Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

www.aotmit.gov.pl
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z dnia 26 sierpnia 2024 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie oceny leku Kinpeygo (budezonid)
w ramach programu lekowego ,Leczenie pacjentdw z pierwotng
nefropatia IgA (ICD 10: N02.8)”

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Kinpeygo
(budezonid) w ramach programu lekowego ,Leczenie pacjentéw z pierwotng nefropatig IgA
(ICD 10: N0O2.8)".

Prezes nie wskazuje dodatkowych warunkéw objecia refundacja, o ktérych mowa w art. 35
ust. 8a ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (ustawa o refundacji).

Uzasadnienie rekomendacji

Oceniane wskazanie dotyczy leczenia dorostych pacjentéw z pierwotng nefropatig IgA,
u ktorych istnieje ryzyko szybkiej progresji choroby, a stosunek stezenia biatka do kreatyniny
w moczu (UPCR) wynosi 21,5 g/gram i ktdérzy spetniajg kryteria kwalifikacji do proponowanego
programu lekowego.

Produkt leczniczy Kinpeygo jest doustng postacig budezonidu w kapsutkach twardych
o zmodyfikowanym uwalnianiu i byt przedmiotem oceny Agencji w ramach cyklicznej analizy
lekdw innowacyjnych. Lek nie znalazt sie w wykazie technologii lekowych o wysokim poziomie
innowacyjnosci i nie zostat objety refundacjg w ramach Funduszu Medycznego (ocena w 2023
roku).

Poréwnanie skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa budezonidu (BUD) i placebo (PLC),
stosowanych z terapig standardowa (+SoC) w leczeniu nefropatii IgA, przeprowadzono
na podstawie wynikéow gtdwnego badania z randomizacjg - NeflgArd. Na korzys¢ ocenianej
technologii wzgledem PLC, w subpopulacji pacjentéw z wyjsciowym UPCR 21,5 g/g, wykazano
przewage w zakresie pierwszorzedowych punktéow koncowych badania tj. redukcji nasilenia
biatkomoczu ocenianego na podstawie UPCR i poprawy czynnosci nerek ocenianej
na podstawie wskaznika filtracji ktebuszkowej (eGFR). Nie wykazano natomiast istotnych
statystycznie réznic w zakresie zmiany jakosci zycia pacjentéow. Nalezy rowniez podkresli¢
brak, we wtgczonych badaniach, oceny wptywu stosowanego leczenia na przezycie chorych
z nefropatig IgA. Ponadto przeprowadzona analiza kliniczna nie dostarcza dowodow
bezposrednio porédwnujgcych oceniang terapie z komparatorami.
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Analiza ekonomiczna wykazata, ze leczenie produktem Kinpeygo (budezonid) w scenariuszu
uwzgledniajgcym RSS jest nieopfacalne kosztowo. Oszacowany ICUR, przekracza prég
opfacalnosci, o ktérym mowa w ustawie o refundacji

Uwzgledniono takze, ze objecie refundacjg produktu leczniczego Kinpeygo (budezonid)
we wnioskowanej populacji, zgodnie z oszacowaniami analizy wptywu na budzet, bedzie
wigzato sie ze wzrostem wydatkéw pfatnika publicznego odpowiednio
w kolejnych dwéch latach refundacji.

W odnalezionych wytycznych klinicznych nie przedstawiono rekomendacji dla zastosowania
produktu leczniczego Kinpeygo we wnioskowanym wskazaniu, natomiast zwrécono uwage
na badania kliniczne oceniajgce wnioskowang posta¢ budezonidu. Aktualnie lek jest
finansowany w 3 krajach UE.

Bioragc pod uwage niepewnosci zwigzane z okresleniem efektéw ptynacych z zastosowania
produktu leczniczego Kinpeygo (budezonid) wzgledem aktualnie dostepnego leczenia,
przy jednoczesnym znacznym wplywie refundacji na budzet ptatnika, finansowanie
wnioskowanej technologii uznaje sie za niezasadne.

Przedmiot wniosku

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

e Kinpeygo (budesonidum), kaps. o zmodyfikowanym uwalnianiu, twarde, 4 mg, 120 szt., GTIN:
04011548044179; cena zbytu netto:

Proponowana odptatnos¢ i kategoria dostepnosci refundacyjnej: bezptatnie, lek stosowany w ramach
programu lekowego, w nowej grupie limitowe;j.

Whioskodawca przedstawit propozycje instrumentu dzielelenia ryzyka.

Problem zdrowotny

Nefropatia IgA (IgAN, choroba Bergera) to rodzaj glomerulopatii, ktérej charakterystyczng cechga
jest osadzanie sie w ktebuszkach nerkowych ztogéw tworzonych przez kompleksy IgA. Nefropatia IgA
ma z reguty tagodny przebieg, chociaz moze prowadzi¢ do zmniejszania wspodtczynnika przesgczania
ktebuszkowego (GFR, ang. glomerular filtration ratio) wskutek uszkadzania czynnych nefrondw,
a co za tym idzie — do rozwoju przewlektej niewydolnosci nerek.

IgAN jest chorobg sieroca, ktéra wedtug oszacowan dotyka okoto 200 000 oséb w Unii Europejskiej
i Wielkiej Brytanii (chorobowos¢ szacowana na okoto 2,53-4 na 10 000 oséb).

Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych, wersja 10 (ICD-10)
klasyfikuje IgAN kodem ICD-10 N02.8, ktory obejmuje nawracajacy i uporczywy krwiomocz (inne).

Wedtug danych NFZ w latach 2014-2023 liczba dorostych pacjentéw (unikalne numery PESEL),
u ktérych sprawozdano kod ICD-10: N02.8 (jako rozpoznanie gtéwne lub wspdtistniejgce) wyniosta
od ~1100 do ~1600 (w 2023 roku: 1663 pacjentéw).

Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie aktualnie finansowane ze srodkéw publicznych
za komparator dla wnioskowanej technologii uznaje sie standardowe postepowanie (SoC,
ang. standard of care), na ktdre sktada sie: stosowanie inhibitoréw uktadu renina-angiotensyna (RAS)
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i kontrola cisnienia tetniczego, zmiana stylu zycia, przyjmowanie dapagliflozyny, stosowanie
glikokortykosteroidéw ogdlnoustrojowych.

Wybér komparatora uznano za zasadny.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Produkt Kinpeygo jest doustng postacia uzytkowa budezonidu w kapsutkach twardych
o zmodyfikowanym uwalnianiu, ktéra tgczy w sobie takie wtasciwosci, jak opdzniony rozpad kapsutki
i przedtuzony czas uwalniania substancji czynnej, budezonidu, w jelicie kretym.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL) zaktadane dziatanie produktu leczniczego
Kinpeygo polega na supresji sluzowkowych limfocytéw B znajdujacych sie w kepkach Peyera w jelicie
kretym, gdzie wytwarzana jest wiekszos¢ przeciwciat nalezgcych do klasy ubogiej w galaktoze IgA1 (Gd-
IgAl). Przewiduje sie, ze zahamowanie ich proliferacji i réznicowania w komaorki plazmatyczne w btonie
$luzowej zmniejszy pojawianie sie przeciwciat Gd-IgAl i, co za tym idzie, powstawanie komplekséw
immunologicznych w krazeniu uktadowym, co zapobiegnie pdzniejszym skutkom odktadania
sie kompleksdw immunologicznych zawierajgcych Gd-IgA1l w mezangium kiebuszkédw nerkowych
objawiajacym sie jako ktebuszkowe zapalenie nerek i niewydolnos$é nerek.

Produkt leczniczy Kinpeygo jest wskazany do stosowania w leczeniu oséb dorostych z pierwotng
nefropatig IgA (IgAN) z poziomem biatka w moczu 21,0 g/dobe (lub stosunkiem stezenia biatka
do kreatyniny w moczu 20,8 g/gram).

Wskazanie wnioskowane obejmuje leczenie dorostych pacjentéw z potwierdzong biopsjg pierwotng
IgAN, z ryzykiem szybkiej progresji choroby, przetrwatym biatkomoczem (wskaznik biatko/kreatynina
w moczu [UPCR] wynoszacy >1,5 g/gram) z eGFR od 35 do 90 ml/min na 1,73 m?, pomimo
zoptymalizowanej opieki podtrzymujgcej tj. maksymalnej tolerowanej lub maksymalnej dozwolonej
dawki inhibitora konwertazy angiotensyny (ACEi) lub antagonisty receptora angiotensyny (ARB)
przez co najmniej 3 miesigce.

Produkt leczniczy Kinpeygo byt oceniany przez AOTMIT w ramach analizy technologii o wysokiej
innowacyjnosci (Fundusz Medyczny). Lek nie zostat uwzgledniony w wykazie technologii lekowych
o wysokim poziomie innowacyjnosci z dnia 15 marca 2023 roku.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczeristwa

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

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

Populacje docelowg stanowig dorosli chorzy z pierwotng nefropatig IgA (IgAN), u ktdérych istnieje
ryzyko szybkiej progresji choroby rozumianej jako utrzymujacy sie biatkomocz (stosunek stezenia
biatka do kreatyniny w moczu (UPCR) wynosi 21,5 g/gram) pomimo zoptymalizowanego leczenia
nefroprotekcyjnego tj. maksymalnej tolerowanej lub maksymalnej dozwolonej dawki inhibitora
konwertazy angiotensyny (ACEi) lub antagonisty receptora angiotensyny (ARB) przez >3 miesigce.

Do analizy klinicznej wtaczono nastepujgce badnia oceniajgce skutecznos¢ i bezpieczenstwo
budezonidu o zmodyfikowanym uwalnianiu:
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o NeflgArd — randomizowane badanie kliniczne 1ll fazy poréwnujgce budezonid
o zmodyfikowanym uwalnianiu wzgledem placebo, w populacji dorostych pacjentéw z IgAN
i wysokim ryzykiem progresji choroby, w tym w subpopulacji z UPCR wynoszgcym 21,5 g/gram
(n=65 w grupie badanej). Badanie sktadato sie z dwdch czesci:

o czesci A, obejmujgcej 15-35 dniowg faze przesiewowa, 9-miesieczny okres leczenia
po randomizacji i 3-miesieczny okres obserwacji po zakoriczeniu leczenia;

o czesci B, ktora stanowita 12-miesieczny okres dodatkowej obserwacji, w celu oceny
trwatosci efektu terapii, po jej zakonczeniu.

Wszyscy pacjenci mogli stosowaé terapie wspomagajaca, obejmujaca inhibitory konwertazy
angiotensyny (ACEi) lub blokery receptora dla angiotensyny Il (ARB), z wyjgtkiem steroidow.
W analizie uwzgledniono takze badanie Nefigard-OLE bedace przedtuzeniem badania NeflgArd
(nieopublikowane).

Pierwszorzedowymi punktami konocwymi w badaniu byty:

o cze$¢ A: ocena zmniejszenia biatkomoczu na podstawie wskaznika biatko/kreatynina
w moczu (ang. urine protein creatinine ratio, UPCR) po 9 miesigcach w poréwnaniu
z wartoscig wyjsciowq;

o cze$¢ B: sredni wazony czasowo eGFR w ciggu 2 lat, z eGFR obliczonym przez
laboratorium centralne w kazdym punkcie czasowym (przeprowadzono dwa oddzielne
pomiary zaréwno na poczatku badania, jak i po 24 miesigcach).

Ocene wiarygodnosci badania randomizowanego przeprowadzono za pomocg skali opisowej
Cochrane Collaboration. We wszystkich ocenianych domenach wskazano na niskie ryzyko
popetnienia btedu systematycznego, za wyjatkiem domeny ,Niekompletne dane” (ryzyko
oceniono jako niejasne).

e NEFIGAN - randomizowane badanie kliniczne 1l fazy poréwnujace budezonid
o zmodyfikowanym uwalnianiu wzgledem placebo, w populacji dorostych pacjentéw z IgAN
i wysokim ryzykiem progresji choroby (dane dodatkowe).

Nie odnaleziono badan bezposrednio poréwnujacych stosowanie budezonidu o zmodyfikowanym
uwalnianiu wzgledem aktywnych komparatoréw — glikokortykosteroidéw i dapagliflozyny, w populacji
dorostych pacjentéw z IgAN.

Uwzgledniono 1 randomizowane badanie kliniczne dotyczace zastosowania glikokortykosteroidéw
(Manno 2009)

W analizie uwzgledniono ponadto 4 przeglady systematyczne zawierajagce wyniki dotyczace
stosowania budezonidu o zmodyfikowanym uwalnianiu w populacji pacjentéw z IgAN,
w tym 3 przeglady systematyczne bez metaanalizy (Liao 2022, Zhang 2018, Doumas 2023 i jeden
z metaanaliza: Natale 2020.

Nie odnaleziono badan dotyczgcych skutecznosci budezonidu o zmodyfikowanym uwalnianiu
w ramach rzeczywistej praktyki klinicznej.
Skutecznos¢

Badanie NeflgArd

Populacja pacjentéw z IgAN i wysokim ryzykiem progresji choroby (populacja ogdlna badania)

Zmiana UPCR [g/g] po 9 miesigcach wzgledem wartosci wyjsciowe]j wynosita: 31% w grupie budezonidu
oraz 5% w grupie placebo. Réznica w procentowej redukcji pomiedzy grupami [95% CI] wynosita 27%
[13; 39], p=0,0003.
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Bezwzgledna zmiana wazonego czasowo eGFR [ml/min na 1,73 m?] w ciagu 2 lat ($rednia [95% Cl])
wynosita -2,47 [-3,88; -1,02] w grupie budezonidu oraz -7,52 [-8,83; -6,18] w grupie placebo. Réznica
w Sredniej zmianie pomiedzy grupami [95% Cl] wynosita 5,05 [3,24; 7,38], p <0,0001.

Nie wykazano istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy grupami w zakresie jakosci zycia,
ocenianej wg kwestionariuszu SF-36, po 9 miesigcach i po 12 miesigcach od randomizacji.

Subpopulacja pacjentéw z IgAN z wyjsciowym UPCR 21,5 g/g

Redukcja UPCR [g/g] po 9 miesigcach wzgledem wartosci wyjsciowej wynosita: 0,64 w grupie
budezonidu oraz 0,94 w grupie placebo. Stosunek srednich geometrycznych pomiedzy grupami [95%
Cl] wynosit: 0,65 [0,49; 0,88], p <0,05.

Bezwzgledna zmiana wazonego czasowo eGFR [ml/min na 1,73 m?] w ciggu 2 lat ($rednia [95% Cl])
wynosita -6,34 [-9,00; -3,51] w grupie budezonidu oraz -12,38 [-1487; -9,74] w grupie placebo. Rdznica
w Sredniej zmianie pomiedzy grupami [95% CI] wynosita 6,04 [2,25; 10,80], p <0,05.

Nie wykazano istotnych statystycznie rdznic pomiedzy grupami w zakresie jakosci zycia,
ocenianej wg kwestionariuszu SF-36, po 24 miesigcach od randomizacji.

Porédwnania posrednie

Metaanaliza sieciowa

Metoda MAIC

Opracowania wtdrne

Whioski z wigczonych przegladdw systematycznych sg spéjne z wynikami przedstawione] analizy
klinicznej (opierajg sie na wynikach gtéwnego badania analizy NEFIGAN).

Bezpieczeristwo

Badanie NeflgArd

W grupie interwencji, w poréwnaniu z grupg kontrolng wykazano istotne statystycznie (IS) wyzsze
ryzyko wystgpienia:

. zdarzen niepozgdanych ogétem [RR=2,14 (95%Cl: 1,42; 3,31); p<0,05];

. zdarzen niepozgdanych o nasileniu fagodnym [RR=2,14 (95%Cl: 1,17; 4,02); p<0,05];

. zdarzen niepozadanych o nasileniu umiarkowanym [RR=2,83 (95%Cl: 1,25; 6,62); p<0,05].

W grupie interwencji, w poréwnaniu do grupy kontrolnej odnotowano takze IS czestsze wystepowanie:
obrzeku obwodowego, nadcisnienia, skurczow miesni, zaburzen skory i tkanki podskérnej, zaburzen
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ogoblnych i stanéw w miejscu podania (w tym obrzeku obwodowego), zaburzen ze strony uktadu
nerwowego, nieprawidtowosci w wynikach badan, zaburzen naczyniowych (w tym nadcisnienia),
zaburzen uktadu endokrynnego.

Poréwnania posrednie

Dodatkowe informacje dotyczgce bezpieczeristwa

ChPL Kinpeygo

Zgodnie z ChPL Kinpeygo do zdarzen niepozgdanych wystepujacych bardzo czesto (21/10) i czesto
(21/100 do <1/10) naleza: cechy cushingoidalne, cukrzyca, nadcisnienie tetnicze, niestrawnos¢, reakcje
skorne (tradzik, zapalenie skéry), skurcze miesni, obrzeki obwodowe, przyrost masy ciata.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem wiarygodnosci przedstawionej analizy jest brak badan bezposrednio
poréwnujgcych wnioskowang technologie z wybranymi komparatorami we wnioskowanej populaciji.

Ponadto na niepewnos¢ przedstawionych wynikéw analizy klinicznej majg wptyw m.in.:

e brak badan poréwnawczych umozliwiajgcych przeprowadzenie klasycznej analizy posredniej
przez wspdlng grupe referencyjng dla wnioskowanej populacji;

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztéw i efektow zdrowotnych, jakie mogq
wiqgzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

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

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

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, Ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktora ma wiqzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG

lub 1 QALY) w pordéwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekracza¢ trzykrotnosci
PKB per capita.

Aktualnie prég optacalnosci wynosi 190 380 PLN/QALY (3 x 63 460 zt).

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

W ramach oceny optacalnosci przeprowadzono analize kosztéw uzytecznosci (CUA), w dozywotnim
horyzoncie (57,6 lat), z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

Budezonid o zmodyfikowanym uwalnianiu (BUD) poréwnano ze:
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. standardowg opieka (ang. Standard of Care, SoC) — inhibitory konwertazy angiotensyny,
antagonisci receptora angiotensyny Il, dapagliflozyna.

. standardowg opiekg potagczong ze schematem podawania  kortykosteroidéw
ogéblnoustrojowych — 6-miesieczny schemat Pozzi (metyloprednizolon i prednizolon).

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, w tym koszty lekéw, koszty Swiadczen
zdrowotnych oraz koszty leczenia dziatan niepozgdanych.

BUD + SoC vs SoC

Inkrementalny wskaznik uzytecznosci kosztow (ICUR) z perspektywy NFZ wyniést odpowiednio:
. z uwzglednieniem RSS:
. bez uwzglednienia RSS: 661 724 PLN/QALY.

Wartosc ICUR z RSS przekracza prég optfacalnosci, o ktérym mowa w ustawie o refundacji.

Przy wartosci ICUR oszacowanej w analizie podstawowej warto$¢ progowa ceny zbytu netto leku (CZN),
wynosi:

Wyniki analizy probabilistycznej wykazaty, ze prawdopodobieistwo optacalnosci terapii BUD
w poréwnaniu z SoC, w wariancie z uwzglednieniem RSS, wynosi

BUD vs GKS

Inkrementalny wskaznik uzytecznosci kosztow (ICUR) z perspektywy NFZ wynidst odpowiednio:
e zuwzglednieniem RSS:
e bez uwzglednienia RSS: 673 836 PLN/QALY.

Wartos¢ ICUR z RSS przekracza prég optacalnosci, o ktérym mowa w ustawie o refundacji.

Przy wartosci ICUR oszacowanej w analizie podstawowej wartos$¢ progowa ceny zbytu netto leku (CZN),
WYyhnosi:

Wyniki analizy probabilistycznej wykazaty, ze prawdopodobienstwo optacalnosci terapii BUD
w poréwnaniu z GKS, w wariancie z uwzglednieniem RSS, wynosi

Ograniczenia

Parametry kliniczne uwzglednione w analizie ekonomicznej (AE) zostaty oparte na wynikach
przedstawionych w ramach analizy skutecznosci, zatem ograniczenia powyzszego poréwnania majg
zastosowanie réwniez dla AE.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 826 z pdzn. zm.);

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

W ocenie Agencji nie zachodzg okolicznosci art. 13. ust. 3 ustawy o refundacji.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Ocena wplywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.
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Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkdéw
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

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

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

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wptyngé na organizacje udzielania Swiadczer (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w dwuletnim horyzoncie
czasowym. Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

Uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, zgodnie z AE.

Whnioskodawca oszacowat populacje pacjentéw, ktérzy beda stosowacé wnioskowang technologie

Wyniki analizy podstawowej wskazujg, ze objecie refundacjg produktu leczniczego Kinpeygo
(budezonid) we wnioskowanym wskazaniu wigza¢ sie bedzie ze wzrostem wydatkdw ptatnika
publicznego o ok.:

e 13,4 min zt w | roku w wariancie z RSS (23,13 min zt bez RSS)

Wyniki analizy wrazliwosci byty spdjne co do kierunku wnioskowania z wynikami analizy podstawowej.
Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest niepewno$¢ zwigzana z oszacowaniem wielkosci populacji
docelowej. Brak jest jednoznacznych i wiarygodnych danych dotyczgcych epidemiologii IgAN w Polsce
i na Swiecie.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego

Sugeruje sie rozwazenie uwag zawartych w AWA i SRP.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

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

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

Nie dotyczy.
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Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Uwzgledniono dwie rekomendacje dotyczace leczenia nefropatii IgA: miedzynarodowe wytyczne
Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KIDGO) z 2021 r. oraz wytyczne Polskiego Towarzystwa
Nefrologicznego z 2020 roku.

Podstawg postepowania w przypadku IgAN pozostaje wielokierunkowe zoptymalizowane leczenie
wspomagajace, w tym: wiasciwa kontrola ciSnienia tetniczego; minimalizacja ryzyka
sercowo-naczyniowego; prowadzenie zdrowego trybu zycia (niskie spozycie sodu, niepalenie tytoniu,
utrzymywanie prawidtowej masy ciata i odpowiednia aktywnos¢ fizyczna).

W odnalezionych wytycznych nie przedstawiono rekomendacji dla zastosowania produktu leczniczego
Kinpeygo we wnioskowanym wskazaniu, natomiast zwrdcono uwage na badania kliniczne oceniajgce
whioskowang posta¢ budezonidu.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono jedng rekomendacje refundacyjng dotyczacg finansowania budezonidu (w postaci
kapsutek twardych o zmodyfikowanym uwalnianiu) w omawianym wskazaniu, wydang przez NICE
(Wielka Brytania) w 2023 roku.

Agencja NICE pozytywnie odniosta sie do finansowania budezonidu o kontrolowanym uwalnianiu
w leczeniu pierwotnej nefropatii immunoglobuliny A (IgAN), gdy istnieje ryzyko szybkiego postepu
choroby u dorostych ze stosunkiem biatka do kreatyniny w moczu wynoszgcym 1,5 g/g lub wiekszym.
W rekomendacji uwzgledniono, ze budezonid o ukierunkowanym uwalnianiu jest zalecany tylko wtedy,
gdy stanowi dodatek do zoptymalizowanego standardowego leczenia, w tym najwyzszej tolerowanej
dawki inhibitoréow konwertazy angiotensyny (ACE) lub blokerow receptora angiotensyny (ARB), chyba
Ze sg one przeciwwskazane.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Kinpeygo (budezonid)
w ocenianym wskazaniu jest finansowany w 3 krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 05.06.2024 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.991.2024.11.ELA), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny leku Kinpeygo
(budezonid) w ramach programu lekowego , Leczenie pacjentdow z pierwotng nefropatig IgA (ICD 10: N02.8)”,
na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 826 z pdzn. zm.),
po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 86/2024 z dnia 26 sierpnia 2024 roku w sprawie oceny leku
Kinpeygo (budesonidum) w ramach nowego programu lekowego: , Leczenie pacjentéw z pierwotng nefropatig
IgA (ICD-10: N02.8)".

PiSmiennictwo

1. Raport nr 0T.423.1.39.2024 Whniosek o objecie refundacjg produktu leczniczego Kinpeygo (budezonid)
w ramach programu lekowego , Leczenie pacjentéw z pierwotng nefropatig IgA (ICD 10: N02.8)”

2. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 86/2024 z dnia 26 sierpnia 2024 roku w sprawie oceny leku Kinpeygo
(budesonidum) w ramach nowego programu lekowego: ,Leczenie pacjentdw z pierwotng nefropatia
IgA (ICD-10: N02.8)”



