenariuszy uwzglednionych w niniejszej analizie dla modeli objawowych.
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Tabela 84.
Wyniki analizy scenariuszy: SMA typu 1 — wersja z RSS w perspektywie ptatnika publicznego
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Tabela 85.
Wyniki analizy scenariuszy: SMA typu 1 — wersja bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego
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Tabela 86.
Wyniki analizy scenariuszy: SMA typu 2/3— wersja z RSS w perspektywie ptatnika publicznego




[\/]AHTA@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych

od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna
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Tabela 87.
Wyniki analizy scenariuszy: SMA typu 2/3— wersja bez RSS w perspektywie ptatnika publicznego
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od jednej do czterech kopii genu SMN2 — analiza ekonomiczna
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10. Wielokierunkowa analiza wrazliwosci

W celu okre$lenia niepewnosci wynikdw oszacowan analizy przeprowadzono réwniez
wielokierunkowg analize wrazliwosci. Uwzgledniono w niej parametry, ktére majg najwiekszy

wplyw na zmiane wynikéw analizy podstawowe;.

W modelu chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA ze wzgledu na wybo6r techniki
analitycznej minimalizacji kosztéw odstgpiono od przeprowadzania wielokierunkowej analizy

wrazliwosci dla poréwnania z uwzglednionymi komparatorami.

Zmienne uzyte w wielokierunkowej analizie wrazliwosci wraz z parametrami uwzglednionych

rozktadéw do modelowania zmiennosci, wskazano w ponizszej tabeli.

Tabela 88.
Parametry rozkiadow dla zmiennych uwzglednianych w wielokierunkowej analizie
wrazliwosci
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Dla tak okreslonych rozktadéw parametrow przeprowadzono 1 000 symulacji metodg Monte

Carlo (przy uzyciu programu MS Excel).

10.1. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w

formie ilosciowej

Poréwnanie wynikébw analizy podstawowej i AWW dla technologii wnioskowanej i
komparatorow w perspektywie ptatnika publicznego z RSS przedstawiono w ponizszych
tabelach. Wyniki z pozostatych perspektyw i wariantbw mozna wygenerowaé w ramach
arkuszy kalkulacyjnych dotgczonych do raportu.
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Tabela 89.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w

wielokierunkowej analizie wrazliwosci: SMA typu 1 — perspektywa ptatnika publicznego
z RSS

Tabela 90.
Poréwnanie wartosci z analizy podstawowej z wynikami uzyskanymi w
wielokierunkowej analizie wrazliwosci: SMA typu 2/3 - perspektywa ptatnika

publicznego z RSS

10.2. Wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwosci w

formie jakosciowej (graficznej)

Na ponizszych wykresach przedstawiono wyniki wielokierunkowej analizy wrazliwo$ci — pary
kosztow i odpowiadajgcych im efektéw zdrowotnych dla poréwnania technologii wnioskowanej
i komparatorow, bedacych rezultatem analizy probabilistycznej wykonanej dla 1 000 symulac;ji.

8 Srednia wartos¢ ICUR z AWW to $redni koszt inkrementalny z AWW podzielony przez $rednie
inkrementalne QALY z AWW
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Rysunek 12.

Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci: SMA typu 1 —wariant z RSS
w perspektywie ptatnika publicznego

Rysunek 13.
Zestawienie wynikow wielokierunkowej analizy wrazliwosci: SMA typu 2/3 — wariant z
RSS w perspektywie ptatnika publicznego

Na ponizszych rysunkach przedstawiono krzywe optacalnosci (CEAC), okreslajgce z jakim

prawdopodobienstwem technologia bedzie technologig efektywng kosztowo w perspektywie

ptatnika publicznego w wariancie z RsS. [ N
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Rysunek 14.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
komparatora: SMA typu 1 — wariant z RSS w perspektywie ptatnika publicznego

Rysunek 15.

Prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej dla technologii wnioskowanej wzgledem
komparatora: SMA typu 2/3 — wariant z RSS w perspektywie ptatnika publicznego
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11. Walidacja modelu

W celu ujawnienia ewentualnych btedéw przeprowadzono walidacje modelu. Jednym z jej
elementow byta analiza scenariuszy oraz analiza wrazliwosci, ktorej wyniki przedstawiono w
rozdziale 9.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT w niniejszej analizie dokonano walidacji modelu sktadajgce;j

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

W celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych z wprowadzaniem danych do modelu
dokonano walidacji wewnetrznej. Jednym z jej elementéw bylo testowanie wartosci
kluczowych parametrow wprowadzanych do modelu. Sprawdzono, czy uzycie wartosci
zerowych badz skrajnych dla poszczegolnych parametrédw (rozpatrywano parametry
niewymagajace testowania w analizie wrazliwosci i scenariuszy lub nierealne wartosci tych
parametréw) przynosi oczekiwane skutki w ostatecznych wynikach modelu (zwtaszcza
w catkowitych kosztach réznigcych). Podsumowanie tej czesci walidacji przedstawiono w
ponizszych tabelach.
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Tabela 91.
Wyniki walidacji wewnetrznej w populacji przedobjawowej®

® Wyniki przedstawiono w perspektywie ptatnika publicznego w wersji z RSS
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Tabela 92.
Wyniki walidacji wewnetrznej w populacji objawowej SMA typu 1°
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Tabela 93.
Wyniki walidacji wewnetrznej w populacji objawowej SMA typu 2 i 3°
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W ramach walidacji wewnetrznej sprawdzono takze, czy w kazdym kolejnym cyklu odsetki
chorych znajdujgcych sie w rozpatrywanych w modelach stanach sumujg sie do wartoSci

zgodnych z zatozeniami modeli. Rozwazono nastepujgce rownania (w ramach wszystkich

ramion w modelach):
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11.2. Walidacja konwergenciji

W ramach walidacji konwergencji dokonano préby poréwnania modelu opisanego w niniejsze;j
analizie ekonomicznej z innymi modelami dotyczgcymi tego samego problemu zdrowotnego.
W wyniku przegladu systematycznego wykonanego w ramach analizy dla populacji wskazanej
we wniosku odnaleziono jedng analize ekonomiczng, w omawianym problemie zdrowotnym

dla zastosowania wnioskowanej interwenciji. Jej wyniki uméwiono w dyskusji.
11.3. Walidacja zewnetrzna

W modelu chorych z przedobjawowym rozpoznaniem SMA walidacja zewnetrzna w postaci
zalecanej przez AOTMIT nie byta mozliwa do przeprowadzenia ze wzgledu na brak
opublikowanych dtugoterminowych badah oceniajgcych skutecznos¢ analizowane;j
interwencji. Nalezy jednak podkresli¢, ze w analizie uwzgledniono najlepsze dostepne dane, a
ponadto przeprowadzono analize wrazliwosci oraz analize scenariuszy, w ktérych testowano
przyjecie alternatywnych wartosci parametrow okreslajgcych skutecznos$¢ poréwnywanych
interwenciji, dowodzacych stabilnosci uzyskanych wynikow. W zwigzku z powyzszym mozna

uznac, iz modelowanie przeprowadzone w ramach niniejszego raportu dobrze odzwierciedla

dtugookresowe wyniki zdrowotne.
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SMA typu 1

Dtugoterminowe wyniki kliniczne w modelu dla typu 1 dla RYS i NUS w analizie podstawowej

przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 94.
Diugoterminowe wyniki kliniczne dla RYS — model typu 1

Tabela 95.
Diugoterminowe wyniki kliniczne dla NUS — model typu 1
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SMA typu 2/3

Dtugoterminowe wyniki kliniczne w modelu dla typu 2/3 dla RYS i NUS w analizie podstawowej

przedstawiono w ponizszych tabelach.
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Tabela 96.
Diugoterminowe wyniki klinicznej dla RYS — model typu 2/3

Tabela 97.
Diugoterminowe wyniki klinicznej dla NUS — model typu 2/3
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Rysunek 16.
Wykresy log-skumulowanego hazardu dla EFS — porownani [l RYS vs BSC — SMA

typu 1

Rysunek 17.
Wykresy log-skumulowanego hazardu dla OS - poréwnania [l RYS vs BSC - SMA

typu 1




Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
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Rysunek 18.
Wykresy log-skumulowanego hazardu dla EFS — poréwnania ITC RYS vs BSC — SMA

typu 1

Rysunek 19.
Wykresy log-skumulowanego hazardu dla OS — poréwnania ITC RYS vs BSC — SMA typu
1
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12. Ograniczenia i zatozenia

Do najwazniejszych zatozeh w modelach naleza:

Przedobjawowe rozpoznanie SMA

SMA typu 1
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SMA typu 2/3
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13. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszym raporcie wykonano ocene optacalnosci stosowania RYS wzgledem NUS i OA w
leczeniu chorych na rdzeniowy zanik miesni. Do oceny optacalnosci stosowania rysdyplamu
wzgledem NUS u chorych z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 wykonano
analize uzytecznosci kosztow, natomiast z uwagi na niewykazanie istotnych statystycznie oraz
klinicznie réznic pomiedzy RYS wzgledem NUS i OA u chorych przedobjawowych w ramach
tej populacji zdecydowano o przeprowadzeniu analizy ekonomicznej technikg minimalizacji

kosztow.

W celu wyznaczenia kosztow i efektow zdrowotnych wykorzystano modele Markowa
dostarczone przez Wnioskodawce. Oszacowanie efektéw zdrowotnych badanych interwencji
oparto na wynikach przegladu systematycznego przeprowadzonego w ramach Analizy
klinicznej. Koszty jednostkowe oszacowano na podstawie Danych refundacyjnych NFZ,
Danych przetargowych oraz odpowiednich zarzgdzen Prezesa NFZ. Cene jednostkowa
wnioskowanej technologii uzyskano od Wnioskodawcy. Ponadto, w obliczeniach
uwzgledniono zatozenia proponowanej przez Podmiot odpowiedzialny umowy podziatu

ryzyka.

W  przypadku populacji z klinicznym rozpoznaniem SMA analize przeprowadzono z
perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych
(ptatnik publiczny), z perspektywy wspoélnej ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy
(pacjenta) oraz z perspektywy spotecznej (wtgczajac wptyw choroby na opiekundéw pacjentéw
z SMA) w dozywotnim horyzoncie czasowym. W przypadku populacji przedobjawowej analize
przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej w 6-letnim

horyzoncie czasowym.
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Finansowanie rysdyplamu u chorych we wnioskowanym wskazaniu przyczyni sie do
wprowadzenia nowego standardu postepowania terapeutycznego w leczeniu SMA oraz
przyczyni sie do poprawy zaleznej od zdrowia jakosci zycia chorych z rdzeniowym zanikiem

miesni.
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14. Dyskusja

W niniejszym opracowaniu (zgodnie z zaleceniami AOTMIT) podjeto prébe odnalezienia
innych analiz ekonomicznych, w ktérych dokonano oceny optacalnosci stosowania technologii
wnioskowanej w omawianym wskazaniu. W tym celu wykonano przeglad systematyczny,
przedstawiony w rozdziale 15.2. W przegladzie odnaleziono dwie publikacje spetniajgce
zadane kryteria — NICE TA755 oraz Fernandes 2024.

W raporcie NICE TA755 wnioskodawca przedstawit w analizie przedtozonej do NICE dwa
odrebne modele. W modelu dla SMA typu 2 i 3 wykorzystano dane kliniczne z badania
SUNFISH. W modelu dla typu 1 SMA wykorzystano dane kliniczne z badania FIREFISH z
wykorzystaniem analizy MAIC. W obu modelach poréwnywano rysdyplam z najlepsza opiekg
wspomagajgcg. Komitet weryfikujgcy stwierdzit, ze model opracowany przez firme jest
zasadniczo podobny do modelu zastosowanego w ocenie dla nusinersenu [NICE TA588]. Jest
takze zbiezny w podejsciu do dtugoterminowego utrzymywania sie efektu leczenia RYS w

czasie z modelami dotgczonymi do niniejszej analizy. |IEEENEGGGGEGEGEGEE
e
e
I /2 rtosci ICUR przedstawione przez Wnioskodawce dla

scenariusza podstawowego dla rysdyplamu w poréwnaniu z najlepszg opieka wspomagajgca
wynosity ponizej £30 000 na QALY w przypadku SMA typu 2 i 3, lecz przekraczaty £50 000
na QALY w przypadku SMA typu 1 (doktadne wartosci ICUR sg poufne, wiec nie mogty by¢
tutaj przedstawione).

Analiza opisana w publikacji Fernandes 2024 miata na celu ocene optacalnosci
onasemnogenu abeparwowek w poréwnaniu do nusinersenu i rysdyplamu w leczeniu

rdzeniowego zaniku miesni typu 1 z perspektywy brazylijskiego systemu opieki zdrowotnej.

Skonstruowano Model Markowa w horyzoncie dozywotnim. Koszty mierzono w biezgcych
wartosciach waluty lokalnej (BRC, real) z 2022 r., a korzysci mierzono w latach zycia
skorygowanych o jakos¢ (QALY). Wartosci uzytecznosci uzyskano z literatury dotyczacej
rdzeniowego zaniku miesni typu 1, natomiast koszty zwigzane z lekami i zasobami w kazdym

stanie zdrowia uzyskano z publikowanych danych brazylijskiego systemu opieki zdrowotne;.

Inkrementalny koszt stosowania onasemnogenu abeparwowek wzgledem NUS wyniést 2 468
448,06 BRC (2 024 127 PLN po kursie NBP BRC/PLN = 0,82), a inkrementalne QALY 3.
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Wspétczynniki efektywnosci kosztowej wynidst 742,890,92 BRC/QALY (609 171 PLN/QALY).
Wspétczynnik optacalnosci kosztowej dla RYS wzgledem NUS wyni6st 926,586,22 BRC/QALY
(759 801 PLN/QALY).

W analizie wskazano, iz onasemnogen abeparwowek jest skuteczniejszg opcjg niz nusinersen

i rysdyplam, aczkolwiek wigze sie z bardzo wysokim inkrementalnym kosztem.

Dodatkowo odnaleziono podsumowanie oceny australijskiej agencji HTA (PBAC) ws.
rysdyplamu w leczeniu SMA [PBAC 2021]. Agencja ocenita wniosek w trzech populacjach
chorych: z SMA typu 1/2/3a w wieku ponizej 18 r.z., z SMA typu 3b w wieku ponizej 18 r.z.
oraz z SMA typu 1/2/3 powyzej 18 r.z. W pierwszej z wymienionych populacji wykonano
analize minimalizacji kosztow RYS vs NUS, w drugiej populacji nie przedstawiono odrebnych
wyniki efektywnos$ci kosztowej (okreslono jednak, iz najlepszym komparatorem w tej populacji
jest BSC), w trzeciej zas populacji wykonano CUA RYS vs BSC. ICUR w ramach poréwnania
RYS vs BSC wyniést ponad $1,055,000/QALY (populacja 3). W ramach CMA dla populacji 1
okreslono, iz stosowanie RYS wigze sie z oszczednosci zwigzanymi z brakiem kosztu podania

leku (przyjeto taki koszt RYS, aby koszty 5-letniej terapii RYS i NUS byty réwne).

W analizie przeprowadzono walidacje wewnetrzng modelu, analize wrazliwosci oraz analize
scenariuszy, ktérych wyniki wskazujg na poprawnos¢ generowanych wynikéw oraz na ich
stabilno$¢ w zaleznos$ci od uwzglednianych wartosci parametrow w modelowaniu (dotyczy to

zarbwno wskaznika optacalnosci jakim jest ICUR jak i cen progowych wnioskowane;j

technologii medycznej).
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Leki stosowane w chorobach rzadkich charakteryzujg sie wysokimi cenami ze wzgledu na

wysokie jednostkowe koszty rozwoju i badan w fazie wstepnej przypadajgce na chorego. Z
jednej strony niewielka populacja oséb kwalifikuje sie do leczenia, a z drugiej strony producent
ponosi wysokie koszty generowane przez obszar R&D. Rachunek ekonomiczny implikuje wiec
wysoka cene terapii stosowanych w chorobach rzadkich. W przypadku analiz wykonywanych
dla technologii stosowanych w chorobach ultrarzadkich nalezy spodziewa¢ sie zatem
wyzszych wartosci wspoétczynnikéw kosztoéw-uzytecznosci niz w analizach dla technologii
powszechnie stosowanych [tanda 2009]. Tym samym, we wnioskowanym przypadku, nie
nalezy oczekiwa¢ wynikdw optacalnosci mieszczacych sie ponizej progu optacalnosci
(definiowanego na poziomie rownym trzykrotnej wartosci PKB per capita za jednostke efektu
zdrowotnego). W innym przypadku dostep chorych do skutecznego leczenia przy pomocy

lek6w innowacyjnych moze pozosta¢ powaznie ograniczony.
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15. Zatgczniki

15.1. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci

zycia chorych

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

jakosci zycia chorych w analizowanym wskazaniu.

15.1.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia badan do oceny jakosci
zycia chorych

Do analizy ekonomicznej wtgczano badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria, ktére
zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.

Kryteria wtaczenia badan:

* populacja: chorzy z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub
posiadajgcych od jednej do czterech kopii genu SMN2;

» metodyka: badania pierwotne lub wtérne, w ktérych dokonano oceny jakosci zycia
chorych, z uwzglednieniem stanéw przyjetych w modelu oraz punktéw koncowych,
okreslonych w badaniach, wigczonych do Analizy klinicznej.

Kryteria wykluczenia badan:
* populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami witgczenia,
» metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami  wigczenia, przeglady

niesystematyczne, opisy przypadkéw tzw. case-series, opracowania pogladowe,
publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.

15.1.2. Strategia wyszukiwania

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

Tabela 98.

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

Zapytanie Liczba trafien
“quality of life” OR "quality-adjusted life year" OR "quality-adjusted
#1 life years" OR QALY OR Eurogol OR "standard gamble" OR "time 505 042
trade-off" OR E5D OR EQ-5D OR HUI OR "health utilities index”
OR SF6D OR SF-6D
#2 SMA OR "spinal muscular atrophy" 35 253
#3 #1 AND #2 498

Data ostatniego wyszukiwania: 25.01.2024

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

oraz punktéw koncowych, okreslonych w badaniach, wtgczonych do Analizy kliniczne.
15.1.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje w bazie informacji medycznej Medline zostaty poddane selekcji na
podstawie tytutdw i streszczen, a nastepnie petnych tekstow. Selekcji dokonato niezaleznie
dwéch analitykédw. W przypadku braku zgodnos$ci decyzje podejmowane byty z udziatem
trzeciego analityka na drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych

kryteriach witgczenia i wykluczenia.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, jezeli odnaleziony zostanie przeglad systematyczny
uzytecznosci, nie budzgcy watpliwosci od wzgledem metodologicznym i aktualny (do 5 lat),
mozna zaniechac dalszego wyszukiwania publikacji pierwotnych badan uzytecznosci. W toku
prac nad przeglagdem wyszukano publikacje Sutherland 2021, ktéra spetnia zadane kryteria.
W zwigzku z tym proces selekcji wykonano od daty publikacji 8 marca 2021 (kohcowa data
selekcji w przegladzie systematycznym Sutherland 2021).

Proces selekcji badan do oceny jakosci zycia zobrazowano na diagramie PRISMA,
przedstawionym ponizej (zatozono filir w bazie Medline, ograniczajgcy date wyszukania do
okresu 1 stycznia 2021 do daty wyszukania 25 stycznia 2024 r.).
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Rysunek 20.

Diagram PRISMA przedstawiajacy proces selekcji publikacji wiaczonych
w ramach przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia badan do
oceny jakosci zycia chorych

Publikacje z gtéwnych baz medycznych:

Medline: 195 (wartos¢ ograniczona z 498 z
uwagi na filtr daty: styczen 2021 — styczen
2024)

Lacznie: 195

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 195

Publikacje wykluczone na podstawie
‘ tytutdw i streszczen:
Niewtasciwa populacja: 50
Niewtasciwa metodyka: 126

Lacznie: 176

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:

tacznie: 19

Publikacje wykluczone na podstawie
petnych tekstow:

Publikacje wiaczone na podstawie
odniesien bibliograficznych: - ‘ Niewtasciwa metodyka: 16
tacznie: 0 Niewtasciwa populacja: 1

Lacznie: 17

Publikacje wiaczone do analizy:
Lacznie: 2
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15.1.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione
na podstawie przegladu systematycznego i wigczone do
analizy

W wyniku przegladu bazy informacji medycznej Medline odnaleziono tacznie 195 publikacji w
formie tytutow i abstraktéw (zatozono filtr w bazie Medline, ograniczajgcy date wyszukania do
okresu 1 stycznia 2021 do daty wyszukania 25.01.2024).

Po usunieciu duplikatéw i przeprowadzeniu selekcji abstraktow do analizy petnych tekstow
wigczono 2 publikacje. Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow i petnych tekstow ostatecznie
do analizy wtgczono 3 publikacje do oceny jakosci zycia chorych, wraz z publikacjg Sutherland
2021, stanowigcg przeglad systematyczny badan jakosci zycia u chorych z SMA i ich

opiekunow.

15.1.5. Metodyka witaczonych badan do oceny jakosci zycia
chorych

Ostatecznie, w przegladzie systematycznym odnaleziono 3 publikacje do oceny jakosci zycia
chorych: Sutherland 2021, Hu 2022 i Landfeldt 2024.

Parametry wyszukiwania w przegladzie systematycznym Sutherland 2021 zostaly
zaprojektowane tak, aby uchwyci¢ uzytecznosci dla odpowiednich stanéw zdrowia SMA
uzyskanych przy uzyciu instrumentéw opartych o pomiar preferencji, metody bezposrednie
pomiaru uzytecznosci, algorytméw mapowania, badan winietowych oraz uzytecznosci

opiekunow pacjentéw z SMA.

Ostatecznie zakwalifikowano 14 publikacji, ktore spetnity kryteria wtgczenia do przegladu: 9
publikacji petnotekstowych [Lloyd 2019, Chambers 2020, Pena-Longobardo 2020, Lopez-
Bastida 2017, Malone 2019, Sampson 2019, Belter 2020, Binz 2021, McMillan 2021] i 5
abstraktéw [ Thompson 2017, Lo 2020a, Lo 2020b, Love 2019, Rowell 2020).

Metody i wyniki pomiaru jakosci zycia, stany zdrowia chorych oraz liczbe pacjentow
wigczonych do poszczegdélnych badan podsumowano w ponizszej tabeli.
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Tabela 99.

Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie odnalezionych
badan oceniajacych jakos¢ zycia chorych w przegladzie systematycznym Sutherland
2021

Autor 4 . .

.. Metody . Srednia Zakres Liczba
ba(:z::'a ! pomiaru Rozpozna;gargvr;?aroby = uzyteczno$s zmienno  uczestnikow
publikacii jakosci zycia ¢ EQ-5D sci badania

SMA typu 2 -0,012 10,347 60
EQ-5D-3L 81
Lopez- (chorzy) Wszystkie typy SMA 0,158 0,440 | (60:TYP2
Bastida y yBy 8:Typ 1;
2017 13: Typ 3)
EQ-5D-3L SMA typu 2 0,472 0,475 60
(opiekunowie) Wszystkie typy SMA 0,484 +0,448 81
Baseline -0,12 +0,19
Pogorszenie wzgledem )
baseline 0,24 *0,14
Poprawa wzgledem )
baseline 0.17 *0,17
Siedzenie bez -0.04 +0.12
podparcia ’ -
5 (eksperci
SMA Stanie z podparciem 0,04 10,09 IEIinicgni
Chodzenie z wypetniajacy
typu 1 podparciem 0,52 10,22 kwestionariusz
EQ-5D-Y)
Stanie/chodzenie bez 0.71 +0.14
podparcia ’ -
Operacja skoliozy -0,22 10,22
Chorzy wymagajacy | g7 | 4947
EQ-5D-Y zywienia dojelitowego
Chorzy wymagajacy )
trwatej wentylaciji 0.33 *0,27
Baseline 0,04 +0,10
Pogorszenie wzgledem i
baseline 0.13 *0,06
Niewielka poprawa
) 0,04 +0,11
ledem basel ’ ’
wzgledem baseline 5 (eksperci
SMA Umiarkowana poprawa 0.10 40,09 kllnlqul
wzgledem baseline wypetniajgcy
typu 2 kwestionariusz
Stanie/chodzenie z 0.39 402 EQ-SD-Y)
podparciem ’ *0,29
Stanie/chodzenie bez 0.72 +0.12
podparcia ’ -
Utrata mozliwosci
chodzenia 0,12 0,16
Chambers EQ-5D-Y SMA typu 1 0,104 +0,278 4
2020 (chorzy) SMA typu 2 0,067 +0,158 24
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Autor < . .

.. Metody . Srednia Zakres Liczba
ErEEE pomiaru REHERETEE ch9roby = uzyteczno$s zmienno  uczestnikow
rok . e s s zdrowia 5 . )

publikacii jakosci zycia ¢ EQ-5D sci badania
SMA typu 3 0,252 40,332 9
Wszystkie typy SMA 0,115 10,227 37
SMA typu 1 0,714 40,091
SMA typu 2 0,703 10,134
CarerQoL
SMA typu 3 0,715 40,202
Wszystkie typy SMA 0,708 10,148
34 (Stany
EQ-5D-3L 0,167 *0,277 Zjednoczone)
(chorzy) SMA 0,116 0,285 | 27 (Francja)
) Penal; 0,532 +0,335 25 (Niemcy)
ongobar
do 2020 11 (Stany
EQ-5D-5L 0.852 *0,155 Zjednoczone)
(opiekunowie) SMA 0,396 10,468 16 (Francja)
0,800 10,298 14 (Niemcy)
Permanentna
. -0,05 10,10
SMA typu 1 wentylacja
(chorzy Brak siedzenia 0,06 +0,10
powyzej 18
rz.) Siedzenie z
podparciem o1 *0,21
Permanentna
wentylacja 0,10 *0,11
Brak siedzenia 0,12 +0,12
SMA typu 2 . .
Siedzenie z
(chorzy podparciem 0.26 %016 478 (Typ 1
powyzej 18 SMA: 121; Typ
HUI3 rz.) Chodzenie z 0.44 012 2 SMA: 225:
podparciem ’ - Typ 3 SMA:
. 132)
Chodzenie bez
podparcia 0,58 *0,15
Brak siedzenia 0,14 +0,13
SMA typu 3 Chodzenie z
(chorzy podparciem 0.35 *0,21
powyzej 18 .
; Chodzenie bez
r.z.) podparcia 0,64 10,24
Siedzenie bez
podparcia 0,23 *0,11
18 (Typ 2
: - SMA: 6; Typ 3
Binz 2021 EQ-5D-5L Dorosli z SMA 0,46 +0,37 SMA: 11 Typ
4 SMA: 1)
Lo 2020a SMA typ 2/3 0,940 40,091 83
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bgizt:i; i i Rozpoznanie choroby / stan Srednia Az Lo
rok pomiaru P zdrowia y uzyteczno§ zmienno uczestnikow
publikacii jakosci zycia ¢ EQ-5D sci badania
Siedzenie z
podparciem 0,862 10,127
Siedzenie bez
podparcia 0,939 40,092
. Stanie z
Opiekunow . 0,964 +0,074
i chorych podparciem
z SMA Wentylacja
mechaniczna
ponizej 16 godz. 0,915 *0,099
dziennie
Brak wentylacji
mechanicznej 0,968 0,075
. . i (-0,440; -
Brak siedzenia 0,408 0.337)
Siedzenie z (-0,0883; -
podparciem -0,068 0,053)
Siedzenie bez (-0,242; -
podparcia 0,222 0,201)
Stanie z -0.068 (-0,0883; - 506
TTO (w formie podparciem ’ 0,053) (resppgdlgntam
g ) i byli
Lo 2020b obnizki SMA Chodzenie z (-0,083; - -~
. - X -0,068 170 przedstawiciel
uzytecznosci) podparciem 0,053) & populagji
Wspomaganie generalnej)
oddychania -0.159 (-0,174; -
ponizej 16 godz. ’ 0,143)
na dobe
Wspomaganie
oddychania i (-0,328; -
powyzej 16 godz. 0,304 0.281)
na dobe
Ogotem Typ 1-3 0,31 10,27
Chorzy z
SMA Typ 1 0,14 +0,19 o
ponize; 18 Typ 2 0,24 +0,12
r.z.
Typ3 0,62 +0,27
Love 2019 HUI3 Chorzyz | ©Oolem Typ1-3 0,33 +0,28
SMA
ponizej 18 Typ 1 0,29 10,36 46
rz. (w Typ 2 0,23 +0,16
opinii
opiekunow) Typ 3 0,41 40,02
Permanen.tna 0,730 b/d
wentylacja
PedsQL SMA tvou
mapowany na 1 yP Brak siedzenia 0,756 b/d b/d
EQ-5D-Y Siedzenie z
podparciem 0,764 b/d
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Autor < . .

.. Metody . Srednia Zakres Liczba
ErEEE pomiaru REHERETEE ch9roby = uzyteczno$s zmienno  uczestnikow
rok . e i zdrowia 5 s )
publikacii jakosci zycia ¢ EQ-5D sci badania

Siedzenie bez 0764 b/d
podparcia ’
Chodzenie z
podparciem 0.878 brd
Chodzenie bez
podparcia 0.878 b/d
Ogodtem 0,49 +0,26 SIaGAS gyp;
i Typ 1 0,32 b/d 1241; Typ
B EqsDsL SMA 2 SMA: 399;
Typ 2 0,46 b/d Typ 3 SMA:
Typ 3 0,65 b/d 283)
o EQ-5D-3L Opiekunowie chorych z SMA 0,739 +0,205 80
Sagg;;” EQ-5D-3L Opiekunowie i chorzy z SMA 0,22 b/d b/d
Pogorszenie SE:
wzgledem 0,730 0 01:'32
baseline ’
Stabilizacja SE:
SMA typu wzgleq!em 0,756 0,0188
2/3 baseline
tagodna poprawa 0,716 SE:
’ 0,0174
EQ-5D-3L Umiarkowana 0.764 SE:
Thompso EQ-5D-5L poprawa 0.0142 b/d
n 2017 Mapowanie na Stanle.z 0807 SE:
EQ-5D podparciem ’ 0,0182
Stanie bez SE:
podparcia 0,805 0,0256
Chodzenie z SE:
SMA podparciem 0,807 0,0182
Chodzenie bez SE:
podparcia 0.878 0,0297
Utrata funkgciji SE:
ruchowych 0.774 0,0303

Autorzy publikacji Hu 2022 wykonali badanie winietowe wsréd 10 neurologéw dzieciecych w
celu oceny uzytecznosci pacjentow z SMA typu 1 w populacji chinskiej oraz badanie jakosci
zycia za pomocg kwestionariuszy EQ-5D-Y-3L i EQ-5D-3L ws$réd 112 pacjentow z SMA typu
2/3 lub posrednio wykorzystujgc odpowiedzi 301 opiekundw pacjentow (proxy).

Celem badania Landfeldt 2024 byta ocena jakosci zycia zwigzanej ze stanem zdrowia
(HRQoL) dzieci z SMA. Dzieci z SMA rekrutowano za posrednictwem niemieckiego krajowego
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rejestru pacjentow z SMA TREAT-NMD i proszono o samodzielne wypetnienie m.in.
kwestionariusza EQ-5D-5L. Wyniki stratyfikowano wedtug aktualnie najlepszych funkciji
motorycznych (tj. niesiedzgcy, siedzacy i chodzi) oraz typ SMA (ij. typ 1, 2 i 3). Lacznie
wigczono do badania 17 dzieci chorych na SMA ($redni wiek: 9,88 lat, SD: 4,33 lat, zakres: 5—
16 lat; 59% dziewczat).

Metody i wyniki pomiaru jakosci zycia, stany zdrowia chorych oraz liczbe pacjentow
wigczonych do obu badan podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 100.
Stany zdrowia i wartosci pomiaru jakosci zycia okreslone na podstawie odnalezionych
badan oceniajacych jakos¢ zycia chorych w publikacjach Hu 2022 i Landfeldt 2024

Autor 4 . .

. . Metody - Srednia Zakres Liczba
ba(:ﬁ::'a ! pomiaru Rozpozna::jergvl:,?;oby JEE uzyteczno$ zmienno uczestnikow
publikacii jakosci zycia ¢ EQ-5D Sci badania

Permanentna
wentylacja 0.19 %0,06
Brak siedzenia 0,29 +0,08 10 neurologow
SMA typu 1 Siedzenie 0,39 10,19 dziecigcych
Stanie 0,60 10,21
Chodzenie 0,72 +0,21
Brak siedzenia 0,33 +0,07 32
Siedzenie z 037 +0.09 52
EQ-5D-Y-3L podparciem ’ -
Siedzenie bez
podparcia 0,39 10,10 95
SMA typu 2/3 Stanie z
(ponizej 16 podparciem 0.47 %0,18 18
Hu 2022 2) Stanie bez 0.50 047 19
podparcia ’ -
Chodzenie z
podparciem 0,53 10,18 12
Chodzenie bez
podparcia 0,82 10,16 60
Brak siedzenia 0,30 +0,71 18
Siedzenie z 0.42 +017 22
podparciem ’ -
SMA typu 2/3 | Siedzenie bez
EQ-5D-3L (powyzej 16 podparcia 0.46 %0,16 30
r.z.) -
Stanie z 0,46 £0,13 5
podparciem
Stanie bez 052 +0.11 5
podparcia ’ -
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Autor
badania i

Metody Srednia Zakres Liczba

rok pomiaru Rozpoznaz;&rgvr;?aroby/stan uzyteczno$s zmienno  uczestnikow
jakosci zycia ¢ EQ-5D sci badania

publikaciji

Chodzenie z
podparciem
Chodzenie bez
podparcia 0,83 +0,24 37
Ogotem 0,54 +0,31
SMA typu 1 ’2 i Brak siedzenia 0,35 b/d
3 Siedzenie 0,37 b/d
Landfeldt :
2024 EQ-5D-5L Chodzenie 0,99 b/d 7
SMA typu 1 0,31 b/d
SMA typu 2 0,37 b/d
SMA typu 3 0,99 b/d
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15.2. Przeglad systematyczny innych analiz

ekonomicznych wykonanych w Polsce Ilub za
granica

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

tym celu wykonano przeglad systematyczny, ktéry opisano w ponizszych rozdziatach.

15.2.1. Kryteria wiaczenia i wykluczenia innych analiz

ekonomicznych

Do analizy ekonomicznej zostaty wigczane badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria,
ktére zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.

Kryteria wtaczenia badan:

» populacja: chorzy z klinicznym rozpoznaniem SMA typu 1, typu 2 lub typu 3 lub
posiadajgcych od jednej do czterech kopii genu SMN2;

* interwencja: rysdyplam;

» komparatory: nusinersen, onasemnogen abeparwowek;

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

kosztow, wykonane w Polsce lub za granica.

Kryteria wykluczenia badan:

* populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wigczenia;

* interwencja: inna niz wyzej wymieniona;

» komparatory: inne niz wyzej wymienione;

* metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia, opracowania pogladowe,
publikacje w jezykach innych niz polski, angielski.
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15.2.2. Strategia wyszukiwania

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

Tabela 101.

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

. Liczba trafien w Liczba trafien w
Zapytanie bazie Medline bazie Cochrane
"cost-effectiveness” OR "cost-utility"” OR CEA OR
#1 CUA OR "budget impact" OR BIA OR Markov OR 1781327 107 263
"decision tree" OR economic* OR cost*
#2 Rysdyplam OR Evrysdi 174 55
#3 #1 AND #2 14 0

Data ostatniego wyszukiwania: 25.01.2024

Dodatkowo, w analizie przeszukano bazy Cost-Effectiveness Registry (CEAR) oraz NICE. Do
odnalezienia innych analiz ekonomicznych, zastosowano stowa kluczowe zwigzane z
problemem zdrowotnym oraz stosowang interwencjg i komparatorami. Stowa kluczowe do

przeszukania zaprezentowano w ponizszej tabeli.

Tabela 102.

Stowa kluczowe zastosowane w bazie CEAR oraz NICE wraz z liczbg trafien
odnalezionych dla poszczegdlnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych

, Liczba trafien w Liczba trafien w
PEPUENE bazie CEAR bazie NICE
1 Rysdyplam 0 1
2 Evrysdi 0 0

Data ostatniego wyszukiwania: 25.01.2024

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

zdefiniowanych komparatorow.
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15.2.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje zostalty poddane selekcji na podstawie tytutbw i streszczen, a
nastepnie petnych tekstow. Selekcji dokonato niezaleznie dwoch analitykéw. W przypadku
braku zgodnosci decyzje podejmowane byly z udziatem trzeciego analityka na drodze
konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wtgczenia i wykluczenia,
opisanych w rozdziale 15.2.1.

Proces selekcji innych analiz ekonomicznych zobrazowano na diagramie PRISMA,

przedstawionym ponize;j.
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IGNORANTIA NOCET

Rysunek 21.
Diagram PRISMA przedstawiajacy proces selekcji publikacji wiagczonych w ramach

przegladu systematycznego wykonanego w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granica

Publikacje z gtownych baz Publikacje z baz
medycznych: dodatkowych:
Medline: 14 CEAR: 0
Cochrane: 0 NICE: 1
Lacznie: 14 Lacznie: 1

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

Ltacznie: 15

Publikacje wykluczone na podstawie
tytutow i streszczen:

‘ Niewtasciwa populacja: 0
Niewtasciwa interwencja: 1
Niewtasciwa metodyka: 12

Lacznie: 13

Publikacje wtaczone do analizy petnych tekstow:

tacznie: 2

Publikacje wykluczone na podstawie
peinych tekstow:

Niewtasciwa metodyka: 0
Niewtasciwa populacja: 0
Lacznie: 0

Publikacje wiaczone na podstawie
odniesien bibliograficznych: - ‘

Lacznie: 0

Publikacje wiaczone do analizy:

Lacznie: 2
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15.2.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie
przegladu systematycznego i wiaczone do niniejszej
analizy

W wyniku przegladu baz informacji medycznej odnaleziono dwie publikacje w formie tytutéw i
abstraktow prezentujgce wyniki innych analiz ekonomicznych w omawianym problemie
zdrowotnym — NICE TA755 oraz Fernandes 2024.

15.2.5. Metodyka wtaczonych publikacji prezentujacych wyniki

innych analiz ekonomicznych

Ostatecznie, w pracy odnaleziono dwie analizy ekonomiczne, w ktdérych pokazane bytyby
wyniki optacalnosci stosowania RYS w poréwnaniu z NUS lub OA w leczeniu rdzeniowego
zaniku mies$ni — NICE TA755 oraz Fernandes 2024.

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, wyniki wskazanych powyzej analiz ekonomicznych
przedstawiono w dyskusji (rozdziat 14.).




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu
NMAHTA

1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii 205
(GNORANTIA NOCET genu SMN2 — analiza ekonomiczna
15.3. Uzasadnienie finansowania technologii

whnioskowanej w ramach istniejacej grupy limitowej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze lek Evrysdi® mozna
zakwalifikowa¢ do finansowania w ramach obecnie istniejgcej grupy limitowej 1254.0,
Rysdyplam. Lek ten spetnia kryteria kwalifikacji do wspolnych grup limitowych, o ktérych mowa
w art. 15 ust. 2 Ustawy o refundacji, poniewaz w grupie limitowej 1254.0, Rysdyplam jest juz
dostepny lek o tej samej nazwie miedzynarodowej, ktéry posiada takg samg skutecznos¢ w
poréwnaniu do wnioskowanego produktu. Lek Evrysdi®jest juz obecnie finansowany w grupie
limitowej 1254.0, Rysdyplam [Wykaz lekéw refundowanychl].

15.4. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi

wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 103.

Check-lista zgodnosci analizy z minimalnymi wymaganiami przedstawionymi w
Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan

Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
1. Analiza podstawowa analizy ekonomicznej TAK, rozdziat 1. — rozdziat 8.
2. Analize wrazliwosci analizy ekonomicznej TAK, rozdziat 9.

Przeglad systematyczny opublikowanych analiz
3 ekonomicznych, w ktérych poréwnano koszty i efekty

zdrowotne stosowania wnioskowanej technologii z kosztami i nd
efektami technologii opcjonalne;j:
3.1. w populacji wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 15.2.

w populacji szerszej niz wskazana we wniosku

3.2. | (dotyczy, jezeli analizy ekonomiczne dla populacji wskazanej n/d
we wniosku nie zostaty opublikowane)

Zestawienie oszacowan kosztéw i wynikdw zdrowotnych
wynikajgcych z zastosowania wnioskowanej technologii oraz
poréwnywanych technologii opcjonalnych w populaciji
wskazanej we wniosku, z wyszczego6lnieniem:

4, . p . s TAK, rozdziat 8.1.i 8.2.
* oszacowania kosztdéw stosowania kazdej z

technologii

»  oszacowania wynikéw zdrowotnych kazdej z
technologii

5. Oszacowanie kosztu uzyskania n/d
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Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

5.1.

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

TAK, rozdziat 8.1.

5.2.

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

(w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia kosztu uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$c)

n/d

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

TAK, rozdziat 8.1.

Przedstawienie oszacowania r6znicy pomiedzy kosztem
stosowania technologii wnioskowanej a kosztem stosowania
technologii opcjonalne;j

(w przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomigdzy
technologig wnioskowang a technologig opcjonalng)

TAK, rozdziat 8.2.

7.1.

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

TAK, rozdziat 8.2.

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

n/d

8.1.

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

TAK, rozdziat 8.3.

8.2.

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

TAK, rozdziat 8.3.

8.3.

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

TAK, rozdziat 8.3.

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

TAK, rozdziat 7.

10.

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

TAK, rozdziat 7.

11.

Dokument elektroniczny umozliwiajacy:

n/d

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

TAK

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

TAK




@ Evrysdi® (rysdyplam) w leczeniu chorych z rozpoznaniem SMA typu

NMAHTA 1, typu 2 lub typu 3 lub posiadajgcych od jednej do czterech kopii 207
IGNORANTIA NOCET genu SMN2 — analiza ekonomiczna
Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

12.

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

TAK, rozdziat 15.

13.

Analiza wrazliwosci zawiera:

n/d

13.1.

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

TAK, rozdziat 7.

13.2.

uzasadnienie wskazanych zakreséw zmiennosci

TAK, rozdziat 7.

13.3.

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

TAK, rozdziat 9.

14.

Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwdch
wariantach:

n/d

14.1.

z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych

TAK

14.2.

z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych i
Swiadczeniobiorcy

TAK

15.

Wszystkie oszacowania i kalkulacje przedstawiono w
wariantach:

* z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg
obejmuja instrumenty dzielenia ryzyka),

* bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka

TAK

16.

Oszacowania analizy ekonomicznej dokonywane sg w
horyzoncie czasowym wtasciwym dla tej analizy

TAK

17.

Oszacowania analizy przeprowadzono z uwzglednieniem
rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztow i 3,5%
dla wynikéw zdrowotnych

(jezeli horyzont wiasciwy dla analizy ekonomicznej przekracza
rok)

TAK

18.

Przeglady w analizie ekonomicznej wykonano z
zastosowaniem przepisow wskazanych w § 4 ust. 3 pkt 3i 4
Rozporzadzenia MZ w sprawie minimalnych wymagan

TAK
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