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Cemiplimab (Libtayo®) w leczeniu raka szyjki macicy - analiza wplywu na budzet

Streszczenie

Cel

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), stosowania cemiplimabu w monoterapii (Libtayo®, Medison Pharma;
CEM) w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy
i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny,
spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego.

Przygotowana analiza daje podstawy do oceny obcigzen budzetowych dla ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Ssrodkow
publicznych leku w ramach programu lekowego.

Strategia analityczna, struktura i parametry analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj.
Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), a w ramach analizy wrazliwosci uwzgledniono
perspektywe wspolna NFZ i swiadczeniobiorcy. W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy
obserwacji.

Wzrost kosztow zwigzany z wprowadzeniem cemiplimabu do programu lekowego oszacowano
zatem na podstawie wynikow kosztow w | i Il roku modelu optacalnosci kosztowej (patrz
Analiza ekonomiczna) — takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj. zmiane
stanow zdrowia i wypadanie z leczenia). Parametry skutecznosci i bezpieczenstwa w modelu
pochodza z badania EMPOWER-Cervical 1.

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (stosowanie koszyka terapii) oraz scenariusza nowego (stosowanie
cemiplimabu w monoterapii).

W celu oszacowania wielkosci docelowej jako punkt wyjsciowy wykorzystano dane
otrzymane |
I i- o dane najbardziej wiarygodne. Ponadto uwzgledniono dane z pi$miennictwa
(badanie RWE Leath 2023 oraz RTC dla pembrolizumabu — KEYNOTE-826), dane okreslone w
analizach dla leku Avastin i Keytruda (BIA Avastin BIA Keytruda) oraz zatozenia Wnioskodawcy.
Strukture leczenia w ramach koszyka terapii (tj. scenariusza isthiejacego) ustalono w ramach
badania ankietowego przeprowadzonego

ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy.

Liczebnosé¢ populacji docelowej oszacowano na | nowych pacjentéw w I roku i [l nowych
pacjentow w Il roku analizy, a wielkos¢ populacji, w ktorej cemiplimab bedzie stosowany —
na [l pacjentéw w | roku i | nowych pacjentéw w Il roku od wprowadzenia do programu
lekowego w zwiazku ze stopniowym przejmowaniem docelowego rynku przez cemiplimab.
Analizowano rowniez wariant minimalny i maksymalny analizy (odpowiednio: [ RN

I

Koszty zwigzane ze stosowaniem cemiplimabu szacowano przy zatozeniu, ze pacjenci
stopniowo (liniowo) wchodza do programu lekowego w danym roku analizy (co tydzien w
kazdym roku analizy).
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Zmiane kosztow zwigzanych z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu we wnioskowanym
wskazaniu oszacowano uwzgledniajac bezposrednie koszty medyczne — koszty lekow i koszty
podania, koszty monitorowania, koszty opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze
zdarzeniami niepozadanymi.

Do oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegolnych stanach modelu
wykorzystano dane nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego w
grupie [] ekspertow, ktérzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy, zlecen
dotyczacych leczenia raka szyjki macicy ztozonych do AOTMIT, Zarzadzen Prezesa NFZ,
Komunikatow Departamentu Gospodarki Lekami (dotyczacych sredniego kosztu lekow
onkologicznych oraz sprzedazowych), Statystyk JGP, Informatora o Umowach NFZ i
Obwieszczen MZ oraz danych Wnioskodawcy.

Zgodnie z danymi Wnioskodawcy cena hurtowa brutto preparatu Libtayo® zawierajacego 350
mg cemiplimabu (koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 1 fiolka) wynosi 19 656,22
PLN/opak. bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka oraz [ | 8N NN
przypadku uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka.

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

Wyniki dla analizy z RSS

Dla wariantu podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) dodatkowe obcigzenia
budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach programu

lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa || GGG -0 viednio w |

i Il roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem

).

nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio

Dla wariantu minimalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem
finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu

wyniosa | GG ocpoviednio w | i Il roku analizy (w tym roznica w

koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem nowym i istniejacym wyniesie
odpowiednio |

Dla wariantu maksymalnego dodatkowe obciazenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem
finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu

wyniosa | G ocpovicdnio w | i Il roku analizy (w tym roznica w

koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem nowym i istniejacym wyniesie
odpowiednio I

Poza zmiang liczebnosci chorych (warianty minimalny i maksymalny) najwiekszy wptyw na
wyniki miato usrednienie struktury kolejnych linii leczenia po CEM i Kkoszyku terapii
(zmniejszenie obciazen o ok. 8-9%). Pozostale scenariusze (w tym przyjecie perspektywy
tacznej NFZ i pacjenta) miaty maty (1-5%) lub (<1%) znikomy wptyw na wyniki analizy.

Whnioski

Finansowanie cemiplimabu w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
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opartej na zwiazkach platyny, jest zwiazane z dodatkowymi obcigzeniami dla budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od przedstawionego wariantu analizy.
Wprowadzenie finansowania cemiplimabu nie wymaga utworzenia nowej grupy limitowej a
jedynie rozszerzenia wskazan istniejacego programu lekowego B.159 (Leczenie chorych na
raka szyjki macicy, ICD-10: C53) o nowe wskazanie refundacyjne: cemiplimab w monoterapii
w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny.

Wprowadzenie finansowania ze srodkow publicznych cemiplimabu zapewni dostep do
nowoczesnej terapii, ktora wptynie na wydtuzenie przezycia i poprawe jego jakosci w
populacji dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny, w ktorej
obecnie nie jest refundowana zadna nowoczesna opcja lecznicza (chorzy sa leczeni
chemioterapia standardowa). Leczenie cemiplimabem w raku szyjki macicy jest juz
rekomendowane w najnowszych wytycznych europejskich (ESGO/ESTRO/ESP 2023) i
amerykanskich (NCCN 2024), odnoszacych sie do terapii systemowej zaawansowanego raka
szyjki macicy, co dodatkowo przemawia za jego potwierdzona skutecznoscia. Refundacja
cemiplimabu we wnioskowanym wskazaniu stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas
potrzeby bardzo waskiej grupy pacjentow.
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Wykaz skrétéw i akronimow

AE
AOTMIT
BC
BIA
BSC
CEM
ChPL
CHT
DGL
MAX
MIN
MZ
na
NFZ
0s
PFS
PICO

PL
Q3w
RSA
RSS
SA
ToT
ZN

analiza ekonomiczna

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

wariant podstawowy (ang. base case)

analiza wptywu na budzet (ang. budget impact analysis)
najlepsze leczenie wspomagajace (ang. best supportive care)
cemiplimab

Charakterystyka Produktu Leczniczego

chemioterapia

Departament Gospodarki Lekami

wariant maksymalny

wariant minimalny

Minister Zdrowia

nie dotyczy (ang. not applicable)

Narodowy Fundusz Zdrowia

przezycie catkowite (ang. overall survival)

przezycie wolne od progresji choroby (ang. progression-free survival)

populacja, interwencja, komparator, efekt zdrowotny (ang. population,
intervention, comparison, outcome)

program lekowy

co 3 tygodnie

umowa podziatu ryzyka (ang. risk sharing agreement)
schematy podziatu ryzyka (ang. risk sharing schemes)
analiza wrazliwosci (ang. sensitivity analysis)

czas leczenia (ang. time-on-treatment)

zdarzenia niepozadane
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Cemiplimab (Libtayo®) w leczeniu raka szyjki macicy - analiza wplywu na budzet

1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), stosowania cemiplimabu w monoterapii (Libtayo®, Medison Pharma;
CEM) w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy
i progresjg choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny,
spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego.

Przygotowana analiza daje podstawy do oceny obciazen budzetowych dla ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze S$rodkow
publicznych leku w ramach programu lekowego.

Dodatkowo analizowano potencjalne implikacje organizacyjne dla systemu ochrony zdrowia
oraz aspekty etyczne i spoteczne zwigzane z uzyskaniem przez cemiplimab finansowania ze
srodkow publicznych.

W ponizszej tabeli przedstawiono kontekst analizy wediug schematu PICO (populacja,
interwencja, komparator, efekt zdrowotny, ang. population, intervention, comparison,
outcome).

Biorac pod uwage dostepnosc alternatywnych, wskazywanych w najnowszych wytycznych
klinicznych (NCCN 2024), opcji terapeutycznych leczenia raka szyjki macicy, u dorostych
pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby
w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny jako komparator dla
cemiplimabu przyjeto koszyk terapii. Szczegotowe uzasadnienie wyboru komparatorow
przedstawiono w osobnym dokumencie (Analiza problemu decyzyjnego).

Zgodnie z wynikami badania ankietowego (patrz rozdz. 9.1) koszyk terapii stanowiacy
komparator dla cemiplimabu obejmuje stosowanie topotekanu, irynotekanu, ponownie
platyny z paklitakselem, paklitakselu, winorelbiny, gemcytabiny i udziat w badaniach
klinicznych.

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejgcego, w ktorym brak jest refundacji cemiplimabu w raku szyjki macicy
oraz scenariusza nowego zaktadajacego refundacje cemiplimabu w raku szyjki macicy
w ramach programu lekowego.

Strukture scenariusza w przypadku braku refundacji cemiplimabu okreslono na podstawie
badania ankietowego (patrz rozdz. 3.4 9.1).

8/74
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Tab. 1. Kontekst analizy wg schematu PICO.

Kryterium

Charakterystyka

Populacja (P)

doroste pacjentki z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny

Interwencja (1)

cemiplimab 350 mg co 3 tygodnie, zgodnie z Charakterystyka Produktu
Leczniczego (ChPL Libtayo)

Komparator koszyk terapii*

gtowny

Horyzont 2 lata

czasowy

Scenariusz brak finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego - finansowanie
istniejacy chemioterapii (w oparciu o badanie ankietowe)

Scenariusz finansowanie cemiplimabu w ramach programu lekowego u czesci chorych, u
nowy pozostatych finansowanie chemioterapii (w oparciu o badanie ankietowe)

Wyniki (O) e bezposrednie koszty medyczne zwigzane z refundacja koszyka terapii

(chemioterapii) w ramach scenariusza istniejacego oraz cemiplimabu w
ramach scenariusza nowego oraz dodatkowe obcigzenia budzetowe lub
oszczednosci budzetowe dla scenariusza nowego w porownaniu ze
scenariuszem istniejacym

e wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

e aspekty etyczne i spoteczne

* w warunkach polskich: topotekan, irynotekan, ponownie platyna z paklitakselem, paklitaksel,
winorelbina, gemcytabina i udziat w badaniach klinicznych; w badaniu klinicznym dla cemiplimabu
chemioterapia zgodnie z wyborem badacza: pemetreksed, gemcytabina, topotekan, irynotekan,

winorelbina.
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Obecnie w Polsce cemiplimab (Libtayo®) jest finansowany ze srodkow publicznych w ramach
grupy limitowej 1231.0, Cemiplimab w nastepujacych wskazaniach:

e leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10:
C45) (program lekowy B.6);

e leczenie pacjentow chorych na raka podstawnokomorkowego skory (ICD-10: C44)
(pogram lekowy B.88);

e leczenie pacjentow chorych na kolczystokomorkowego raka skory (ICD-10: C44.12,
C44.22, C44.32, C44.42, C44.52, C44.62, C44.72, C44.82, C44.92) (program lekowy
B.125) (Obwieszczenie MZ).

Wnioskowane warunki objecia refundacja w ramach istniejacej grupy limitowej 1231.0,
Cemiplimab obejmuja rozszerzenie wskazan programu lekowego B.159 (Leczenie chorych na
raka szyjki macicy, ICD-10: C53) o nowe wskazanie refundacyjne: cemiplimab w monoterapii
w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny.

Zgodnie z ustawa o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych Minister wtasciwy do spraw zdrowia, wydajac
decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji leku, Srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego do kategorii
odptatnosci ,,bezptatnie”.

W zwiazku z powyzszym, cemiplimab kwalifikuje sie do poziomu refundacji 100%
(kategoria odptatnosci dla pacjenta: bezptatne).

Whnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) dla produktu leczniczego Libtayo® wynosi
17 170,00 PLN. Cena hurtowa brutto (tj. z uwzglednieniem marzy hurtowej na poziomie 6%
oraz podatku VAT na poziomie 8%) bedzie wynosi¢ 19 656,22 PLN (patrz tabela ponizej; dane
Whnioskodawcy).

Tab. 2. Wnioskowana cena preparatu Libtayo® (bez RSS).

Zawartosc Cena zbytu | Urzedowa | Cena Wysokosc Wysokosc
opakowania, mg | netto, PLN | cena hurtowa limitu doptaty
zbytu, brutto, finansowania, | swiadczenio-
PLN* PLN** PLN biorcy, PLN
350 17170,00 19656,22 19656,22 19656,22 0

* VAT 8%; ** marza hurtowa 6%.

Majac na uwadze potrzebe racjonalizacji wydatkow w ochronie zdrowia oraz wychodzac
naprzeciw oczekiwaniom Ministra Zdrowia oraz Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia,
proponuje sie zawarcie umowy podziatu ryzyka (ang. risk sharing agreement, RSA). Ponizsza
propozycja umowy jest zgodna z zapisem Art. 11 ust. 5 pkt. 4 Ustawy refundacyjnej (Ustawa
refundacyjna).

Zgodnie z proponowanym instrumentem dzielenia ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme, RSS)
Wnioskodawca zobowiazuje sie do zapewnienia, ze swiadczeniodawca, nabywajacy lek
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Libtayo® w ramach udzielania swiadczen gwarantowanych, celem realizacji programu

lekowego, | - patrz tabela

ponizej.

Tab. 3. Proponowana cena preparatu Libtayo® z RSS.

Zawartosc Cena hurtowa
opakowania, mg brutto, PLN

Wysokos¢ limitu
finansowania, PLN

Wysokosc doptaty
Swiadczeniobiorcy, PLN
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3 Metodyka

3.1 Populacja

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie muszg spetniac¢ analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacja (Rozporzadzenie MZ), analiza wptywu na budzet powinna
zawierac oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

1) obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana (patrz rozdz. 3.1.1),

2) docelowej, wskazanej we wniosku (patrz rozdz. 3.1.2),

3) w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana (patrz rozdz. 3.1.3)

oraz szacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja (patrz rozdz. 3.1.4).

3.1.1 Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego cemiplimab jest wskazany do stosowania w
(Libtayo ChPL):

¢ raku kolczystokomorkowym (ptaskonabtonkowym) skory

Cemiplimab w monoterapii jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
pacjentow z  przerzutowym lub miejscowo  zaawansowanym  rakiem
kolczystokomorkowym (ptaskonabtonkowym) skéry (ang. metastasic cutaneous
squamous cell carcinoma, mCSCC lub locally advanced cutaneous squamous cell
carcinoma, laCSCC), ktorzy nie kwalifikuja sie do radykalnego leczenia chirurgicznego
lub radykalnej radioterapii.

e raku podstawnokomaorkowym skory

Cemiplimab w monoterapii jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
pacjentow z miejscowo zaawansowanym rakiem lub z przerzutowym rakiem
podstawnokomarkowym skory (ang. locally advanced basal cell carcinoma, 1aBCC lub
metastatic basal cell carcinoma, mBCC), u ktorych stwierdzono progresje choroby
lub ktorzy wykazuja nietolerancje na inhibitor szlaku Hedgehog (ang. hedgehog
pathway inhibitor, HHI).

e niedrobnokomorkowym raku ptuca

Cemiplimab w monoterapii jest wskazany do stosowania u dorostych pacjentow w
leczeniu pierwszego rzutu niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP) (ang. non-small
cell lung cancer, NSCLC) z ekspresja PD-L1 na = 50% komoérek guza, bez aberracji
genow EGFR, ALK i ROS1, u ktorych wystepuje:

+ miejscowo zaawansowany NDRP i ktorzy nie kwalifikuja sie do radykalnej
chemioradioterapii lub
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« przerzutowy NDRP.

Cemiplimab w skojarzeniu z chemioterapia oparta na zwigzkach platyny jest
wskazany do stosowania u dorostych pacjentow w leczeniu pierwszego rzutu
niedrobnokomodrkowego raka ptuca (NDRP) z ekspresja PD-L1 na = 1% komorek guza,
bez aberracji genow EGFR, ALK i ROS1, u ktorych wystepuje:

« miejscowo zaawansowany NDRP i ktorzy nie kwalifikujg sie do radykalnej
chemioradioterapii lub

« przerzutowy NDRP.
¢ raku szyjki macicy

Cemiplimab w monoterapii jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby
w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny.

Ponizej przedstawiono oszacowania liczebnosci populacji maksymalnej dla powyzszych
wskazan rejestracyjnych.

Rak kolczystokomoérkowy (ptaskonablonkowy) skory

Wskazanie  rejestracyjne  dla  cemiplimabu w  raku  kolczystokomorkowym
(ptaskonabtonkowym) skory odpowiada wskazaniu refundacyjnemy dla cemiplimabu w
programie lekowym leczenia pacjentow chorych na kolczystokomorkowego raka skory (ICD-
10: C44.12, C44.22, C44.32, C44.42, C44.52, C44.62, C44.72, C44.82, C44.92) (program
lekowy B.125) (Obwieszczenie MZ). Jest to jedyny lek finansowany w tym programie. W
Zleceniu nr 201/2020, na podstawie ktorego utworzono wspomniany program lekowy,
zatozono osiagniecie rozpowszechnienia docelowego dla cemiplimabu po 3 latach
finansowania w ramach programu lekowego. Dane sprzedazowe dostepne sa dla dwoch
pierwszych lat finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego leczenia pacjentow
chorych na kolczystokomaorkowego raka skory — 166 pacjentow otrzymato cemiplimabw | roku
i 230 w Il roku od wprowadzenia do programu lekowego. Brak jest zatem jeszcze danych dla
roku od ktorego zaktadano stabilizacje. Wedtug Konsultanta Wojewodzkiego w dziedzinie
onkologii klinicznej, dr n. med. Wiestawa Bala, odsetek osob, u ktorych oceniana technologia
bytaby stosowana po objeciu jej refundacja wyniostaby w 1. roku - 130 oséb, w 2. roku - 200
0sob, natomiast w 3. roku - 300 osob (AWA do Zlecenia nr 201/2020; AOTMIT BIP). Niewielkie
roznice miedzy opinia eksperta a danymi sprzedazowymi NFZ dla | i Il roku moga wynikac z
przesuniecia faktycznego funkcjonowania programu w stosunku do jego utworzenia. Program
zostat utworzony w listopadzie 2021 r., a sprzedaz odnotowano dopiero w 2022 r. - zgodnie z
Komunikatami sprzedazowymi NFZ sprzedaz cemiplimabu odnotowano wtasciwie dopiero od
marca (w styczniu nie byto sprzedazy cemiplimabu, a w lutym pomijalna - w wysokosci
mniejszej niz potowa owczesnej ceny oficjalnej pojedynczego opakowania cemiplimabu;
Komunikaty DGL sprzedaz). Przyjeto zatem, ze w lll roku funkcjonowania programu liczba
chorych leczonych w Il roku wzrosnie o 50% zgodnie z oszacowaniami podanymi przez
eksperta a nastepnie nastgpi stabilizacja.
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Tab. 4. Liczebno$¢ populacji leczonych cemiplimabem w raku kolczystokomoérkowym
(ptaskonabtonkowym) skoéry.

Rok Liczebnosé Zrodto
populacji
2022 116 Uchwaty Rady NFZ
2023 236 Uchwaly Rady NFZ
2024 354 wzrost |ll do Il rok wg eksperta (AWA do Zlecenia nr 201/2020)
2025 354 stabilizacja (BIA do Zlecenia nr 201/2020)
2026 354 stabilizacja (BIA do Zlecenia nr 201/2020)

Rak podstawnokomoérkowy skory

Liczebnos¢ populacji z rakiem podstawnokomorkowym skory przyblizono na podstawie
liczebnosci populacji leczonej w ramach programu lekowego B.88 dotyczacego leczenia
pacjentow chorych na raka podstawnokomorkowego skory (ICD-10: C44). Cemiplimab
refundowany jest w tym programie od maja 2023 r. w leczeniu pacjentow z zastosowaniem
immunoterapii (cemiplimab), u ktorych stwierdzono progresje choroby lub nietolerancje w
trakcie terapii inhibitorem szlaku Hedgehog. Poza cemiplimabem, w programie tym
finansowany jest rowniez wismodegib w | linii leczenia zaawansowanego raka
podstawnokomorkowego skory - doktadniej u pacjentow z zastosowaniem inhibitora szlaku
Hedgehog (wismodegib), u ktorych stwierdzono progresje po radioterapii lub u ktorych
wystepuja przeciwskazania do radioterapii. W zwigzku z finansowaniem cemiplimabu w tym
programie od maja 2023 r., dostepne sa dla niego dane sprzedazowe jedynie za rok 2023 -
leczonych cemiplimabem byto 6 chorych w pierwszej potowie roku 2023 (tj. niepetne
potrocze refundacji) oraz 22 chorych tacznie w 2023 r. (Uchwaty Rady NFZ). Wismodegib z
kolei finansowany jest z przerwami juz od 2017 r. Biorac pod uwage petne lata refundacji po
ponownym objeciu go refundacjg w marcu 2019 r., tj. lata 2020-2023 widac, ze tempo
przyrostu spadto w ostatnim roku. Zatozono zatem stabilizacje rynku i oszacowano jaki
odsetek chorych po leczeniu wismodegibem otrzyma cemiplimab w oparciu o dane z 2023 r.
(uwzgledniono stosunek z |l potrocza w zwiazku z niepetnym | potroczem sprzedazy
cemiplimabu).

Tab. 5. Liczebnos¢ populacji leczonych cemiplimabem w raku podstawnokomorkowym skory.

Rok Liczebnosé Zrédio

populacji
Liczba chorych 267 w roku 2024 | zatozono stabilizacje sprzedazy wismodegibu w oparciu o
leczona i kolejnych dane sprzedazowe (2020 r. - 131 pacjentow, 2021 r. - a53
wismodegibem pacjentow, 2022 r. - 225 pacjentow, 2023 r. - 267

pacjentow) - Uchwaly Rady NFZ

Odsetek chorych | 23% jak dla petnej Il potowy roku 2023 - Uchwaty Rady NFZ
leczonych

cemiplimabem

Liczba chorych 62 w roku 2024 | obliczone z powyzszych
leczonych i kolejnych
cemiplimabem
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Niedrobnokomorkowy rak ptuca

Liczebnos¢ populacji z niedrobnokomorkowym rakiem ptuca (NDRP) oszacowano przy
wykorzystaniu podejscia i zatozen ze Zlecenia nr 77/2022 dla cemiplimabu (AOTMIT BIP).
Poszczegblne kroki szacowania populacji z NDRP obejmujacej wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze byc zastosowana przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 6. Liczebnos¢ populacji leczonych cemiplimabem w niedrobnokmorkowym raku ptuca.

Parametr Liczebnos¢ populacji Zrédio
2024 2025 2026
Liczba chorych z 22296 22364 22432 prognoza w oparciu o
rakiem pluca trend liniowy wyznaczony
z danych KRN (za lata
1999-2021; KRN raporty)
Pacjenci z 83% zgodnie z Raportem KRN
me_drobnokomorkowym 18 505 18 562 18 618 obliczone z powyzszych
rakiem pluca
Chorzy z llIb/1llc i IV* 67,24% Barni 2015, Carrato 2014,
Aberle 2013 - jak w BIA
Keytruda / AWA
062/2017
12 443 ‘ 12 481 ‘ 12 519 obliczone z powyzszych
Testowanie w kierunku | 83% zalozenie jak w BIA
aberracji genow EGFR Keytruda NP 2019 -
oraz rearanzacji Zlecenie nr 131/2019
il 10328 | 10359 [ 10391 obliczone z powyzszych
Chorzy bez aberracji 85,4% jak w BIA Opdivo 2020
genow EGFR, ALK i (Zlecenie nr 39/2021)
ROS1 8 820 ‘ 8 847 ‘ 8 874 obliczone z powyzszych
Testowanie w kierunku | 83% jak w BIA Keytruda NP
ekspresji PD-L1 2019 (Zlecenie nr
131/2019)
7 320 7343 | 7365 obliczone z powyzszych
Ekspresja PD-L1 > 50% 26,6%/ = 1% 53,5% Dietel 2019 -
subpopulacja bez mutacji
EGFR/ALK
= 50% 1947 1953 1959 obliczone z powyzszych
> 1% 3915 3927 3939 obliczone z powyzszych
Chorzy z ECOG 0-1* 74,6% srednia wazona dla
chorych ze stopniem
IIB/IV choroby z
publikacji zastosowanych
w BIA Opdivo 2021; BIA
Keytruda SCC 2019; BIA
Keytruda NP 2019***
- subpopulacja z 1453 1457 1461 obliczone z powyzszych
ekspresja PD-L1 2
50%
- subpopulacja z 2920 2929 2938 obliczone z powyzszych
ekspresja PD-L1 2 1%
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* llIb/Illc odpowiada miejscowo zaawansowanemu NDRP, pacjentom nie kwalifikujacym sie do
radykalnej chemioradioterapii a IV - przerzutowemu NDRP; ** zgodnie z kryterium wtaczenia do
programu lekowego; "™ Barni 2015, Carrato 2014, Cortellini 2018, Czyzykowski 2016, Lee 2018 /de
Castro 2017, Peters 2017, Schuette 2015.

Rak szyjki macicy

Wskazanie rejestracyjne dla cemiplimabu w leczeniu raka szyjki macicy odpowiada
wskazaniu wnioskowanemu - szczegotowe oszacowania populacji patrz rozdz. 3.1.2. Liczbe
chorych kwalifikujacych sie do leczenia cemiplimabem oszacowano na || EGKcKNGGNNGEG

Catkowita populacja obejmujaca wszystkich pacjentéw, u ktorych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

Podsumowanie liczebnosci catkowitej populacji obejmujacej wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze byc zastosowana przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 7. Liczebno$¢ populacji obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana.

Wskazanie Liczebnos¢ populacji | Zrodto

(I-11 rok horyzontu

czasowego)
Rak kolczystokomarkowy skory | 354 obecnie oraz w | i Il roku prognoza liczebnosci z Uchwat
(ptaskonabtonkowy) niniejszej analizy Rady NFZ wg zatozen

przyjetych w oparciu o
Zlecenie nr 201/2020 (AWA i

BIA)
Rak podstawnokomorkowy 62 obecnie oraz wl i Il roku w oparciu o dane sprzedazowe
skory (ptaskonabtonkowy) niniejszej analizy dla wismodegibu i

cemiplimabu w programie
lekowym B.88 (Uchwaly Rady

NFZ)
Niedrobnokomorkowy rak obecnie oraz w | i Il roku analogicznie jak w zleceniu nr
ptuca - miejscowo odpowiednio dla chorych z PD- | 77/2022 - KRN raporty, Raport
Zaawansowany (stopien L1 > 50%: 1 453, 1 457, 1 461, KRN, BIA Opdive 2020, VIA
IlIb/lllc) oraz przerzutowy a dla chorych z PD-L1 = 1%: Keytruda NP. 2019, BIA
(stopien V) 2920, 2929, 2938 Keytruda SCC 2019, rozne
publikacje (patrz Tab. 6)
Rak szyjki macicy obecnie oraz w | i |l roku patrz rozdz. 3.1.2. - Pismo

odpowiednio: | GGG NFZ, BIA Avastin, Bia
Keytruda, KEYNOTE-826, Leath
2023, badanie ankietowe

RAZEM obecnie oraz w l i |l roku '
ocoowiechiol \
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3.1.2 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Populacje docelowa dla ocenianej technologii medycznej stanowia doroste pacjentki z
nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po
chemioterapii opartej na zwiazkach platyny.

W celu oszacowania wielkosci docelowej jako punkt wyjsciowy wykorzystano dane

I i-<o dane najbardziej wiarygodne. Ponadto uwzgledniono dane z pismiennictwa
(badanie RWE Leath 2023 oraz RTC dla pembrolizumabu — KEYNOTE-826), dane okreslone w
analizach dla leku Avastin i Keytruda (BIA Avastin BIA Keytruda) oraz zatozenia Wnioskodawcy

zweryfikowane w ramach badania ankietowego [ NG

I <spcrtow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy
(patrz rozdz. 9.1 - na moment tworzenia analizy BIA brak byto danych od NFZ, stad sposob

szacowania musiat byc inny, oparty na dostepnych na tamten czas, mniej wiarygodnych
danych -

]

Szacunki rozszerzono o rok 2023 w zwigzku z tym, Ze czesc parametrow na kolejne lata
wynika z liczebnosci z poprzednich lat (np. liczba pacjentek z | linii, ktore rozpoczety
leczenie |l czy 1l linii wyliczana jest z liczby pacjentek z | linii z roku poprzedniego).

Liczebnosé¢ populacji docelowej dla CEM oszacowano na [ G

Kroki szacowania populacji przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tab. 8. Liczebnos¢ populacji docelowej.

Parametr Poprzedni Obecnie ROK ROK Il | Zrodio
(2023) (2024) (2025) (2026)
Liczba chorych z rakiem szyjki macicy leczonych | [Nl I I HE
dowolnym schematem chemioterapii I
Podziat chorych na linie leczenia (sytuacja bez PEM)
| linia 66,3% - - - - odsetki oszacowano w oparciu o
; Leath 2023
Il linia 25,4% [ [ [ | [ ]
Il linia 8,3% [ | [ | [ [

Kwalifikacja do leczenia pembrolizumabem (chore wykluczone z dalszych obliczen)**

Laczna liczb chorych kwalif. o CHT z ECOG 0-1 | nie dotyczy 75,1% okreslone w analizach dla leku
(2023 r. PEM Avastin i Keytruda
nie byt

I | cundowany | N I Il

w CC) I
% pacjentek z CC z PD-L1 89% RTC dla pembrolizumabu,

KEYNOTE-826
Liczba chorych leczonych PEM 0 B [ [ oszacowanie z powyzszych

Podziat chorych na linie z korekta o PEM
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Parametr

Liczba chorych leczonych CHT w | linii

(taczna liczba pomniejszona o chore leczone PEM)

Poprzedni
(2023)

Obecnie

(2024)

ROK
(2025)

ROK
(2026)

Zrodto

oszacowanie z powyzszych

Chore z | linii, ktore rozpoczety leczenie || 38,3% [ [ [ ] [ Leath 2023 - % pacjentow z |
linii linii, ktorzy rozpoczeli leczenie
drugiej / trzeciej linii
Chore z | linii, ktore rozpoczety leczenie |l 12,4% - - - -

linii

Kwalifikacja do leczenia CEM

11§ 11l linia leczonych CHT tacznie” [ ] [ ] [ ] ]

suma powyzszych

% chorych kwalif. sie do leczenia aktywnego z ECOG 0-1 75,1%

przyjeto jak wyzej

taczna liczba chorych kwalif. sie do leczenia CEM

CC - rak szyjki macicy (ang. cervical cancer); CHT - chemioterapia; ECOG - skala oceny stopnia sprawnosci (ang. Eastern Cooperative Oncology Group); PD-L1 - Ligand receptora
programowanej smierci 1 (ang. Programmed Death Ligand-1); PEM - pembrolizumab; | KGN - ioskowane
jest stosowanie CEM po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny a nie po PEM; *** |

oszacowanie z powyzszych

| * -atozono, Ze cata chemia jest oparta o zwiazki
platyny (w oparciu o wytyczne PTGO 2021);
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3.1.3 Populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Obecnie w Polsce cemiplimab (Libtayo®) jest finansowany ze srodkow publicznych w ramach
grupy limitowej 1231.0, Cemiplimab w nastepujacych wskazaniach)(Obwieszczenie MZ):

e leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (1CD-10:
C45) (program lekowy B.6); od stycznia 2023 r.; wskazanie dla CEM: w monoterapii w
NDRP do leczenia pierwszej linii (dotyczy wytacznie chorych, u ktérych nie byta
wczesniej stosowana immunoterapia lub immunochemioterapia) - rak
ptaskonabtonkowy lub nieptaskonabtonkowy z ekspresja PD-L1 > 50%;

e leczenie pacjentow chorych na raka podstawnokomorkowego skory (ICD-10: C44)
(pogram lekowy B.88); od maja 2023 r.; wskazanie dla CEM: pacjenci z rakiem
podstawnokomorkowym skory, u ktorych stwierdzono progresje choroby lub
nietolerancje w trakcie terapii inhibitorem szlaku Hedgehog;

e leczenie pacjentow chorych na kolczystokomoérkowego raka skory (ICD-10: C44.12,
C44.22, C44.32, C44.42, C44.52, C44.62, C44.72, C44.82, C44.92) (program lekowy
B.125); od listopada 2021 r.; wskazanie dla CEM: rak kolczystokomorkowy skory z
przerzutami lub w stadium miejscowo-zaawansowanym, przy braku kwalifikacji do
radykalnego leczenia chirurgicznego lub radykalnej radioterapii.

Liczbe chorych leczonych cemiplimabem w tych programach zgodnie ze sprawozdaniami z
dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia przedstawiono w ponizszej tabeli.

Liczebnos¢ w kolejnych latach odpowiada liczebnosci przedstawionej w rozdz. 3.1.1 -
patrz Tab. 4, Tab. 5 i Tab. 6, tj. z pominieciem raka szyjki macicy, w ktorym cemipilimab
nie jest obecnie refundowany.

Tab. 9. Liczba chorych leczonych cemiplimabem w ramach programoéw lekowych (Uchwaty Rady
NFZ).

Program lekowy 2022* 2023
B.6: leczenie chorych na raka ptuca - | 91
B.88: leczenie pacjentow chorych na raka podstawnokomaorkowego skory - | 22
B.125: leczenie pacjentow chorych na kolczystokomorkowego raka skory 116 | 236

* pomimo wprowadzenia cemipilimabu do programu lekowego B.125 od listopada 2021 r. w 2021 r. nie
byto jeszcze chorych leczonych cemipilimabem w tym programie.
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Tab. 10. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana - prognoza na
kolejne lata.*

Wskazanie Obecnie | rok Il rok
(2024) (2025) (2026)
Leczenie chorych na niedrobnokomarkowego raka ptuca - 1453/ 1457/ 1461/
| PD-L1 = 50%/ PD-L1 21% 2920 2929 2938
Leczenie pacjentow chorych na raka 62 62 62
| podstawnokomorkowego skory
Leczenie pacjentow chorych na kolczystokomorkowego 354 354 354
raka skory
| SUMA 3336 | 3345 3354

* patrz rozdz. 3.1.1 (pominieto raka szyjki macicy, w ktorym cemipilimab nie jest obecnie
refundowany).

3.1.4 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Wielkos¢ populacji docelowej dia CEM oszacowano na |
I (patrz rozdz. 3.1.2).

Wielkosc populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja, oszacowano na
podstawie zatozen Wnioskodawcy, zgodnie z ktérymi | chorych z populacji docelowej
bedzie leczonych realnie cemiplimabem w ramach programu lekowego w kolejnych latach
analizy - patrz tabela ponizej. Parametr ten jest zwigzany z najwieksza niepewnoscia i
analizowano jego odchylenie - w ramach wariantow minimalnego i maksymalnego
analizy.

W zwiazku z powyzszym liczebnosc populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, oszacowano na
I (nowi pacjenci) od wprowadzenia do programu lekowego w zwiazku ze stopniowym
przejmowaniem docelowego rynku przez cemiplimab - patrz tabela ponizej.

Tab. 11. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja.

j Szacowanie populacji I rok Il rok

Populacja docelowa, N

BC - wariant podstawowy analizy wptywu na budzet (ang. base case); MAX - wariant maksymalny analizy wptywu
na budzet MIN - wariant minimalny analizy wplywu na budzet; * BC (MIN-mMAX); I

I - ot ierdzone w badaniu ankietowym (patrz rozdz. 9.1).

Odsetek chorych leczonych cemiplimabem

Liczba chorych leczonych cemiplimabem, n
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3.1.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Podsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci populacji zebrano w ponizszej tabeli.

Tab. 12. Podsumowanie szacunkow rocznej liczebnosci populacji dla cemiplimabu.

Populacja I'rok Il rok Rozdziat
populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktorych [ [ | 3.1.1
wnioskowana technolog_ia moze by_é zastosowana

populacja docelowa wskazana we wniosku - - 3.1.2
populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie | 3 345 3354 3:1.3
stosowana

populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie l . 3.1.4
stosowana przy zalozeniu, ze minister wlasciwy do spraw

zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej
interwencji

* BC (MIN-MAX).

3.2 Perspektywa

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016) oraz
Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia (MZ) w sprawie minimalnych wymagan (Rozporzadzenie
MZ) analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznego, tj. Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) w ramach analizy podstawowej (ang. base case analysis, BC) oraz z
perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta w ramach analizy wrazliwosci (ang. sensitivity
analysis, SA).

Zgodnie z wytycznymi oceny technologii medycznych AOTMIT: ,jezeli nie dochodzi do
wspotptacenia ze strony swiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zestawieniu z kosztem
ponoszonym przez ptatnika publicznego, mozna uwzgledni¢ jedynie perspektywe ptatnika
publicznego.” (Wytyczne AOTMIT). W zwiazku z tym, ze wiekszos¢ z analizowanych lekow
finansowana jest w ramach programu lekowego lub katalogu chemioterapii, a co za tym idzie
brak wspotptacenia pacjenta za otrzymywane swiadczenie, perspektywa ptatnika
publicznego jest praktycznie tozsama z perspektywa wspolng ptatnika publicznego oraz
pacjenta. Wyjatek stanowi koszt gemcytabiny (patrz rozdz. 3.5.1), praktycznie
niestosowanej w Polsce w zwigzku z brakiem jej refundacji w analizowanym wskazaniu.
Koszty te sq znikome w porownaniu z pozostatymi kosztami uwzglednionymi w analizie. W
zwiazku z powyzszym analiza z perspektywy tacznej NFZ i pacjenta rozpatrywana jest
jedynie w ramach analizy wrazliwosci.

3.3 Horyzont czasowy

Okres obowigzywania decyzji refundacyjnej dla lekow, dla ktorych wydawana jest pierwsza
decyzja administracyjna o objeciu refundacjg, wynosi 2 lata (Art. 11. ust. 3 pkt. 3 Ustawy
refundacyjnej; Ustawa refundacyjna), w zwigzku z czym wszystkie dalsze oszacowania
populacyjne i kosztowe przedstawiono w horyzoncie pierwszych petnych lat od daty
rozpoczecia finansowania wnioskowanej interwencji (przyjeto, ze beda to lata 2025 i 2026).

Ze wzgledu na zaawansowang postac choroby oraz zatozenie utatwionego dostepu do leku w
ramach finansowania terapii w ramach programu lekowego, krotki (2-letni) horyzont czasowy

22/74



Cemiplimab (Libtayo®) w leczeniu raka szyjki macicy - analiza wplywu na budzet

bedzie wystarczajacy do okreslenia zachowania rynku w przypadku zmiany sposobu
finansowania leku ze srodkow publicznych.

Horyzont czasowy przyjety w niniejszej analizie jest zgodny z minimalnymi wymaganiami MZ
oraz Wytycznymi AOTM (Rozporzadzenie MZ, AOTMIT 2016).

3.4 Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:

e scenariusza istniejacego, zaktadajacego brak finansowania cemiplimabu w ramach
programu lekowego w populacji docelowej (brak kosztow dla NFZ lub pacjenta);’

e scenariusza nowego - finansowanie cemiplimabu w ramach rozszerzenia istniejacego
programu lekowego.?

Wielkos¢ populacji chorych leczonych cemiplimabem w ramach programu lekowego
oszacowano na 325 (260-390) nowych pacjentow w | roku i 241 (192-289) nowych pacjentow
1 Il roku analizy (patrz rozdz. 3.1.2 i 3.1.4) - scenariusz nowy. W scenariuszu istniejacym
chorzy ci beda stosowali koszyk terapii okreslony w badaniu ankietowym przeprowadzonym
w grupie || ekspertow, ktérzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy (patrz rozdz.
9.1; afiliacje zebrano w osobnym dokumencie). Zgodnie z wynikami przeprowadzonego
badania ankietowego w Polsce we wnioskowanym wskazaniu dla CEM stosowane sg obecnie:
topotekan, irynotekan, ponownie platyna z paklitakselem, paklitaksel, winorelbina,
gemcytabina i udziat w badaniach klinicznych - patrz tabela ponizej. Przyjeto zatozenie,
potwierdzone w badaniu ankietowym, ze cemiplimab bedzie zastepowat te terapie
proporcjonalnie do ich udziatu.

Tab. 13. Skiad koszyka terapii stosowanych w Polsce w docelowej populacji (badanie ankietowe*).

Uwzglednione terapie** Odsetek pacjentow przyjmujacych terapie
Topotekan [ |

Irynotekan [ |

Ponownie platyna z paklitakselem [

Paklitaksel jesli nie byt stosowany w | linii | ||}

! Scenariusz istniejacy przedstawia ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skladowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zalozeniu, Ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
nie wyda decyzji o objeciu refundacja.

% Scenariusz nowy przedstawia ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacja.
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Uwzglednione terapie** Odsetek pacjentow przyjmujacych terapie
Winorelbina [ |
Gemcytabina |
Udziat w badaniach klinicznych [ |

* Badanie ankietowe zostato przeprowadzone || GGG ooV

klinicznych zajmujacych sie leczeniem pacjentek chorych na raka szyjki macicy (afiliacje ekspertow
zebrano w osobnym dokumencie); ** ankietowani wskazali na brak stosowania pemetreksedu.

Przyjeto zatozenie stopniowego rozpoczynania leczenia przez chorych w ciagu roku.

Tab. 14. Struktura scenariusza istniejacego i nowego.

Scenariusz istniejacy (koszyk .Scenariusz nowy (cemiplimab)
terapii)
| rok Il rok I rok Il rok

Liczebnosc populacji, n* I NN N |

* BC (MIN-MAX), wartosci zackraglone.

3.5 Analizowane koszty

W analizie wpltywu na budzet wykorzystano wyniki i zatozenia analizy ekonomicznej (patrz
Analiza ekonomiczna) — wazrost kosztow zwiazany z leczeniem chorych w scenariuszu
istniejacym i nowym oszacowano na podstawie wynikow kosztow dla odpowiednich
schematow w | i Il roku modelu ekonomicznego przy zatozeniu braku dyskontowania (opis
modelu patrz Analiza ekonomiczna). Takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste
koszty ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj.
zmiane stanow zdrowia i wypadanie z leczenia).

Analize przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztow medycznych.?
Bezposrednie koszty medyczne uwzglednione w modelu obejmowaty:

¢ koszty nabycia lekow

e koszty podania lekow,

e koszty kolejnych linii leczenia,
e koszty monitorowania,

e koszty zdarzen niepozadanych.

Wzrost kosztow szacowano przy zatozeniu, ze pacjenci stopniowo (liniowo) wchodza do
programu lekowego w danym roku analizy (co 1 tydzien zgodnie z dtugoscia cyklu w modelu
— dotyczy zarowno chorych wchodzacych do Analizy wptywu na budzet w | roku jak i w I
roku analizy).

3 Konserwatywnie nie uwzgledniono kosztow posrednich.
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Do oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegdlnych stanach modelu
wykorzystano dane nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego
wsrod J] ekspertow klinicznych zajmujacych sie leczeniem chorych na raka szyjki macicy,
zlecenia dotyczace leczenia raka szyjki macicy ztozone do AOTMIT, Zarzadzenia Prezesa NFZ,
Komunikaty Departamentu Gospodarki Lekami (dotyczace sredniego kosztu lekow
onkologicznych oraz sprzedazowe), Statystyki JGP, Informator o Umowach NFZ i
Obwieszczenie MZ oraz dane Wnioskodawcy.

Dawkowanie lekow przyjeto w oparciu o charakterystyki produktow leczniczych (Libtayo
ChPL) i badanie kliniczne EMPOWER-Cervical 1 (Tewari 2022) oraz wytyczne Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego (PTG 2015).

Wszystkie koszty sg podawane w PLN i sq aktualne na maj 2024 r.
Do obliczen przyjeto, ze rok ma 365,25 dni.

W tabelach podano wartosci zaokraglone.

3.5.1 Koszty nabycia lekow

Cemiplimab

Zalecana dawka cemiplimabu to 350 mg co 3 tygodnie (Q3W), podawana we wlewie dozylnym
przez 30 minut. Leczenie mozna kontynuowac do wystapienia progresji choroby lub
nieakceptowalnej toksycznosci (Libtayo ChPL). Koszt na cykl, zgodnie z kosztami leku
podanymi w rozdz. 2, wynosi zatem 19 656,22 PLN w przypadku analizy bez RSS i || | IR
B v przypadku analizy z RSS.

Tab. 15. Koszty nabycia cemiplimabu.*

Analiza Koszt na cykl**, PLN | Zrodio***
z RSS [ Dane Wnioskodawcy
bez RSS 19 656,22 Obwieszczenie MZ

* takie z perspektywy NFZ oraz z perspektywy tacznej NFZ i pacjenta; ** 21-dniowy, koszt za 350 mg
podawanych w cyklu; *** patrz rozdz. 2.

Koszyk terapii

Dawkowanie lekow stosowanych w Polsce, ktore wchodzity w sktad ramienia kontrolnego w
badaniu EMPOWER-Cervical 1 przyjeto w oparciu o publikacje z badania (Tewari 2022). W
przypadku paklitakselu stosowanego z platyng przyjeto stosowanie cisplatyny (poniewaz
dawka karboplatyny nie jest stata) z paklitakselem w dawkach jak w wytycznych Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego (PTG 2015) - zatozenie upraszczajace.
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Tab. 16. Dawkowanie chemioterapii.*

Lek (schemat) Dawka | Jednostka | Diugosc¢ Dni Zrodto
cyklu podania
pemetreksed 500 mg/m? 2 1(1.) EMPOWER-Cervical 1
(Tewari 2022)
gemcytabina 1000 mg/m? 2 2(1.i8.)
topotekan 1 mg/m? 2 5 (1.-5.)
irinotekan 100 mg/m? 42 41, 8., 15,
i22)

winorelbina 30 meg/m? 21 2(1.i8.)
platyna z | paklitaksel | 135 mg/m? 21 1(1.) PTG 2015
paklitakselem

cisplatyna** | 50,00 ma/m? 21 (2
paklitaksel 135 mg/m? 21 1(1.) zatozono jak dla

skojarzenia z platyng

* wszystkie schematy podawane dozylnie; dtugosc leczenia wg krzywej czasu leczenia (ang. time-on-
treatment, ToT) z badania klinicznego EMPOWER-Cervical 1; ** wg PTG 2015 mozliwe jest zastapienie
cisplatyny karboplatyna, ale brak jest danych do ustalenia sredniej dawki karboplatyny; *** przy dawce
paklitakselu 135 mg/m? podawany jest on 24 h a cisplatyna podawana jest kolejnego dnia (zgodnie z
wczesniejsza wersja programu leczenia chorych na zaawansowanego raka szyjki macicy - patrz
zalgcznik b.116 do Obwieszczenia MZ z maja 2021 r.).

Koszty nabycia lekow przyjeto w oparciu o Komunikat dotyczacy sredniego kosztu rozliczenia
wybranych substancji czynnych stosowanych w programach lekowych i chemioterapii za
okres od stycznia 2018 r. do lutego 2024 r. (Komunikaty DGL). W komunikacie tym brak jest
kosztu sredniego dla topotekanu, w zwiazku z czym koszt tego leku przyjeto w oparciu o
Obwieszczenie MZ (refudnowane sa 2 preparaty - jako koszt mg do analizy przyjeta zatem
srednig wazong sprzedaza w 2024 r. wg Raportu refundacyjnego za styczen-luty 2024
(Komunikaty DGL sprzedaz). W zwiazku z mozliwymi niewielkimi wahaniami cen (patrz
Komunikaty DGL) w ramach analizy wrazliwosci koszty te odchylono o +10% (zatozenie
arbitralne) w celu sprawdzenia ich wptywu na wyniki.

* Odchylenie kosztow jednostkowych poszczegolnych chemioterapii wptywa rowniez na koszty
leczenia kolejnych linii.
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Tab. 17. Koszty jednostkowe nabycia lekéw wchodzacych w skiad koszyka terapii.

Lek Koszt za mg - perspektywa NFZ/ | Zrodto

NFZ+pacjenta, PLN
pemetreksed 0,00/0,42 (SA 0,38-0,46) Sredni koszt wg Komunikatow DGL
gemcytabina 0,00/0,05 (SA 0,04-0,05) sredni koszt wg Komunikatow DGL
topotekan 74,41 (SA 66,97-81,85) Obwieszczenie MZ + Komunikaty

DGL sprzedaz (srednia wazona)

irinotekan 0,23 (SA 0,21-0,26) sredni koszt wg Komunikatéw DGL
winorelbina 2,03 (SA 1,83-2,23) sredni koszt wg Komunikatéw DGL
paklitaksel 0,35 (5A 0,32-0,39) Sredni koszt wg Komunikatow DGL
cisplatyna 0,49 (SA 0,44-0,54) sredni koszt wg Komunikatow DGL

3.5.2 Koszty podania lekéw

Wyceny punktowe podania lekow w programie lekowym przypisano w oparciu o Zarzadzenie
nr 7/2024/DGL Prezesa Narodowego Funduszu (dotyczacego rozliczania w ramach
programow lekowych), a pozostatych lekow wchodzacych w sktad koszyka terapii - w oparciu
o0 Zarzadzenie nr 10/2024/DGL Prezesa Narodowego Funduszu (dotyczacego rozliczania
chemioterapii; Zarzadzenia Prezesa NFZ).

Cemiplimab jest podawany we wlewie dozylnym przez 30 minut. Zgodnie z ChPL bedzie
podawany pacjentowi w szpitalu lub przychodni - pod nadzorem lekarza doswiadczonego w
leczeniu nowotworow (Libtayo ChPL). W analizie podstawowej przyjeto srednig z podan w
szpitalu i ambulatorium — hospitalizacja jednodniowa zwiazana z wykonaniem programu i
przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu wg
Zarzadzenia Prezesa NFZ nr 7/2024/DGL (Zarzadzenia Prezesa NFZ).

W przypadku koszyka terapii (leki podawane iv) w przypadku podawania lekow kilka dni pod
rzad przyjeto wycene punktowa hospitalizacji onkologicznej u dorostych (odmienna dla
pierwszych 3 dni i dla kolejnych) a dla pozostatych lekow mozliwos¢ podania w szpitalu
(wycena hospitalizacji jednego dnia zwiazana z podaniem leku z czesci A katalogu lekow)
lub ambulatorium (wycena kompleksowej porady ambulatoryjnej dotyczacej chemioterapii)®
analogicznie jak w przypadku CEM, tj. srednig z tych wycen w analizie podstawowej.

Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz zaktadka ,,Poland” w modelu).

* Poniewaz leki te podawane sa w ciggu 10-90 min zgodnie z odpowiednimi ChPL.
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Tab. 18. Koszty podania lekéw.

Lek Koszt, Komentarz
PLN/
podanie*
CEM - analiza 487,80 srednia arytmetyczna wyceny punktowej przyjecia pacjenta
podstawowa (297,44 x w trybie ambulatoryjnym zwigzany z wykonaniem programu
1,64) oraz hospitalizacji w trybie jednodniowym zwigzanej z

wykonaniem programu wg Zarzadzenia nr 7/2024/DGL
(Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona przez cene punktu

(Umowy NFZ)

paklitaksel + 913,48 wycena punktowa hospitalizacji onkologicznej u dorostych wg
cisplatyna, (557 x Zarzadzenia nr 10/2024/DGL jak dla dni 1.-3. (Zarzadzenia
topotekan 1,64) Prezesa NFZ) przemnozona przez ceng punktu (Umowy NFZ)
(pierwsze 3 dni)
topotekan (dni4.i | 822,16 wycena punktowa hospitalizacji onkologicznej u dorostych wg
5.) (501,32 x Zarzadzenia nr 10/2024/DGL jak dla dni 4. i 5. (Zarzadzenia

1,64) Prezesa NFZ) przemnozona przez cene punktu (Umowy NFZ)
CHT pozostate 576,46 srednia arytmetyczna wyceny punktowej przyjecia pacjenta
terapie - analiza (351,50 x w trybie ambulatoryjnym zwiazany z wykonaniem programu
podstawowa 1,64) oraz hospitalizacji w trybie jednodniowym zwiazanej z

wykonaniem programu wg Zarzadzenia nr 7/2024/DGL
(Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona przez cene punktu
(Umowy NFZ)

Analiza wrazliwosci - podanie w szpitalu

CEM 798,22 wycena punktowa hospitalizacji jednodniowej zwigzanej z
(486,72 x wykonaniem programu wg Zarzadzenia nr 7/2024/DGL
1,64) (Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona przez cene punktu
(Umowy NFZ)
CHT (poza 639,60 wycena punktowa hospitalizacji jednego dnia zwigzana z
paklitakselem = (390,00 x podaniem leku z czesci A katalogu lekow wg Zarzadzenia nr
cisplatyng i 1,64) 10/2024/DGL (Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona przez
topotekanem) cene punktu (Umowy NFZ)
Analiza wrazliwosci - podanie w ambulatorium
CEM 177,38 wycena punktowa przyjecia pacjenta w trybie
(108,16 x ambulatoryjnym zwigzany z wykenaniem programu wg
1,64) Zarzadzenia nr 7/2024/DGL (Zarzadzenia Prezesa NFZ)
przemnozona przez cene punktu (Umowy NFZ)
CHT (poza 513,31 wycena punktowa kompleksowej porady ambulatoryjnej
paklitakselem (313,00 x dotyczacej chemioterapii wg Zarzadzenia nr 10/2024/DGL
cisplatyng i 1,64) (Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona przez cene punktu
topotekanem) (Umowy NFZ)

* tj. za 1 dzien podania.

3.5.3 Koszty kolejnych linii leczenia

Koszt kolejnych linii leczenia naliczany jest jednorazowo w momencie progresji.

Sktad kolejnych linii leczenia po CEM i koszyku terapii w Polsce ustalono w oparciu o badanie
ankietowe (patrz rozdz. 9.1). Badanie ankietowe zostato przeprowadzone || GG
I <0< tow klinicznych zajmujacych sie leczeniem pacjentek
chorych na raka szyjki macicy (afiliacje ekspertow zebrano w osobnym dokumencie).
Ankietowani podali rozne odsetki terapii stosowanych w kolejnych liniach leczenia po CEM i

po koszyku terapii odsetki te ([ I przyjcto w analizie podstawowej (patrz
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tabela ponizej). Jednoczesnie wszyscy ankietowani odpowiedzieli, ze mozna przyjac, ze
odsetki te sg zblizone w obu ramionach, w zwigzku z czym w ramach analizy wrazliwosci
przyjeto taki same odsetki dla obu ramion (srednig z tych dwoch ramion).

W przypadku lekdéw stosowanych w kolejnych liniach leczenia dawkowanie oraz koszty
jednostkowe (nabycia i podania) przyjeto jak dla lekow w koszyku terapii (ramieniu

komparatora, patrz Tab. 16 w rozdz. 3.5.1 oraz rozdz. 3.5.2) a || GG

B <os:zty BSC (najlepsze leczenie wspomagajace, ang. best supportive care) i
lekow podawanych w ramach badan klinicznych pominieto, zaktadajac, ze nie generujg
dodatkowych kosztow dla ptatnika publicznego (w przypadku BSC wizyty w ramach
Podstawowej Opieki Zdrowotnej a ewentualne koszty zakupu lekéw zatozono
konserwatywnie, ze sg pomijalne).

Tab. 19. Struktura kolejnych linii leczenia.*

Lek (schemat) Udziat (badanie ankietowe)** ]
N
CEM Koszyk terapii CEM/ koszyk
terapii - SA™"
topotekan [ | [ | |
gemcytabina [ | B B

platyna

paklitakselem

* dawkowanie i koszty jednostkowe nabycia oraz podania przyjeto jak dla tych samych terapii w
ramieniu komparatora przed progresja; **

I ' - <litaksel/ cisplatyna; " w SA przyjeto srednia z obu ramion, tj.

zatozono taka sama strukture leczenia po progresji (patrz opis nad tabela).

Catkowity koszt kolejnych linii leczenia oszacowano na 13 848,57 PLN w ramieniu CEM oraz
6 979,77 PLN w ramieniu koszyka terapii - patrz tabela ponizej.

W zwiazku z niewielkimi wahaniami cen (patrz Komunikaty DGL) w ramach analizy
wrazliwosci koszty jednostkowe poszczegolnych chemioterapii odchylono o +10% (zatozenie
arbitralne; patrz rozdz. 3.5.1) w celu sprawdzenia ich wptywu na wyniki - dotyczy to zaréwna
komparatora (koszyka terapii) jak i leczenia po progresji (w ramieniu CEM i komparatora).
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Tab. 20. Koszty kolejnych linii leczenia - perspektywa NFZ/ perspektywa faczna NFZ i pacjenta.

Ramie CEM Koszyk terapii

Koszt kolejnych linii leczenia - BC (SA*) 13 848,57/ 13 923,33 | 6 979,77/ 7 063,87

Analiza wrazliwosci

- taka sama struktura kolejnych linii w obu | 10 414,17/ 10 493,60 10 414,17/ 10 493,60
ramionach

- koszty jednostkowe zmniejszone o 10%* 13 689,14/ 13 756,42 6 901,86/ 6 977,55

- koszty jednostkowe zwiekszone o 10%* 14 007,99/ 14 090,23 7 057,68/ 7 150,19
- koszty podania CHT** w szpitalu*** 13 907,14/ 13 981,90 7 045,66/ 7 129,76
- koszty podania CHT** w ambulatorium™** 13 790,00/ 13 864,76 6 913,88/ 6 997,98

* patrz rozdz. 3.5.1; ** poza CHT podawana kilka dni pod rzad; *** patrz rozdz. 3.5.2.

3.5.4 Koszty monitorowania

Wyceny punktowe monitorowania w programie lekowym (tj. dla CEM) przypisano w oparciu
o Zarzadzenie nr 49/2024/DGL Prezesa Narodowego Funduszu (dotyczacego rozliczania w
ramach programow lekowych), a pozostatych lekow wchodzacych w sktad koszyka terapii -
w oparciu o Zarzadzenie nr 10/2024/DGL Prezesa Narodowego Funduszu (dotyczacego
rozliczania chemioterapii; Zarzadzenia Prezesa NFZ).

Dla monitorowania w programie lekowym przyjeto wycene punktowa sSwiadczenia:
,Diagnostyka w programie leczenia chorych na raka szyjki macicy - 2 i kolejny rok terapii”
(poniewaz w przypadku CEM nie beda wykonywane w pierwszym roku dodatkowe badania,
takie jak test ekspresji PD-L1, jak to jest w przypadku obecnie refundowanego w ramach
programu lekowego pembrolizumabu; ponadto w ramach analizy wrazliwosci przyjeto koszt
swiadczenia ,,Diagnostyka w programie leczenia chorych na raka szyjki macicy - 1 rok
terapii”).

W przypadku monitorowania chemioterapii w ramach koszyka terapii przyjeto wycene
punktowg okresowej oceny skutecznosci chemioterapii. Zgodnie z zapisem w Zarzadzeniu
Swiadczenie ,,okresowa ocena skutecznosci chemioterapii” wykonywane jest nie czesciej niz
raz w miesigcu i nie rzadziej niz raz na trzy miesigce. W analizie podstawowej przyjeto jej
wykonywanie raz na 2 miesigce, a w analizie wrazliwosci raz na miesiac i raz na 3 miesiace.

Dla okresu poza leczeniem przed progresja oraz leczenia BSC po progresji przyjeto wycene
punktowa wizyty specjalistycznej 1-go typu (W11) wg Zarzadzenia nr 57/2023/DSOZ -
zatozono arbitralnie 1 wizyte na miesiac.

W przypadku stosowania lekéw w kolejnych liniach leczenia w ramach prowadzonych badan
klinicznych przyjeto brak kosztu monitorowania dla NFZ/NFZ+pacjenta.

Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz zaktadka ,,Poland” w modelu).
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Tab. 21. Jednostkowe koszty monitorowania.

Kategoria Koszt Komentarz Koszt
jednostkowy, tygodniowy,
PLN* PLN
Monitorowanie w ramach 5246,36 PLN/rok Zarzadzenia Prezesa NFZ 100,55 (SA
programu lekowego (CEM) | (3199,00 pkt x (Diagnostyka w programie 123,46)
1,64 PLN/pkt) leczenia chorych na raka szyjki
[SA 6 441,92 macicy - 2 i kolejny rok terapii
PLN/rok (3928,00 | wg Zarzadzenia nr
pkt x 1,64 49/2024/DGL) i Umowy NFZ
PLN/pkt)] (wycena punktu)
Monitorowanie 443,46 PLN Zarzadzenia Prezesa NFZ 50,99 (SA
chemioterapii (przed (270,40 pkt x (okresowa ocena skutecznosci 34,00
progresja i po progresji) 1,64 PLN/pkt) chemioterapii wg Zarzadzenia 101,99)
nr 10/2024/DGL) i Umowy NFZ
(wycena punktu)
Monitorowanie 74,27 PLN (44,00 | Zarzadzenia Prezesa NFZ (W11 - | 17,08
onkologiczne poza pkt x 1,69 wizyta specjalistyczna 1-go
leczeniem (chorzy, ktorzy | PLN/pkt***) typu wg Zarzadzenia nr
przerwali leczenie 57/2023/DS0Z) i Umowy NFZ
interwencja lub (wycena punktu); zatozono raz
komparatorem przed na miesigc
progresja, BSC)
Monitorowanie w ramach 0 ani NFZ, ani pacjent nie 0
prowadzonych badan ponosza kosztow w tym
klinicznych przypadku

* koszty podania sa takie same z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta - koszty
w catosci ponoszone sg przez NFZ; ** zatozono okresowa ocene skutecznosci chemioterapii raz na
miesiac w pierwszym roku a nastepnie raz na 3 mies.; zalozono 1 wizyte W11 w miesigcu; ***
swiadczenia w zakresie onkologii.

W zwiazku z roznym typem terapii wchodzacych w sktad kolejnych linii leczenia oszacowano
sredni koszt monitorowania dla kolejnych linii leczenia z uwzglednieniem udziatu
chemioterapii, BSC i badan klinicznych (patrz rozdz. 3.5.3).

Tab. 22. Koszty monitorowania po progresji.*

‘- Kategoria “ “Po CEM, PLN F Po koszyku terapii, [ Koszt tygodniowy, PLN
PLNU
Koszt monitorowania 32,06 25,06 srednia w oparciu o Tab. 19

| na tydzien (SA 24,411 55,99) | (SA 20,88 i 37,60) Tab. 21

* takie same z perspektywy NFZ oraz z perspektywy tacznej NFZ i pacjenta; okresowa ocena
skutecznosci chemioterapii co 2 mies. w BC (SA co 3 mies. - co 1 mies.; patrz opis nad poprzednia
tabela).

Koszty opieki konca zycia (tj. ostatniego miesiaca zycia) naliczany jest w modelu jako koszt
jednorazowy w momencie zgonu chorego. Oszacowano go analogicznie jak w zleceniu nr
140/2023 dla pembrolizumabu (AOTMIT BIP), tj. z uwzglednieniem domowej opieki
hospicyjnej oraz opieki stacjonarnej w oparciu o sprawozdania Stowarzyszenia Hospicjum
im. Sw. Wawrzynca z 2020 roku (Hospicjum 2020). Dane na temat czestosci i dtugosci tych
swiadczen pochodza ze wspomnianego sprawozdania. Wyceny punktowe tych swiadczen
przypisano w oparciu o Zarzadzenie nr 45/2023/DSOZ (Zarzadzenia Prezesa NFZ). Ceny
punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow o
najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (srednia
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arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz zaktadka ,,Poland” w modelu). W ramach analizy
wrazliwosci pominieto te koszty.

Tab. 23. Koszt opieki korca zycia.

Kategoria Liczba Srednia liczba | Koszt Sredni koszt Udziat
osobodni w | osobodni na | jednostkowy**, | dla jednego Swiadczen,
2020 pacjenta* PLN ' pacjenta, PLN | %*

Domowa 59 567 73 617,64 7 369,50 89%

opieka

hospicyjna ‘_

Opieka 7 455 29 100,95 17 911,48 1%

_ §tacjonarna | | | | |
Sredni koszt opieki konica zycia \ 8 542,10%** (0 w SA)

* na podstawie sprawozdania Stowarzyszenia Hospicjum im. sw. Wawrzynca za rok 2020 (Hospicjum
2020); udziat swiadczen obliczony w oparciu o liczbe osobodni domowej opieki hospicyjnej i opieki
stacjonarnej wg wspomnianego sprawozdania (Hospicjum 2020); ** wycena punktowa (z
uwzglednieniem taryf, wg Zarzadzenia nr 45/2023/DSOZ; (Zarzadzenia Prezesa NFZ) przemnozona
przez cene punktu (Umowy NFZ); *** srednia wazona udziatem Swiadczen; taki sam z perspektywy NFZ
oraz NFZ i pacjenta.

3.5.5 Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych w modelu naliczane sg jako koszt jednorazowy w
pierwszym cyklu.

Do zdarzen niepozadanych stopnia 3 lub 4 uwzglednionych w modelu przypisano srednie
wartosci hospitalizacji z 2022 r. (Statystyki JGP; wazone liczbg hospitalizacji w 2022 r. wg
Statystyk JGP) z uwzglednieniem wspotczynnika inflacji (CPI Zdrowie) - patrz tabela ponizej.

Catkowite koszty zdarzen niepozadanych oszacowane dla kazdego komparatora jako srednia
wazona odsetkow TEAE i ich kosztow jednostkowych. W ramach analizy wrazliwosci
pominieto te koszty.

Tab. 24. Koszty leczenia zdarzen niepozadanych uwzglednionych w analizie.*

Zdarzenie niepozadane* Koszt zdarzenia**, PLN | Zrédto

Niedokrwistosc 9 433,91 Srednia wazona*** z grup S05, S06 i S07,
tj. jak w CUA Keytruda

Zapalenie watroby o | 7 200,40 Srednia wazona*™* z grup G17 i G18 -

podtozu immunologicznym zalozenie

Neutropenia 9 157,12 Srednia wazona*** z grup S05, S06 i S07,

tj. jak w CUA Keytruda

Zmniejszona liczba | 0,00 Nie wiaze sie z  Koniecznoscia
neutrofili hospitalizacji, tj. jak w CUA Keytruda
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Zdarzenie niepozadane* Koszt zdarzenia**, PLN | Zrédto

Koszty catkowite CEM: 2 754,20 PLN (0 w | Powyzsze koszty jednostkowe

SA)/ CHT 4 775,74 PLN (0 | poszczegolnych ZN przemnozone przez
w SA) czestosc ich wystepowania (patrz Analiza
ekonomiczna)

* Uwzgledniono ZN wystepujace z co najmniej 5% czestoscig w ktorymkolwiek ramieniu badania; **
takie z perspektywy NFZ oraz z perspektywy tacznej NFZ i pacjenta; *** Srednia warto$¢ hospitalizacji
(zt) w 2022 (Statystyki JGP) wazona liczba hospitalizacji (w 2022 r. wg Statystyk JGP) przemnozone
przez wspotczynnik inflacji 8,4% (CPI Zdrowie),

3.6

Podsumowanie zatozen i parametrow

Zatozenia, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

przyjeto 2-letni horyzont czasowy;
liczebno$¢ populacji docelowej oszacowano w oparciu o dane || Gz
, dane z pismiennictwa, dane okreslone w analizach
dla leku Avastin i Keytruda oraz zatozenia Wnioskodawcy; strukture leczenia w
ramach scenariusza istniejacego i nowego oszacowano na podstawie stanowiska
ekspertow w dziedzinie onkologii (patrz rozdz. 9.1, 3.1.1, 3.1.2, 3.1.41i 3.4);
zatozono stopniowe (liniowe) wiaczanie chorych do analizy (co tydzien — dotyczy
zarowno chorych wchodzacych do Analizy wptywu na budzet w | roku jak i w |l roku
analizy);
ze wzgledu na brak danych pozwalajacych na precyzyjne oszacowanie przecigtnego
czasu leczenia w programie lekowym oraz dostepnosc kolejnych linii leczenia,
w modelu analizy wptywu na budzet wykorzystano zatozenia i wyniki
(niezdyskontowane) analizy ekonomicznej; parametry skutecznosci i bezpieczenstwa
w modelu pochodza z badania EMPOWER-Cervical 1 (Tewari 2022);
zmiane kosztow zwigzana z rozszerzeniem istniejacego programu lekowego
oszacowano na podstawie wynikow kosztow w | i Il roku modelu optacalnosci
kosztowej — takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty ponoszone
na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj. zmiane
stanow zdrowia i wypadanie z leczenia);
w analizie uwzgledniono: koszty lekow i koszty podania, koszty monitorowania,
koszty opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze zdarzeniami niepozadanymi;
analize przeprowadzono z perspektywy NFZ (oraz z perspektywy NFZ i pacjenta w
ramach analizy wrazliwosci);
do oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegolnych stanach
modelu wykorzystano dane nt. zuzycia zasoboéw wedtug badania ankietowego
przeprowadzonego wérdd | ekspertow klinicznych zajmujacych sie leczeniem chorych
na raka szyjki macicy, zlecenia dotyczace leczenia raka szyjki macicy ztozone do
AOTMIT, Zarzadzenia Prezesa NFZ, Komunikaty Departamentu Gospodarki Lekami
(dotyczace sredniego kosztu lekow onkologicznych oraz sprzedazowe), Statystyki JGP,
Informator o Umowach NFZ i Obwieszczenie MZ oraz dane Wnioskodawcy;
dawkowanie lekow przyjeto w oparciu o charakterystyki produktow leczniczych
(Libtayo ChPL) i badanie kliniczne EMPOWER-Cervical 1 (Tewari 2022) oraz wytyczne
Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego (PTG 2015).
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3.7 Dyskontowanie

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow,
poniewaz ten typ analizy przedstawia przeptyw srodkéw finansowych w czasie (AOTMIT
2016).

3.8 Analiza wrazliwosci

Ze wzgledu na niepewnosc oszacowania populacji docelowej, poza wariantem podstawowym
analizowano wariant maksymalny i minimalny (patrz rozdz. 3.1.2). Ponadto analizowano
warianty analizy wrazliwosci jak w analizie ekonomicznej (z pominigciem wariantow nie
majacych wptywu na analize wptywu na budzet ptatnika, jak alternatywne wartosci
uzytecznosci, dyskontowanie czy horyzont czasowy).

W przeprowadzonych analizach wrazliwosci, poza parametrem zmienionym zgodnie z opisem
w ponizszej tabeli, pozostate parametry byty takie jak w przypadku analizy podstawowej.

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w rozdz. 4.2.4 14.3.4.

Tab. 25. Zestawienie zmiennych testowanych w analizie wrazliwosci.

| Nr | Scenariusz Analiza podstawowa (BC) Analiza wrazliwosci | Opis i
wartosci
w
_ | rozdziale
MIN | Liczebnosc populacji 3.1.4

leczonych
cemiplimabem -
wariant minimalny

MAX | Liczebnos¢ populacji
leczonych
cemiplimabem -
wariant maksymalny

SA 1 | data odciecia danych 5.2 AE

(dotyczy QOS)

[sA2 | rozktad OS

4.5.3.1 AE
| SA3 | rozklad PFS 4.5.3.2 AE
SA 4 | rozktad ToT 4.5.3.3 AE
SAS | koszty nabycia CHT zgodnie z dostepnymi zmniejszenie 0 10% w | 3.5.1
(dotyczy ramienia danymi sprzedazowymi zwigzku z mozliwymi
komparatora oraz niewielkimi
leczenia kolejnych wahaniami cen
| linii) (zatozenie arbitralne)
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Nr | Scenariusz Analiza podstawowa (BC) Analiza wrazliwosci | Opis i
(SA) wartosci
w
rozdziale
SA6 zwiekszenie o 10% w
zwiazku z mozliwymi
niewielkimi
wahaniami cen
(zatozenie arbitralne)
SA 7 | koszty podania - CEM i | srednia arytmetyczna kosztu | podanie w szpitalu 3.5.2
' CHT (poza CHT podania w szpitali i w i :
W8 podawana kilka dni ambulatorium E;dbaurlzt::ium
pod rzad; dotyczy
koszyka terapii oraz
CHT w kolejnych
liniach leczenia)
SA 9 | koszty kolejnych linii | struktura (odsetki) inne w usredniona (taka 3.5.3
leczenia ramieniu CEM i koszyka sama) struktura
terapii (odsetki) w ramieniu
CEM i koszyka terapii
SA | koszty monitorowania | jak dla swiadczenia: jak dla swiadczenia 3.5.4
10 - CEM ,Diagnostyka w programie »Diagnostyka w
leczenia chorych na raka programie leczenia
szyjki macicy - 2 i kolejny chorych na raka
rok terapii” (poniewaz w szyjki macicy - 1 rok
przypadku CEM nie beda terapii”
wykonywane w pierwszym (alternatywna
roku dodatkowe badania jak | wartosc)
w przypadku PEM)
SA koszty monitorowania | co 2 mies. (tj. srednia z 1-3 co 1 mies. (skrajna 3.5.4
1 - CHT (dotyczy tez mies.) wartos¢ podana w
CHT w kolejnych Zarzadzeniu Prezesa
liniach leczenia) NFZ)
SA co 3 mies. (skrajna
12 warto$¢ podana w
Zarzadzeniu Prezesa
NFZ)
SA | koszty opieki uwzglednione pominiete 3.5.4
13 terminalnej
SA | koszty leczenia ZN uwzglednione pominigte 3.5.5
14
SA perspektywa analizy perspektywa ptatnika perspektywa wspolna | 3.2, 3.5.1
15 publicznego (NFZ) (NFZ i pacjenta)

AE - analiza ekonomiczna (osoby dokument); PFS - przezycie bez progresji choroby (ang. progression-
free survival); 0S - przezycie calkowite (ang. overall survival); ToT - czas leczenia (ang. time-on-
treatment).
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3.9 Walidacja modelu

Przed przeprowadzeniem ostatecznej analizy, wykonano walidacje modelu w celu
weryfikacji technicznej poprawnosci. Model zostat przetestowany z uzyciem réznych
ustawien parametrow wejsciowych, zeby sprawdzic, czy kierunki zmian wynikow sa
uzasadnione. Walidacja obejmowata sprawdzenie wynikow dla ekstremalnych (w tym
zerowych) wartosci parametrow wejsciowych. Wyniki weryfikowano pod wzgledem logicznej
SpOjnosci.
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4 Wyniki analizy

W rozdz. 4.1 przedstawiono aktualne roczne wydatki NFZ ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

W kolejnych rozdziatach przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe zwigzane
z wprowadzeniem finansowania ze srodkow publicznych cemiplimabu (CEM) w monoterapii
w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny. Wyniki
przedstawiono z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka (z RSS), jak
i bez jego uwzglednienia (bez RSS).

4.1 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkow NFZ

Zgodnie z § 6. ust. 1 pkt 3 Rozporzadzenia MZ analiza wptywu na budzet powinna zawierac
oszacowania aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje
ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje (Rozporzadzenie MZ).

Whnioskowane jest finansowanie stosowania cemiplimabu w monoterapii w leczeniu dorostych
pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w
trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny.

W ramach szacowania aktualnych rocznych wydatkow NFZ liczebnos¢ docelowej populacji
chorych i strukture leczenia w kolejnych latach analizy przyjeto jak dla scenariusza
istniejgcego (zatozenie).

Aktualne roczne wydatki NFZ odpowiadajg zatem kosztom oszacowanym dla scenariusza
istniejacego — patrz tabela ponizej. Obecnie cemiplimab nie jest refundowany w
analizowanym wskazaniu w Polsce, stad brak jest skladowej wydatkow stanowiacej
refundacje ceny wnioskowanej technologii. Dodatkowo przedstawiono wyniki z perspektywy
NFZ i pacjenta.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku
oszacowano na 7,7 min PLN w | roku i 8,9 min PLN w Il roku analizy (koszty zblizone z
perspektywy NFZ oraz perspektywy tacznej NFZ i pacjenta) — patrz tabela ponizej.

37174



Cemiplimab (Libtayo®) w leczeniu raka szyjki macicy - analiza wplywu na budzet

Tab. 26. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku.*

Kategoria kosztu Perspektywa NFZ Perspektywa NFZ | pacjenta
I rok Il rok | rok Il rok

Koszty nabycia lekéw w ramach 368 123 385 160 374 927 392 366

koszyka terapii

Koszty podania lekéw w ramach 3 077 081 3222 326 3 077 081 3222 326

koszyka terapii

Koszty leczenia zdarzen 1 553 422 1148 847 1553 422 1148 847

niepozadanych

Koszty monitorowania przed 198 244 220 450 198 244 220 450

progresjg**

Koszty monitorowania po 966 997 2 108 427 966 997 2 108 427

progresji***

Koszty nabycia i podania kolejnych 1 526 363 1 800 978 1 544 755 1822 679

linii leczenia

Laczne koszty 7 690 231 8 886 189 7 715 427 8 915 096

* dotyczy 325 chorych w | roku i 241 chorych w |l roku; brak kosztu cemiplimabu; ** w tym koszty
monitorowania na leczeniu i po leczeniu przed progresja; *** w tym koszty opieki konca zycia,

4.2 Analiza z RSS

4.2.1 Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwigzkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem

terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na |

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem
wnioskowanej populacji chorych wyniosa 7,7 min PLN i 8,9 mln PLN odpowiednio w | i Il roku
analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem wnioskowanej

populacji chorych wyniosa || G ocpovwiednio w | i Il roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio || GczczczIEIINIIIING)

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu

w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa || GcKNNNGE
I odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab. 27. Prognozowane obciagzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu || rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia | 368123 | 385 160 I B B
lekow
Koszty podania 3077081 |3 222 326 826 272 1075 782 -2 250 809 | -2 146 543
| lekow
Koszty leczenia 1553422 |1 148 847 895 869 662 548 -657 554 -486 300
zdarzen
niepozadanych
Koszty 198 244 220 450 479 014 655 806 280 769 435 356
monitorowania
przed progresja
Koszty 966 997 2 108 427 797 696 1 802 282 -169 301 -306 145
monitorowania po
| progresji
Koszty nabycia i 1526 363 |1 800978 2 682 940 3221 805 1156 577 | 1420 826
podania kolejnych
linii leczenia
Koszty taczne 7690231 |8886 189 |IIINEN N I BN
Koszty nabycia |0 0 I B N .

cemiplimabu

Ryc. 1. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.
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4.2.2 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwiazkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem

terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na [
B -atizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem
wnioskowanej populacji chorych wyniosg 6,2 mln PLN i 7,1 mln PLN odpowiednio w | i Il roku
analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem wnioskowanej

populacji chorych wyniosa || S ocpoviednio w | i Il roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio [ EGcNcNINGNGNGEGEGEG -

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu

w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa || KGN}
I odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 28. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

| SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Kategoria kosztu || rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok

Koszty nabycia 294499 308 128 I EE N e

lekow

Koszty podania 2 461 665 |2 577 861 661018 860 626 -1 800 647 |-1717 235
lekow

Koszty leczenia 1242738 (919078 716 695 530 038 -526 043 -389 040
zdarzen

niepozadanych

Koszty 158 596 176 360 383 211 524 645 224 615 348 285

monitorowania
przed progresja
Koszty 773 597 1 686 742 638 157 1441 826 -135 440 -244 916
monitorowania po
progresji

Koszty nabycia i 1221091 | 1440783 2 146 352 2577 444 925 262 1136 661
podania kolejnych
linii leczenia

Koszty faczne |6 152 185 |7 108 951 |[HEEEEEN N BN BN
I I NN S

Koszty nabycia 0 0
cemiplimabu
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Ryc. 2. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

4.2.3 Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwiazkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem

terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na |
I nalizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem
wnioskowanej populacji chorych wyniosg 9,2 mln PLN i 10,7 mln PLN odpowiednio w | i i
roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obciazenia budzetowe zwiazane z leczeniem wnioskowanej

populacji chorych wyniosa || | R ocpoviednio w | i 1l roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio | EGcTcNzNzGEGEGEG) .

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu

w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa | GcIEINII
I odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab. 29. Prognozowane obciazenia budzetowe w | i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu || rok _lI rok I rok Il rok | | rok Il rok
Koszty nabycia 441748 | 462 191 B N N
lekow
Koszty podania 3692497 |3 866 791 991 527 1290 939 -2700 971 | -2 575 852
| lekow
Koszty leczenia 1864107 | 1378617 1 075 042 795 057 -789 064 -583 560
zdarzen
niepozadanych
Koszty 237 893 264 541 574 817 786 968 336 923 522 427
monitorowania
przed progresja
Koszty 1160396 |2530113 957 235 2162 738 -203 161 -367 374
monitorowania po
| progresji
Koszty nabycia i 1831636 |2161174 3219529 3 866 166 1 387 892 1704 992
podania kolejnych
linii leczenia
Koszty taczne 9228277 10663 427 | NN N S
Koszty nabycia |0 0 I N S e

cemiplimabu

Ryc. 3. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.
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4.2.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.8.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych
scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu w
docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi.

Najwiekszy wplyw na wyniki miata zmiana liczebnosci chorych (warianty minimalny i
maksymalny analizy). Z pozostatlych scenariuszy usrednienie struktury kolejnych linii
leczenia po CEM i koszyku terapii (SA 9) miato maty wptyw na wyniki (5-10%) a pozostate
scenariusze (w tym przyjecie perspektywy tacznej NFZ i pacjenta) miaty niewielki (1-5%) lub
znikomy (<1%) wptyw na wyniki analizy.

Tab. 30. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza

wrazliwosci. Analiza z uwzglednieniem RSS.

| Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
| BC I - I :
| MIN I -20,0% I -20,0%
MAX ] 20,0% ] 20,0%
| SA 1 [ 0,1% [ -0,3%
| SA2 [ 0,1% [ -0,1%
| SA3 e 3,4% I 4,1%
SA 4 I -0,3% I 0,6%
SAS ] 0,1% ] 0,1%
| SA6 [ -0,1% [ -0,1%
| SA7 ] 2,9% I 2,8%
| SA 8 ] -2,9% ] -2,8%
| SA9 e -9,1% I -8,0%
SA 10 ] 0,7% ] 0,7%
| SA 11 ] -1,0% [ -0,6%
| SA12 I 0,3% I 0,2%
| SA13 [ 1,2% [ 1,7%
| SA 14 [ 4,2% [ 2,2%
| SA15 e -0,1% I -0,1%
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4.3 Analiza bez RSS

4.3.1 Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwigzkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem
terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na [ EGczININININIIIRDDEEEE
B -nalizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obciagzenia budzetowe zwigzane z leczeniem
wnioskowanej populacji chorych wyniosa 7,7 min PLN i 8,9 mln PLN odpowiednio w | i Il roku
analizy.

W scenariuszu nowym taczne obciazenia budzetowe zwigzane z leczeniem wnioskowanej
populacji chorych wyniosa 39,0 mln PLN i 50,8 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio 33,3 mln PLN i 43,3 min PLN).

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 31,3 mln PLN i 41,9 mln
PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 31. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu || rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia 368 123 385 160 33295060 |43 349202 |32926936 |42 964043

lekow

Koszty podania 3077081 |3222326 826 272 1075782 -2 250 809 | -2 146 543
lekow

Koszty leczenia 11553422 | 1148 847 895 869 662 548 -657 554 -486 300
zdarzen

niepozadanych _

Koszty 198 244 220 450 479 014 655 806 280 769 435 356

monitorowania
przed progresja | | | |
Koszty 966 997 2 108 427 797 696 1802 282 -169 301 -306 145

monitorowania po
progresji

Koszty nabycia i 1526363 |1800978 2 682 940 3221 805 1156 577 | 1420826
podania kolejnych

linii leczenia | .. | _ I

Koszty taczne 7 690 231 |8 886 189 |38 976 851 |50 767 426 |31 286 620 | 41 881 237
Koszty nabycia 0 0 33295060 |43 349202 |33295060 |43 349 202
cemiplimabu
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Ryc. 4. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.
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40,0
=
= 31,3
> 300
2
Z 200

10,0

- .

Scenariusz istnisjacy Scenariusz nowy Réznica nowy vs istniejacy

Hirok milrok

4.3.2 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwigzkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem
terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na

B analizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem
wnioskowanej populacji chorych wyniosg 6,2 mln PLN i 7,1 mln PLN odpowiednio w | i Il roku
analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem wnioskowanej
populacji chorych wyniosg 31,2 mln PLN i 40,6 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio 26,6 min PLN i 34,7 mln PLN),

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 25,0 mln PLN i 33,5 mln
PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab. 32. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
Analiza bez uwzglednienia RSS.

wariant minimalny.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu || rok Il rok I rok 1l rok I rok Il rok
Koszty nabycia 294 499 308 128 26 636 048 |34 679 362 |26 341 549 |34 371 234
lekow
Koszty podania 2461665 |2 577 861 661 018 860 626 -1 800 647 | -1717 235
lekow
Koszty leczenia 1242 738 |919 078 716 695 530 038 -526 043 -389 040
zdarzen
niepozadanych
Koszty 158 596 176 360 383 211 524 645 224 615 348 285
monitorowania
przed progresja
Koszty 773 597 1686 742 638 157 1441 826 -135 440 -244 916
monitorowania po
progresji
Koszty nabycia i 1221091 |1440783 2 146 352 2 577 444 925 262 1136 661
podania kolejnych
linii leczenia
Koszty taczne 6 152 185 |7 108 951 |31 181 480 |40 613 940 | 25 029 296 | 33 504 989
Koszty nabycia 0 0 26 636 048 |34 679 362 |26 636 048 |34 679 362
cemiplimabu

Ryc. 5. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant minimalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.
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4.3.3 Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym analizy liczbe dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwiazkach platyny, leczonych cemiplimabem w scenariuszu nowym lub koszykiem

terapii w scenariuszu istniejacym, oszacowano na |
I nalizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem
whioskowanej populacji chorych wyniosg 9,2 mln PLN i 10,7 mln PLN odpowiednio w | i [l
roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem wnioskowanej
populacji chorych wyniosg 46,8 mln PLN i 60,9 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy (w
tym koszt zakupu cemiplimabu wyniesie odpowiednio 40,0 min PLN i 52,0 mln PLN).

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 37,5 mln PLN i 50,3 min
PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 33. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant maksymalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu || rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia 441 748 462 191 39954071 |52019043 |39512 324 |51 556 851

lekow

Koszty podania 3692 497 |3 866 791 991 527 1290 939 -2 700 971 | -2 575 852
lekow

Koszty leczenia 1864 107 |1378617 1075 042 795 057 -789 064 -583 560
zdarzen

niepozadanych _

Koszty 237 893 264 541 574 817 786 968 336 923 522 427

monitorowania
przed progresia . . |
Koszty 1160396 (2530113 957 235 2162738 -203 161 -367 374
monitorowania po
progresji

Koszty nabycia i 1831636 (2161174 3219 529 3 866 166 1387892 |1704992
podania kolejnych

linii leczenia
Koszty taczne 9 228 277 (10663 427 |46 772 221 | 60920911 | 37 543 944 | 50 257 484
Koszty nabycia 0 0 39954071 |52019043 |39954071 |52 019 043

cemiplimabu
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Ryc. 6. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant maksymalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.
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Wirok B Ilrok

4.3.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.8.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejgcego poszczegolnych
scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu w
docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi.

Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana liczebnosci chorych (warianty minimalny i

maksymalny analizy). Pozostate scenariusze (w tym przyjecie perspektywy tacznej NFZ i
pacjenta) miaty niewielki (1-5%) lub znikomy (<1%) wptyw na wyniki analizy.
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Tab. 34. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza
wrazliwosci. Analiza bez uwzglednienia RSS.

Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
BC 31 286 620 - 41 881 237 s
MIN 25 029 296 -20,0% 33 504 989 -20,0%
MAX 37 543 944 20,0% 50 257 484 20,0%
SA 1 31 297 162 0,0% 41 821 850 -0,1%
SA2 31 300 438 0,0% 41863 134 0,0%
SA3 32 310 140 3,3% 43 342 090 3,5%
SA 4 31 228 703 -0,2% 42 070 799 0,5%
SA5 31 309 583 0,1% 41 902 765 0,1%
SA6 31 263 657 0,1% 41859708 | 0,1%
SA7 31739 096 1,4% 42 488 805 1,5%
SA 8 30 834 144 -1,4% 41 273 669 -1,5%
SA9 29 855 423 -4,6% 40 154 744 -4,1%
SA 10 31 395 550 0,3% 42 027 394 0,3%
SA 11 31 123 212 -0,5% 41751849 | 0,3%
SA 12 31 341 089 0,2% 41 924 366 0,1%
SA 13 31 470 878 0,6% 42 242 979 0,9%
SA 14 31944 173 2,1% 42 367 536 1,2%
SA 15 31 275 907 -0,03% 41 869 722 -0,03%
5 Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych

Wprowadzenie finansowania ze srodkow publicznych cemiplimabu w monoterapii w leczeniu
dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja
choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, nie wptynie
negatywnie na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych. Zwiekszy sie dostepnosc
analizowanej interwencji u tych chorych, nie wptywajac jednoczesnie na wydatki publiczne
w sektorach innych niz ochrona zdrowia i na zmiane organizacji udzielania swiadczen
zdrowotnych.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej wymagane bedzie rozszerzenie istniejacego
programu lekowego.

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztow zwigzanych ze stosowaniem
cemiplimabu, ktére dotycza bezposrednio ptatnika publicznego lub pacjenta.
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6 Aspekty etyczne i spoteczne

Whnioskowane jest udostepnienie cemiplimabu w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentek
z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po
chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, spetniajacych kryteria wtaczenia do programu
lekowego.

Nie zidentyfikowano dziedziny zycia spotecznego, ktora mogtaby poniesc straty, ani sytuacji
budzacych dylematy moralne zwigzane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w
analizowanym wskazaniu.

Jak kazde leczenie, rowniez terapia cemiplimabem moze nie byc¢ zaakceptowana przez
poszczegdlnych chorych. Zastosowanie terapii powinno byc¢ poprzedzone szczegotowa
informacja dla pacjenta o potencjalnych korzysciach i ryzyku jej stosowania, w tym
specyficznych dziataniach niepozadanych 1 ostrzezeniach zawartych w Charakterystyce
Produktu Leczniczego (Libtayo ChPL).

Wprowadzenie finansowania cemiplimabu w analizowanym wskazaniu wymaga rozszerzenia
istniejacego programu lekowego (Obwieszczenie MZ).

Nie zidentyfikowano zadnych innych obowigzujacych regulacji prawnych, ktére wymagatyby
korekty.

Poprzez wprowadzenie finansowania cemiplimabu w analizowanym wskazaniu spodziewany
jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentow, wynikajacy ze zwiekszonego dostepu do
nowoczesnej i rekomendowanej przez autorow najnowszych wytycznych klinicznych (patrz
Analiza problemu decyzyjnego) opcji terapeutycznej, stanowigcej odpowiedz na
niezaspokojone dotychczas potrzeby bardzo waskiej grupy pacjentow.

W aneksie przedstawiono zestawienie mozliwego wptywu wprowadzenia refundacji
cemiplimabu na kwestie etyczne i spoteczne wskazane w Wytycznych oceny technologii
medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016; patrz
rozdz. 9.2).
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7 Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia cemiplimabu (CEM) w monoterapii w leczeniu
dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja
choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, spetniajacych kryteria
wtaczenia do programu lekowego.

Rak szyjki macicy jest czwartym najczesciej wystepujacym rodzajem raka wsrod kobiet na
swiecie (Singh 2023, GLOBOCAN 2022).

W 2021 roku w Polsce raportowano 2 160 zachorowan na raka szyjki macicy (wspétczynnik
surowy 11,01) oraz 1361 zgonow z powodu tej choroby (wspotczynnik surowy 6,93) (KRN
raporty).

Chore z rakiem szyjki macicy doswiadczajg ztego ogélnego stanu zdrowia i ograniczen
funkcjonalnych (Shah 2020) oraz trudnych objawow wplywajacych na jakosc ich zycia
(Kim 2015).

Stadia choroby zwiazane z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy sa
postrzegane jako wyniszczajace, skutkujace gorszg jakoscia zycia (Chevalier 2016).

Leczenie zaawansowanego raka szyjki macicy wigze sie z wiekszym wykorzystaniem
zasobow opieki zdrowotnej i kosztami w poréwnaniu z wczesniejszymi stadiami choroby
(Cromwell 2016).

Zgodnie z najnowszymi wytycznymi europejskimi u chorych z choroba nawrotowa/
przerzutowa zalecana jest chemioterapia oparta na platynietbewacyzumab, a w przypadku
stwierdzenia ekspresji PD-L1 - dodanie do chemioterapii pembrolizumabu. Chorym, u ktorych
wystapita progresja po chemioterapii pierwszego rzutu opartej na pochodnych platyny,
nalezy zaproponowac leczenie lekiem antyPD-1, cemiplimabem, niezaleznie od statusu guza
PDL-1, o ile nie otrzymali wczesniej immunoterapii (ESGO/ESTRO/ESP 2023).

Cemiplimab jest przeciwciatem monoklonalnym bedacym w petni ludzka immunoglobuling
klasy G4 (1gG4), wiazacym sie z receptorem programowanej smierci (PD-1) i blokujacym jego
oddziatywanie z ligandami PD-L11 PD-L2 (Libtayo ChPL).

Cemiplimab zostat zarejestrowany w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentek z
nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po
chemioterapii opartej na zwigzkach platyny w oparciu o wyniki badania EMPOWER-Cervical
1 (Libtayo ChPL). W badaniu EMPOWER-Cervical 1 wykazano istotng korzys¢ cemiplimabu w
odniesieniu do przezycia catkowitego i przezycia wolnego od progresji w porownaniu do
koszyka terapii wybranych przez badaczy (Tewari 2022; patrz Analiza kliniczna).

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne i opinie ekspertow klinicznych jako komparator dla
cemiplimabu wybrano koszyk terapii (szczegotowe uzasadnienie wyboru komparatorow
przedstawiono w osobnym dokumencie - patrz Analiza problemu decyzyjnego). Zgodnie z
wynikami badania ankietowego, przeprowadzonego na

B <kspertow klinicznych zajmujacych sie leczeniem pacjentek chorych na raka szyijki
macicy (afiliacje ekspertow zebrano w osobnym dokumencie), koszyk terapii stanowiacy
komparator dla cemiplimabu obejmuje stosowanie topotekanu, irynotekanu, ponownie
platyny z paklitakselem, paklitakselu, winorelbiny, gemcytabiny i udziat w badaniach
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klinicznych. W Polsce stosowane sq zatem zblizone terapie do tych z badania klinicznego
EMPOWER-Cervical 1, stanowigcego zrodto danych klinicznych w modelu, co potwierdzaja
opinie wigkszosci ekspertow klinicznych®.

Zgodnie z wynikami przeprowadzonej Analizy Kklinicznej, stosowanie cemiplimabu w
populacji dorostych chorych z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny zwigzane
jest z istotna statystycznie redukcja ryzyka zgonu o 34% oraz zgonu lub progresji choroby
o 25%. Zblizone wyniki w zakresie przezycia catkowitego obserwowano w subpopulacjach
chorych w zaleznosci od typu histologicznego ani stanu ekspresji PD-L1 (istotna
statystycznie redukcja ryzyka zgonu w zakresie 31-49%). Stosowanie cemiplimabu
zwigzane jest takze z istotnie statystycznie wieksza czestoscig wystapienia ogolnej
odpowiedzi na leczenie i czesciowej odpowiedzi na leczenie oraz z istotng statystycznie
poprawa jakosci zycia chorych. Profil bezpieczenstwa cemiplimabu jest akceptowalny z
istotnie statystycznie mniejsza niz w grupie chemioterapii czestosciga wystapienia
zdarzen niepozadanych stopnia 23 tacznie (Tewari 2022; patrz Analiza kliniczna).

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego, w ktorym brak jest refundacji cemiplimabu w raku szyjki macicy
oraz scenariusza nowego zaktadajacego refundacje cemiplimabu w raku szyjki macicy
w ramach programu lekowego.

W celu oszacowania wielkosci docelowej jako punkt wyjsciowy wykorzystano dane

I i:\ o dane najbardziej wiarygodne. Ponadto uwzgledniono dane z pi$miennictwa
(badanie RWE Leath 2023 oraz RTC dla pembrolizumabu — KEYNOTE-826), dane okreslone w
analizach dla leku Avastin i Keytruda (BIA Avastin BIA Keytruda) oraz zatozenia Wnioskodawcy

zweryfikowane w ramach badania ankietowego przeprowadzonego [ EGNGNGzGNGEG

I - <spcrtow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy
(patrz rozdz. 9.1 - na moment tworzenia analizy BIA brak byto danych od NFZ, stad sposob

szacowania musiat byc inny, oparty na dostepnych na tamten czas, mniej wiarygodnych
danych - z ankiety obecnie wykorzystano jedynie odsetki pacjentek testowanych pod katem
ekspresji PD-L1 i przejmowanie rynku przez CEM w | roku analizy).

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na |

analizy. Wielkosc populacji chorych leczonych cemiplimabem w ramach
programu lekowego oszacowano na
B onalizy w ozwiazku ze stopniowym przejmowaniem docelowego rynku przez
cemiplimab - scenariusz nowy. Dla zaadresowania niepewnosci wynikow analizowano wariant
minimalny i maksymalny analizy (I
Koszty zwigzane ze stosowaniem cemiplimabu szacowano przy zatozeniu, ze pacjenci
stopniowo (liniowo) wchodza do programu lekowego w danym roku analizy (co tydzien w
kazdym roku analizy).

W scenariuszu istniejacym chorzy ci beda stosowali koszyk terapii (chemioterapii) okreslony
w ramach wspomnianego badania ankietowego. Zgodnie z wynikami przeprowadzonego
badania ankietowego w Polsce we wnioskowanym wskazaniu dla cemiplimabu stosowane sq

b w badaniu ankietowym zapytano, czy mozna przyjac, ze struktura koszyka terapii z badania
klinicznego przybliza strukture terapii stosowanych aktualnie w Polsce
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obecnie: topotekan, irynotekan, ponownie platyna z paklitakselem, paklitaksel,
winorelbina, gemcytabina iudziat w badaniach klinicznych. Przyjeto zalozenie,
potwierdzone w badaniu ankietowym, ze cemiplimab bedzie zastepowat te terapie
proporcjonalnie do ich udziatu.

Wzrost kosztow zwiazany z wprowadzeniem cemiplimabu do programu lekowego oszacowano
zatem na podstawie wynikow kosztow w | i Il roku modelu optacalnosci kosztowej (patrz
Analiza ekonomiczna) — takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj. zmiane
stanow zdrowia i wypadanie z leczenia). Parametry skutecznosci i bezpieczenstwa w modelu
pochodza z badania EMPOWER-Cervical 1).

Analize przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztow medycznych.” Do
oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegolnych stanach modelu
wykorzystano dane nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego w
grupie ] ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy, zlecen
dotyczacych leczenia raka szyjki macicy ztozonych do AOTMIT, Zarzadzen Prezesa NFZ,
Komunikatow Departamentu Gospodarki Lekami (dotyczacych sredniego kosztu lekow
onkologicznych oraz sprzedazowych), Statystyk JGP, Informatora o Umowach NFZ i
Obwieszczen MZ oraz danych Wnioskodawcy.

Zgodnie z danymi Wnioskodawcy cena hurtowa brutto preparatu Libtayo® zawierajacego 350
mg cemiplimabu (koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 1 fiolka) wynosi 19 656,22

PLN/opak. bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka oraz | N GczczNGEGzGzG
przypadku uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka.

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

Niniejsza analiza wptywu na budzet wykazata, ze wprowadzenie finansowania cemiplimabu
w leczeniu docelowej populacji chorych jest zwiazane z dodatkowymi wydatkami
budzetowymi niezaleznie od przedstawionego wariantu analizy oraz uwzgledniania lub nie
RSS.

W przypadku analizy z RSS w wariancie podstawowym przewidywane dodatkowe obcigzenia
budzetowe, ktoére poniesie NFZ w zwiazku z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu

w analizowanym wskazaniu wyniosa || GG odpoviednio w | i Il roku
analizy (w wariancie minimalnym [ | S - \ \variancie maksymalnym
I

W przypadku analizy bez RSS w wariancie podstawowym przewidywane dodatkowe
obcigzenia budzetowe, ktore poniesie NFZ w zwigzku z wprowadzeniem finansowania
cemiplimabu w analizowanym wskazaniu wyniosg 31,3 mln PLN i 41,9 mln PLN odpowiednio
w i Il roku analizy (w wariancie minimalnym 25,0 mln PLN i 33,5 mln PLN, a w wariancie
maksymalnym 37,5 mln PLN i 50,3 mln PLN).

7 Konserwatywnie nie uwzgledniono kosztow posrednich.
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W celu okreslenia wrazliwosci wynikow w odniesieniu do niepewnosci gtownych parametrow
oraz perspektywy analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

Poza zmiang liczebnosci chorych (warianty minimalny i maksymalny) pozostate scenariusze

(w tym przyjecie perspektywy tacznej NFZ i pacjenta) miaty niewielki wptyw na wyniki
analizy.
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8 Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania cemiplimabu (CEM) w
monoterapii w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki
macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny,
spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego, w perspektywie 2 kolejnych lat.

Koszty zwigzane ze stosowaniem cemiplimabu szacowano oszacowano na podstawie wynikow
kosztow w | i Il roku modelu optacalnosci kosztowej (patrz Analiza ekonomiczna) — takie
podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj. zmiane stanow zdrowia i wypadanie z
leczenia).

W celu oszacowania wielkosci docelowej jako punkt wyjsciowy wykorzystano dane

B i:\ o dane najbardziej wiarygodne. Ponadto uwzgledniono dane z pismiennictwa
(badanie RWE Leath 2023 oraz RTC dla pembrolizumabu — KEYNOTE-826), dane okreslone w
analizach dla leku Avastin i Keytruda (BIA Avastin BIA Keytruda) oraz zatozenia Wnioskodawcy.
Strukture leczenia w ramach koszyka terapii (tj. scenariusza istniejgcego) ustalono w ramach
badania ankietowego przeprowadzonego
ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu raka szyjki macicy.

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na || GGG
B - :lizy, o wielkosc populacii, w ktorej cemiplimab bedzie stosowany —
na od wprowadzenia do programu
lekowego w zwiazku ze stopniowym przejmowaniem docelowego rynku przez cemiplimab.
Analizowano réwniez wariant minimalny i maksymalny analizy (odpowiednio: | GGz
). :io:0n0, Ze pacjenci stopniowo (liniowo) wchodza do

programu lekowego w danym roku analizy.

Ponizej przedstawiono wyniki
1) analizy z RSS:

« Dla wariantu podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) dodatkowe obciazenia
budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach
programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa | EGczcNIEINGININGEGNG
odpowiednio w | i Il roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu
pomiedzy scenariuszem nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio [ GTGNG

).

e Dla wariantu minimalnego dodatkowe obciazenia budzetowe zwiazane z
wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosa | GGG oco\viednio w 1 I
roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem
nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio ).

¢ Dla wariantu maksymalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosg odpowiednio w | i |l
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roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem
nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio ||| GTcNGGEEEEEE) -

e Poza zmiang liczebnosci chorych (warianty minimalny i maksymalny) najwiekszy
wptyw na wyniki miato usrednienie struktury kolejnych linii leczenia po CEM i koszyku
terapii (zmniejszenie obciazen o ok. 8-9%). Pozostate scenariusze (w tym przyjecie
perspektywy tacznej NFZ i pacjenta) miaty maty (1-5%) lub (<1%) znikomy wptyw na
wyniki analizy.

2) analizy bez RSS:

e Dla wariantu podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) dodatkowe obcigzenia
budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach
programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 31,3 mln PLN i 41,9 min PLN

odpowiednio w | i Il roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu
pomiedzy scenariuszem nowym i istniejgcym wyniesie odpowiednio 33,3 mln PLN i
43,3 mln PLN).

e Dla wariantu minimalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosg 25,0 mln PLN i 33,5 mln PLN odpowiednio w [ i Il
roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem
nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio 26,6 mln PLN i 34,7 mln PLN).

e Dla wariantu maksymalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania cemiplimabu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosg 37,5 mln PLN i 50,3 mln PLN odpowiednio w | i |
roku analizy (w tym roznica w koszcie zakupu cemiplimabu pomiedzy scenariuszem
nowym i istniejacym wyniesie odpowiednio 40,0 mln PLN i 52,0 mln PLN).

o Najwigkszy wptyw na wyniki miata zmiana liczebnosci chorych (warianty minimalny i
maksymalny analizy). Pozostate scenariusze (w tym przyjecie perspektywy tacznej
NFZ i pacjenta) miaty niewielki (1-5%) lub znikomy (<1%) wptyw na wyniki analizy.

Finansowanie cemiplimabu w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwiazkach platyny, jest zwigzane z dodatkowymi obcigzeniami dla budzetu
Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od przedstawionego wariantu analizy.
Wprowadzenie finansowania cemiplimabu nie wymaga utworzenia nowej grupy limitowej a
jedynie rozszerzenia wskazan istniejacego programu lekowego B.159 (Leczenie chorych na
raka szyjki macicy, ICD-10: C53) o nowe wskazanie refundacyjne: cemiplimab w monoterapii
w leczeniu dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny.

Wprowadzenie finansowania ze srodkow publicznych cemiplimabu zapewni dostep do
nowoczesnej terapii, ktora wptynie na wydtuzenie przezycia i poprawe jego jakosci w
populacji dorostych pacjentek z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i
progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwigzkach platyny, w ktorej
obecnie nie jest refundowana zadna nowoczesna opcja lecznicza (chorzy sa leczeni
chemioterapig standardowa). Leczenie cemiplimabem w raku szyjki macicy jest juz
rekomendowane w najnowszych wytycznych europejskich (ESGO/ESTRO/ESP 2023) i
amerykanskich (NCCN 2024), odnoszacych sie do terapii systemowej zaawansowanego raka
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szyjki macicy, co dodatkowo przemawia za jego potwierdzong skutecznoscia. Refundacja
cemiplimabu we wnioskowanym wskazaniu stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas
potrzeby bardzo waskiej grupy pacjentow.
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9 Aneks

9.1 Badanie ankietowe

Szacowanie liczebnosci populacji docelowej
dla cemiplimabu
i struktury drugiej i kolejnych linii leczenia
przetrwatego, nawrotowego lub przerzutowego
raka szyjki macicy

Badanie ankietowe

Szanowni Panstwo,

Celem niniejszego badania ankietowego jest zebranie opinii i doswiadczen ekspertow
klinicznych na temat szacowania liczebnosci populacji docelowej dla cemiplimabu w
leczeniu dorostych chorych na przetrwatego, nawrotowego lub przerzutowego raka szyjki
macicy, z progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, w
Polsce, oraz struktury drugiej i kolejnych linii leczenia przetrwatego, nawrotowego lub
przerzutowego raka szyjki macicy.

Zebrane dane zostana wykorzystane do oceny ekonomicznych skutkow stosowania
cemiplimabu w leczeniu docelowej populacji chorych.

W tym celu prosimy o weryfikacje ponizszych danych - modyfikacje i/lub uzupetnienie
wartosci. Dane do uzupetnienia (tj. dane dla ktorych nie wymieniono przyktadowych
wartosci) zaznaczone zostaty dwoma [Jf wyréznionymi na kolor zé6tty.

Wypetniajac ankiete prosimy miec na uwadze przecietnego/typowego chorego, ktorego
leczenie odbywa sie bez szczegolnych powiktan (tj. prosimy nie kierowac sie wiedzg o
skrajnych przypadkach klinicznych).

Prosimy o niezostawianie pustych miejsc. W przypadku, gdy uwazaja Panstwo, ze ktores z
pol nie dotyczy danej kategorii prosimy o wstawienie wartosci zerowej lub komentarz.

Odpowiedzi prosimy wpisywac w wyznaczone pola.

Panstwa dane osobowe i afiliacje zostang przedstawione w raporcie wytacznie
informacyjnie, jako ekspertow konsultujacych dane w oparciu o wtasne doswiadczenia.
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Imie i nazwisko, tytut naukowy

Nazwa reprezentowanego osrodka

Podpis

1. Oszacowania populacji docelowej

Zatozenie:

Ze wzgledu na zte rokowanie pacjentek z przetrwatym, nawrotowym lub przerzutowym
rakiem szyjki macicy (mediana przezycia catkowitego w grupie leczonej chemioterapia w
badaniu EMPOWER-Cervical 1 wynosita 8,5 miesiecy®’) za punkt wyjscia do oszacowania
populacji docelowej dla cemiplimabu przyjeto liczbe zgonéw z powodu raka szyjki macicy
na podstawie danych KRN.

Przyjeto, ze liczba zgonow moze stanowic przyblizenie potencjalnej liczby chorych
z zaawansowang postacig choroby, ktorzy mogliby kwalifikowac sie do wczesniejszego
leczenia cemiplimabem.

W szacunkach odjeto chorych obecnie leczonych pembrolizumabem w | linii, poniewaz
wskazanie dla CEM dotyczy immunoterapii w |l linii leczenia.

8 Tewari KS, Monk BJ, Vergote I, et al. Survival with Cemiplimab in Recurrent Cervical Cancer. N Engl
J Med. 2022;386(6):544-555. doi:10.1056/NEJMoa2112187.
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Liczba zgonéw z powodu CC ROK | (2025) | ROK li (2026) | Zrodto
(tozsame z liczba pacjentek z rakiem szyjki macicy przerzutowym, przetrwatym Dane KRN (ekstrapolacja)
_lub nawrotowym) | 1408 1387
Kwalifikacja do leczenia | linii (chemioterapia lub pembrolizumab)
stadium I-1VA % pacjentek w stadium I-IVA 91,9% okreslone w analizach dla leku Avastin i
% kwalifikujacych sie do chemioterapii 56,7% Keytrida
Liczba 733 ‘ 723 oszacowanie z powyzszych
stadium IVB % pacjentek w stadium IVB 8,1% okreslone w analizach dla leku Avastin i
% kwalifikujacych sie do chemioterapii 65,0% Keytruda
Liczba 74 73 oszacowanie z powyzszych
taczna liczba chorych kwalifikujacych sie do chemioterapii 808 796 suma powyzszych

Kwalifikacja do leczenia pembrolizumabem (chore wykluczone z dalszych obliczen)*
taczna liczb chorych kwalif. o CHT z ECOG 0-1 75,1% ' ﬁiriitodﬂ; w analizach dla leku Avastin i
% pacjentek z CC z PD-L1 - 81|)__% - | RTC dla pembrolizumabu, KEYNOTE-826
Liczba chorych leczonych PEM [ ] | [ ] oszacowanie Z powyzszych
Kwalifikacja do leczenia chemioterapia
Liczba chorych leczonych CHT oszacowanie z powyzszych
(laczna liczba pomniejszona o chore leczone PEM) - -
% chorych leczonych aktywnie w ramach 2 linii 38,3% Leath 2023 (dane USA)
Liczba chorych kwalifikujgcych sig do leczenia aktywnego - . oszacowanie z powyzszych
% chorych kwalif. sie do leczenia aktywnego z ECOG 0-1 75,1% przyjeto jak wyzej
taczna liczba chorych kwalif. sie do leczenia CEM oszacowanie z powyzszych
I
Liczba chorych realnie leczonych CEM w programie lekowym | | | oszacowanie z powyzszych

CC - rak szyjki macicy (ang. cervical cancer); CHT - chemioterapia; ECOG - skala oceny stopnia sprawnosci (ang.
L1 - Ligand receptora programowanej smierci 1 (ang. Programmed Death Ligand-1); PEM - pembrolizumab, CEM - cemiplimab

* wnioskowane jest stosowanie CEM po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny a nie po PEM.

Eastern Cooperative Oncology Group); PD-
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2. Struktura leczenia w populacji docelowej - stan na dzis$

Prosimy o okreslenie struktury ,koszyka” terapii stosowanych obecnie w leczeniu pacjentek
z nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po
chemioterapii opartej na zwigzkach platyny.

Czy mozna przyjac ze struktura koszyka terapii z badania klinicznego przybliza strukture
terapii (typ i czestos¢) stosowanych aktualnie w Polsce?

dpowiedz
O EIPOWHGEIZS. sscccinstivssssvsiossinseisioss sassessis isisedsdsevesmsoiictciues b eaias bises iR NS oA S AU SRS Ao

Jesli struktura jest inna, prosimy o wskazanie najczestszych aktywnych terapii stosowanych
w Polsce, w 2 linii leczenia po chemioterapii opartej na zwiazkach platyny.

Terapie aktywne stosowane w 2 linii Terapii stosowany SEal nadbw
(tj. po progresji na chemioterapii opartej na w badaniu Polsse
zwiazkach platyny) klinicznym
pemetreksed 37,6%
gemcytabina 40,7%
topotekan 5,5%
irinotekan 6,6%
winorelbina 9,7%
na
na
tacznie 100% 100%

3. Prognoza przejmowania rynku

Prosimy o komentarz, czy mozna upraszczajaco zatozyé, Zze przejmowanie rynku przez
cemiplimab bedzie proporcjonalne wzgledem wszystkich terapii z tabeli powyzej (tj. tabeli
dotyczacej stanu na dzis)?

OAPOWIRAZ: -icsviisssianinissiiiisninais st ioderastvs s sinsteiisitans

Jesli zatozenie o proporcjonalnym przejmowaniu jest niewtasciwe, to prosimy o wskazanie
terapii, ktore beda zastepowane.
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Terapie aktywne stosowane w 2 linii Poziom zastapienia®

pemetreksed

gemcytabina

topotekan

irinotekan

winorelbina

Lacznie 100%

*np. 30% oznacza, ze cemiplimab przejmie 30% chorych, ktdre do tej pory bytyby leczone wskazanym
lekiem.

4. Kolejne linie leczenia - struktura leczenia po progresji

Prosimy o komentarz czy mozna upraszczajaco zatozyc¢, ze po leczeniu CEM oraz po
»koszyku” terapii stosowanych w przypadku braku refundacji CEM, kolejne linie leczenia
beda takie same. Jesli zatozenie jest akceptowalne to prosimy o uzupetnienie jednej
kolumny tabeli (opisanej jako: ,Kolejne linie sa zblizone”).

OBPOWIBTHIZE  ociusiisisisnasmustasmmbis o sovonisnsinsssidaasonso i sasivs st cousitsnsi ssnsasss biHsTUaaos s 4303 AEEH S S HTRIa SRS AR H SRk ki S

Jesli po leczeniu CEM lub ,koszyku” terapii stosowanych w przypadku braku refundacji CEM
spodziewana jest zmiana struktury leczenia kolejnych linii, to prosimy o uzupetnienie dwoch
kolumn (po prawej stronie) w tabeli ponizej.

Prosimy o wskazanie najczestszych terapii.

Kolejne linie sg " G e
sblizone Kolejne linie sg rozne
Terapie po CEM lub po po CEM po ,,koszyku” terapii
»Koszyku” (w przypadku stosowanych w
jego przypadku braku
refundacji) refundacji CEM*
Brak aktywnego leczenia B B B
(BSC*), %
([ ([ [
[ ] [ ] ||
[ [ o
[] [] [

*najlepsza terapia wspomagajaca.
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Dziekujemy za udziat w ankiecie!

9.2 Aspekty etyczne
CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE
TECHNOLOGIE (WPLYWY ZEWNETRZNE)?
Czy i ktore grupy pacjentow moga byc faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?
Dostep do technologii lekowe]j bedzie ograniczony do dorostych pacjentek z nawrotowym
lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po

chemioterapii opartej na zwiazkach platyny, spetniajacych kryteria wtaczenia do
programu lekowego.

Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach?
Tak - w ramach populacji docelowej.
Czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy osob, czy korzys¢ mata, ale powszechna?

Dostep do technologii lekowej ograniczony bedzie do dorostych pacjentek z nawrotowym
lub przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po
chemioterapii opartej na zwigzkach platyny, spetniajacych kryteria wtaczenia do
programu lekowego. Spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb.

Czy technologia jest odpowiedzia na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie
uposledzonych?

Technologia nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych.
Czy technologia stanowi odpowiedz dla osob o najwigkszych potrzebach zdrowotnych, dla ktorych
nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia?

Proponowana technologia jest skierowana do dorostych pacjentek z nawrotowym lub
przerzutowym rakiem szyjki macicy i progresja choroby w trakcie lub po chemioterapii
opartej na zwiazkach platyny, spetniajacych kryteria wilaczenia do programu lekowego. W
analizowanym wskazaniu refundowane sg obecnie inne opcje terapeutyczne.

CZY POZYTYWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECZNE?
Czy moze wptywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej?

Spodziewany jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentow przez utatwiony dostep (ze
wzgledow finansowych) do nowoczesnej, skutecznej i rekomendowanej przez autorow
najnowszych wytycznych klinicznych opcji terapeutycznej.

Czy moze grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegolnych chorych?
Mato prawdopodobne. Analizowana terapia, podobnie jak kazda technologia medyczna,
moze byc nieakceptowana przez poszczegolnych chorych.

Czy moze powodowac lub zmieniac¢ stygmatyzacje?
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Nie.
Czy moze wywotywac lek?
Mato prawdopodobne.
Czy moze powodowac dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.
Czy moze stwarzac problemy dotyczace ptci lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowiazujacymi regulacjami prawnymi?

Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.
Czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?
Wprowadzenie finansowania cemiplimabu w analizowanym wskazaniu wymaga

rozszerzenia istniejacego programu lekowego. Nie zidentyfikowano innych regulacji
prawnych wymagajacych zmian.

Czy oddziatuje na prawa czlowieka lub pacjenta?
Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach

pacjenta i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,pacjent ma prawo do swiadczer zdrowotnych
odpowiadajqcych wymaganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGII NAKLADA SZCZEGOLNE WYMOGI?
Czy jest koniecznosc szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu
pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
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9.3

Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami MZ

Tab. 35. Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami Ministra Zdrowia (Rozporzadzenie MZ).

Nr | Analiza wplywu na budzet ‘ Rozdziat ‘ Komentarz

1 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:
obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych 3.1.1 Tak
wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana,
docelowej, wskazanej we wniosku, 3.1.2 Tak
w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie 3.1.3 Tak
stosowana?

2 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci 3.1.4 Tak
populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, wydania decyzji o objeciu
refundacja?

3 | Czy zawiera oszacowanie aktualnych rocznych 4.1 Tak: brak
wydatkow srodkéw publicznych, ponoszonych na refundacji
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wnioskowanej
wniosku, z wyszczegoélnieniem sktadowej technologii
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje?

4 | Czy zawiera ilosciowg prognoze rocznych wydatkow 4.2.1,4.2.2, Tak: scenariusz
srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na 4.2.3,4.3.1, istniejacy
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we | 4.3.2, 4.3.3 w kolejnych
wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej latach
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja?

5 | Czy zawiera ilosciowq prognoze rocznych 4.2.1, 4.2.2, Tak: scenariusz
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania 4.2.3,4.3.1, nowy w kolejnych
swiadczen ze srodkow publicznych, jakie beda 4.3.2,4.3.3 latach
ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja?

6 | Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkow 4.2.1,4.2.2, Tak: roznica
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na 4.2.3,4.3.1, kosztow pomiedzy
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we | 4.3.2, 4.3.3 scenariuszami
wniosku, stanowiagcych roéznice pomiedzy prognozami, nowym i
o ktorych mowa w pkt. 24 i 25, z wyszczegolnieniem istniejacym
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii?

7 | Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant 4.2.2, 4.2.3, Tak
oszacowania, o ktorym mowa w pkt. 6? 4.3.2,4.3.3

8 | Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci, na 3.1.5, 3.4, 3.5 | Tak
podstawie ktorych dokonano oszacowan, o ktorych (podrozdziaty),
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktorych mowa 3.8
w pkt 41 57

9 | Czy zawiera wyszczegolnienie zatozen, na podstawie 3.1 Tak
ktorych dokonano oszacowan, o ktorych mowa w pkt 1- | (podrozdziaty),

3, 6 7 oraz prognoz, o ktorych mowa w pkt 4i 5, 3.2, 3.3, 3.4,
w szczegolnosci zatozen dotyczacych kwalifikacji 3.5
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Nr

' Analiza wptywu na budzet

Rozdziat

Komentarz

whnioskowanej technologii do grupy limitowej
i wyznaczenia podstawy limitu?

(podrozdziaty),
3.6, 3.7, 3.8

10

Czy zawiera dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtorzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktorych
uzyskano oszacowania oraz prognozy?

dotaczony

1

Czy oszacowania i prognozy dokonywane sa w
horyzoncie czasowym wiasciwym dla analizy wptywu
na budzet (nie krotszy niz 2 lata)?

3.3

Tak

12

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie
oszacowan rocznej liczebnosci populacji?

31,4

Tak

13

Czy jezeli nie jest mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan rocznej liczebnosci populacji
analiza zawiera dodatkowy wariant, w ktorym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne dane?

,4.2.2,
4,3.2,

31
4,2.3,
4.3.3

tak

14

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuj

3 instrumenty dzi

elenia ryzyka, to

czy oszacowania i prognozy (pkt. 21-27), zostaty przedstawione w nastepujacych wariantach:

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka,

4.2

Tak

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka?

4.3

Tak

15

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja
obejmuja utworzenie nowej, odrebnej grupy
limitowej, analiza zawiera wskazanie

dowoddw spetnienia wymagan ustawowych?

Nie dotyczy

16

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja
obejmuja kwalifikacje do wspolnej, istniejacej grupy
limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera
wskazanie dowodow spetnienia wymagan ustawowych?

Tak

Ogolne adnotacje

17

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych i racjonalizacyjna zawieraja:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych Pismiennictwo | Tak
publikacji, z zachowaniem stopnia szczegotowosci,

umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej

wykorzystanej publikaciji,

wskazanie innych zrodel informacji zawartych w Pismiennictwo | Tak

analizach, w szczegolnosci aktow prawnych
oraz danych osobowych autorow niepublikowanych
badan, analiz, ekspertyz i opinii?
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