Lokelma® (sodu cyrkonu cyklokrzemian)
w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu
przewlektej choroby nerek

Analiza wptywu na budzet

Warszawa, 2024

healthquest.pl



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

Autorzy

Dane kontaktowe
HealthQuest Sp. z o.0.
ul. Mickiewicza 63
01-625 Warszawa
tel./fax +48 22 468 05 34
kontakt@healthquest.pl
http://www.healthquest.pl

Konflikt intereséow
Opracowanie wykonane na zlecenie i finansowane przez AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.

Zamawiajacy
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.
UL. Postepu 14,
02-676 Warszawa
tel. +48 22 2457300
fax. +48 22 4853007
www.astrazeneca.pl

1/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

Spis tresci

Spis tresci....... e e OO R R ] T EIE ORI COC R R AR OO R 2
WYKAZ SKTOTOW T AT ONMIITIOW oiiiiiiirrienereseresesseeensessnsssssesssnsesssnsrssassnsessnsssnsesasssesnsns 4
Streszezenie  urnainnaunninniia i s s S S R e A R S s e 5
Stowa kluczowe......... T P RTTT it T AR S ST TR e .12
T  Calanalizy oo didsiiiiissss st sdiaisssnisn s sas sesviiniisisarsseiiiese 13
2 Uzasadnienie grupy lmitowWej i CeNY ..c.civiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiesenceansasssssassessnsas 15
L e e O O O K K R B K K e O R o A A R 20
£ 30 T oY | = Y =11 1= DT 20
3.2 POPLILACTA s v aovsmomn vmon smw i aivnion sibons comanenos o s o S8 b 490 s ve wia s ciswsnens o &l
3.2.1 Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc

A L D S e e e e e e e e e e e e e e e e Y.
3.2.2 Populacja docelowa Wskazana We WNTIOSKU «..ccereiiiriieiiiieessnieraiseersesnseesasisssnnsenasanssansss 22
3.2.3 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stOSOWaNa ...oveverevireneneenerensrinens 25
3.2.4 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja .. .cooveoieeiiiiiiiii i 25
3.2.5 Podsumowanie 0SZACOWAN POPULBCTT . .« tuennineea e iieetasen et e as e eaabeasianaasnanansaneanaaness 26

R B iy S e 27
3.4 O O T 70 S A e — 28
3.5 SCENATIUSZE POTOWMYWATIE +unerassnrtnneanaserrarsanssssnmssonsesssssenanssossssssssssnsrsoaresssrsns 28
3.6 AN ZOWEME KOSTIW s vsissmnn s sin s o oo 5506 s ioimca a8 6315080815408 5 sl 60 8 o 606 68 ww a6 0 800 w6 0 e 29
3.6.1  DaWKoWaNTE LEBKOW ... .vneiie ettt et et e et e e e e n et nenaan s 29

6.2 KOSZEY ZAKUPLNBKOW siaivownnimiinssnssmsssss s ivsn sasisess 6o oo s s o s s arss s 455 an 65 e vass savas s i v 32

3.7  Podsumowanie ZatoZemn i PATAMELIOW ... u.ueirieeuisneinsssneesmaissesssissssesassesnsessseansrns 33
3.8 D SO OMBINIE .« cvcria i m s 215 20w 38 o0 500 S R S R 0 0TS R R W SRS 34
3.9 GANAHZAWIRZHWOSET « i s v i s e s e e S 6 6 Ve i s e e 34
30 “Walidagja Mol o s s s S L R e e e B B 36
3.11  Szacowanie aktualnych rocznych wydatkOw NFZ .......cceeeeierioienaeinsrseronsessesnnsennsnns 36

4  Wyniki analizy - perspektywa NFZ ... o.oiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiie e i i ie s sesataesananna 38
4.1 Waran EpoaStaAWEWY - st dvva il e i i e b s SO S e o S e b A e 38
4.2 Wariaht minimalny.carmmvaammnansiimsadiiiarssniisaaren sl s g
4.3 Wariant makSYMIAlnY s seivii i T s T e e e SR e TR 39
4.4 ANALZA WIAZUWOSCT +.uveentiisieteee et er et e et tas e e e e e e e ern e na s ennannnrneas 40

5 Wyniki analizy - perspektywa wspolna....c.oceiveeiieiiiiiiesiiiiiiienisiarieinisrssssensnsnsiasens 4
5.1 Wariant podstawoWY. v s s e e e e SRS 41
5.2 = T T 1) o[ g F= L PP 42
5.3 Wariant MaksymMalny ....voiieiieiniieiiiniiiii et eeia s srrsssasssenseonssnsisssssnssnsas 42
5.4 ANALZA WEAZUWOSET tvvirreeniitieeetteiaitee et ese e it vt n e et e e eanseasaaaeeseanaenneens 43

6 Wplyw na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych ............. rermrenenrann ererrrarann 44

2/64



Lokelma™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek

7 Aspekty etyczne i SPOtECZNe ..vvvuvisrvarirnriarinisnnrirrsressanrerrsnnssasrarssnsrsnrsasssnaisnsense 49

8: Ograniczenial dysKusia . civamininssninmsisisnss s s i rassins snai i v s sev e il e s e 46
9 Podsumowanie i WNIoSKi KOMCOWE ....ciiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiisiiiiciiisisnitsiaiinisssassassnss 50
T ARERE e rrnnnssmermmemrne s s s s s S s S8 i N i N e S R NS 5 7 e SR AR S e R 54

10T ASDOKEY BEVEZINE . icaisa s omimn aioiss sisin s nin 60 5700 0 605/050 10 515.506:0180010 5056051600 o 16,510 o o016, oo 0 o 60018 i 54

10.2  Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganmiami MZ ........ocoiivnririenioiiitanneneeaaeieaerneeneaneeanns 56
B o e o e e g e 58
(33101 E o 60

3/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

Wykaz skrotow i akronimow

AOTMIT
BC
ChPL
HTA
MAX
MIN

MZ

NFZ
PAT
PICO

RCT
SA
SZC

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

wariant podstawowy (ang. base case)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)
wariant maksymalny

wariant minimalny

Minister Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

patiromer

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

randomizowane badanie kliniczne (ang. randomised clinical trial)
analiza wrazliwosci (ang. sensitivity analysis)
sodu cyrkonu cyklokrzemian (ang. sodium zirconium cyclosilicate)

4/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

Streszczenie

Cel analizy

Celem analizy jest oszacowanie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (Narodowy
Fundusz Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkow
publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu (Lokelma® 5 g, 30 szasz., SZC) w leczeniu
hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek (PChN, ang. chronic kidney disease,
CKD) w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych inhibitory uktadu renina-angiotensyna-
aldosteron (RAASi, ang. renin-angiotensin-aldosterone system inhibitors).

Whnioskowana do objecia refundacjg populacja jest tozsama ze wskazaniem refundacyjnym
dla patiromeru (produkt leczniczy Veltassa, Obwieszczenie MZ) i tym samym wezZsza niz
populacja objeta wskazaniem rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego
(Lokelma ChPL). Zawezenie populacji wzgledem wskazania rejestracyjnego uzasadnione jest
opinig ekspertow klinicznych ankietowanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT; AWA Veltassa 2023), zdaniem ktorych hiperkaliemia stanowi problem
u pacjentow w zaawansowanych stadiach PChN.

Hiperkaliemia rzadko wystepuje przy wspotczynniku przesaczania ktebuszkowego (GFR)
przekraczajacym 60 ml/min/1,73 m? (stadium 1-2), a czestos¢ jej wystepowania zwigksza sie
przy nizszych wartosciach GFR (Clase 2020, Kovesdy 2018). Ponadto, analiza wynikow
klinicznych u pacjentow z przewlekta choroba nerek i hiperkaliemia wtaczonych do
retrospektywnego, obserwacyjnego badania przeprowadzonego w Wielkiej Brytanii przy
uzyciu bazy danych CPRD-HES, wykazata wzrost czestosci zgonow wraz ze spadkiem
wspotczynnika eGFR (Furuland 2018).

Stosowanie inhibitorow RAAS moze prowadzic¢ do hiperkaliemii wymagajacej zmniejszenia
dawki RAASi lub zaprzestania ich stosowania, co z kolei wigze sie z ponad dwukrotnie
wieksza Smiertelnoscia (Epstein 2015). Dane literaturowe wskazujg na istotng potrzebe
skutecznych metod leczenia hiperkaliemii, ktore nie utrudniaja stosowania ratujacych
zycie inhibitorow RAAS zalecanych przez wytyczne praktyki klinicznej (Fudim 2018, Evans
2019, Rosano 2018).

W zwiazku z powyzszym, pacjenci z przewlekia choroba nerek w wyzszych stadiach (3b-
5), ktorzy stosuja inhibitory RAAS, stanowig populacje, ktora odniesie najwigksze
korzysci z leczenia SZC.

Nowe doustne leki wiazace potas, w tym sodu cyrkonu cyklokrzemian, zalecane
w wytycznych praktyki klinicznej (KDIGO 2024, UKKA 2023, NNUH 2023, ESC 2021), w sposob
istotny wyrozniaja sie na tle terapii starej generacji, w szczegolnosci pod wzgledem
bezpieczenstwa stosowania. Najnowsze polskie dane sprzedazowe terapii obnizajacych
poziom potasu (niewielka sprzedaz preparatow zawierajacych polistyrenosulfonian sodu lub
wapnia w porownaniu do szacowanej liczby pacjentow z hiperkaliemia w Polsce oraz wzrost
sprzedanych opakowan refundowanego preparatu Veltassa w ostatnich miesigcach, tj. od
kwietnia do lipca 2024) wskazuja, ze istnieje duza potrzeba skutecznych i bezpiecznych
terapii usuwajacych potas z organizmu.

Biorac pod uwage wytyczne praktyki klinicznej, wskazania rejestracyjne oraz refundacyjne,
jako komparator dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wybrano
patiromer.
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Strategia analityczna

W zakresie oszacowania populacji docelowej wykorzystano podejscie analityczne, ktore jest
identyczne z podejsciem wykorzystanym i pozytywnie zweryfikowanym przez AOTMIT
w analizie dla patiromeru w analogicznym wskazaniu, tj. hiperkaliemia w przebiegu
przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujgcych RAASi (AWA
Veltassa 2023). Zatozenia dotyczace dawkowania obu lekow przyjeto na podstawie badan
klinicznych zgodnie z opinig analitykow AOTMIT w analizie weryfikacyjnej dla patiromeru
(AWA Veltassa 2023).

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz perspektywy wspolnej ptatnika publicznego oraz pacjenta. W analizie
przyjeto roczny horyzont czasowy. Przyjeto, ze przecietny rok trwa 365,25 dni (30,44 dni
W miesigcu).

Wyniki przedstawiono w postaci catkowitych wydatkow zwigzanych z brakiem finansowania
sodu cyrkonu cyklokrzemianu w populacjo docelowej, co zwigzane jest ze stosowaniem
przez chorych dotychczas dostepnej terapii (patiromeru) - scenariusz istniejacy.
W scenariuszu nowym przedstawiono oczekiwane wydatki zwiazane z wprowadzeniem
finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanej populacji chorych, co zwigzane
jest ze stosowaniem przez chorych zaréwno sodu cyrkonu cyklokrzemianu, jak

i patiromeru.
Struktura i parametry analizy

W celu oszacowania populacji docelowej dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu we
wnioskowanym wskazaniu wykorzystano dane dotyczace liczby pacjentow z przewlekig
chorobg nerek na podstawie Map potrzeb zdrowotnych (MPZ 2020). W dalszych
oszacowaniach populacji wykorzystano dane literaturowe (Hill 2016, GBD 2020, Vega 219)
dotyczace czestosci wystepowania poszczegolnych stadiow przewlektej choroby nerek
w populacji ogolnej, czestosci wystepowania hiperkaliemii u pacjentow z przewlektg
choroba nerek w poszczegolnych stadiach oraz odsetka pacjentow z przewlekta chorobg
nerek stosujacych inhibitory RAAS. Sposob oszacowania populacji docelowej dla SZC jest
spojny z oszacowaniami populacji docelowej przedstawionymi w analizie weryfikacyjnej dla
patiromeru (AWA Veltassa 2023). W analizie podstawowej roczng liczebnos¢ populacji
docelowej wskazanej we wniosku oszacowano na 17 246 w | i Il roku analizy.

Populacje, w ktorej analizowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg analizowanej interwencji
oszacowano z uwzglednieniem prognozowanego rozpowszechnienia wnioskowanej
technologii oraz udziatu w rynku SZC w kolejnych latach finansowania (na podstawie wiedzy
rynkowej Podmiotu Odpowiedzialnego). W analizie uwzgledniono stopniowe wtaczanie
chorych do leczenia.

Nalezy podkreslic, ze wnioskowana do objecia refundacja populacja jest spojna z populacja
docelowa dla ocenianego wczesniej przez AOTMIT patiromeru (AWA Veltassa 2023), aktualnie
finansowanego ze srodkow publicznych w Polsce (Obwieszczenie MZ). Niepewnosci dotyczace
oszacowania rzeczywistej populacji, w ktorej stosowana bedzie analizowana interwencja,
s analogiczne do tych przedstawionych w analizie weryfikacyjnej dla patiromeru (AWA
Veltassa 2023). W zwiazku z tym, w analizie uwzgledniono réwniez alternatywne
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oszacowanie populacji na podstawie szacunkow eksperta klinicznego ankietowanego przez
AOTMIT.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem kosztow zakupu lekow. Ze
wzgledu na brak dowodow pochodzacych z badan klinicznych (patrz: Analiza kliniczna)
wskazujacych na przewage w zakresie skutecznosci i bezpieczenstwa sodu cyrkenu
cyklokrzemianu w porownaniu do patiromeru przyjeto, ze pozostate koszty zwiazane
z rozpoznaniem i monitorowaniem choroby, leczeniem powiktan, stosowaniem innych lekow
i leczeniem dziatan niepozadanych nie roznicuja analizowanych scenariuszy i pominieto je
w analizie.

Zgodnie z uwagami analitykow AOTMIT w analizie weryfikacyjnej dla patiromeru (AWA

Veltassa 2023) dawkowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru w analizie
podstawowej przyjeto na podstawie odpowiednich badan klinicznych, tj. dla SZC: |

Zatozenie o braku
réznic w skutecznosci i bezpieczenstwie oparte jest na badaniach klinicznych, | EGcNGN

Whnioskowane warunki objecia refundacjg sodu cyrkonu cyklokrzemianu obejmuja wlaczenie
produktu Lokelma® (5 g, 30 sasz.) do istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki stosowane
w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii - patiromer, w ramach ktorej finansowany jest
patiromer w populacji tozsamej z wnioskowang. Analizowane interwencje majg podobne
dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania - zmniejszajq stezenie potasu
W surowicy poprzez wigzanie potasu w przewodzie pokarmowym i wydalanie go z katem.
W zwiazku z tym, spetnione sg kryteria kwalifikacji do tej samej grupy limitowej.
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podstawie aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia (Obwieszczenie MZ), przy czym w

o porownywalnej skutecznosci i bezpieczenstwie sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru
(patrz: Analiza kliniczna), przy przyjeciu dawkowania obu lekow (tabela ponizej) ||}

w ramach analizy minimalizacji kosztow wykazano,
ze stosowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu zwiazane jest z || kosztami
zakupu lekow niz stosowanie patiromeru (w przeliczeniu na 1 pacjenta), zarowno
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z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), jak
i perspektywy wspolnej, tj. NFZ i pacjenta.

Tab. 2, Dawkowanie w analizach dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru

Dawka przyjeta w analizie —

Lokelma Veltassa

—

Wvyniki z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ)

Dla wariantu podstawowego scenariusza istniejacego (odpowiednio _
pacjentolat w kolejnych latach), catkowite koszty dla budzetu NFZ wynikajace
z finansowania aktualnej praktyki klinicznej (finansowanie patiromeru i brak

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa [ EGTGTcGcCGNG

odpowiednio w | i Il roku refundacji.

Dla wariantu podstawowego scenariusza nowego catkowite koszty dla budzetu NFZ
wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu (rownolegle
z utrzymaniem finansowania patiromeru) w analizowanym wskazaniu wyniosa ||| |l

I ocpoviednio w | i Il roku refundacii.

o Wobec powyzszego |GG \nikajace z wprowadzenia
finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu wyniosa [ GGG
I odpowiednio w I i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku

I o-tiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Dla wariantu minimalnego (odpowiednio - pacjentolat w kolejnych latach),
wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa || KGTcNGGEEEEE

odpowiednio w | i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku || G

I patiromeru.

Dla wariantu maksymalnego (odpowiednio || Nl oacientolat w kolejnych

latach), | GG /nikajace z wprowadzenia finansowania sodu

cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa | NGcNIENINI5
Il odpowiednio w | i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku |

patiromeru.

Tym samym wnioskowanie jest spdjne, tj. w kazdym wariancie wskazuje na

wygenerowanie || GGG da= budietu NFZ wskutek objecia

refundacja produktu Lokelma®.

Wyniki z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta

Przyjecie perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta [N
I
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Whnioski

Podsumowujac, wprowadzenie finasowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanej
populacji chorych, tj. w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek
w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych RAASi, zwiazane jest z || EGTGTGTGTGEGEGENG
I \arodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od wariantu analizy. || GzG
B . caici populacji chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem, oszacowanej w ramach niniejszej analizy, wynikaja z generowanych dla
ptatnika (NFZ) | INEEEE v ciagu roku w wyniku
zastapienia terapii preparatem Veltassa terapia produktem Lokelma || NEGTGTNGEG
I o \ykazano
w ramach Analizy ekonomicznej. [N
e

Nowe doustne leki wigzace potas, w tym sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®), zostaty
uwzglednione w najnowszych wytycznych dotyczacych leczenia hiperkaliemii (KDIGO
2024, UKKA 2023, NNUH 2023, ESC 2021 oraz wytyczne NICE 2021 na podstawie
rekomendacji refundacyjnych) jako opcje terapeutyczne usuwajace potas z organizmu.
Wytyczne praktyki klinicznej podkreslaja, ze nowe leki doustne sa stosunkowo bezpieczne
(KDIGO 2024), dzieki czemu moga byc stosowane dtugotrwale (KDIGO 2024, UKKA 2023)
w porownaniu do terapii starej generacji, ktore sa opcja krotkoterminowa (UKKA 2023).
Istotng kwestia stosowania nowych lekow doustnych jest utatwienie podstawowego
stosowania RAASiI/MRA, tj. brak koniecznosci zmiany dawkowania lekow ratujacych zycie
u pacjentow nefrologicznych i kardiologicznych (KDIGO 2024, UKKA 2023, AHA/ACC/HFSA
2022, ESH 2023, Burton 2022).

Wprowadzenie finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w populacji tozsamej do
populacji, w ktorej aktualnie refundowany jest patiromer, da lekarzowi mozliwos¢ wyboru
terapii dostosowanej do stanu klinicznego chorego (m. in. innych lekow) lub odpowiadajacej
preferencjom pacjenta,

]
I rzypadku sodu cyrkonu cyklokrzemianu

w porownaniu do patiromeru w celu uzyskaniu porownywalnych efektow dziatania.

Sodu cyrkonu cyklokrzemian jest pozbawionym smaku, niewchtanialnym, niepolimerowym
zwigzkiem o wysokiej selektywnosci, nawet w obecnosci innych kationow, takich jak jony
wapniowe i magnezowe (dla porownania patiromer wigze rowniez magnez i fosforany -
poprzez uwalniany wapn, a terapie starej generacji wapn i magnez). Sodu cyrkonu
cyklokrzemian wykazuje 9 razy wieksza zdolnos¢ do wigzania K' i >125 razy wieksza
selektywnos¢ wobec jonow K' niz polistyrenosulfonian sodu (Stavros 2014). Istotny jest
rowniez szybki czas dziatania sodu cyrkonu cyklokrzemianu - redukcje poziomu potasu
obserwuje sie juz w ciggu 1 godziny (w porownaniu do 4-7 godzin w przypadku patiromeru),

a normokaliemia uzyskiwana jest w ciagu 24-48 h. || KKK

W przeciwienstwie do patiromeru, ktorego podanie nalezy oddzieli¢ od innych produktéw
leczniczych o 3 godziny, produkt leczniczy Lokelma ma ograniczony wplyw na dziatanie lub
wiazanie sie z innymi produktami leczniczymi, w zwigzku z czym moze byc¢ przyjmowany
bez przerwy w dawkowaniu z lekami doustnymi, ktore nie wykazuja biodostepnosci zaleznej
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od pH i mozna go przyjmowac z positkiem lub bez positku (w przypadku lekow, ktorych
biodostepnos¢ zalezy od pH zotadka produkt leczniczy Lokelma nalezy podawac z 2-
godzinnymi odstepem; Lokelma ChPL).
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Stowa kluczowe

sodu cyrkonu cyklokrzemian, hiperkaliemia, przewlekta choroba nerek, analiza wptywu na
budzet
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1 Cel analizy

Celem analizy jest oszacowanie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (Narodowy
Fundusz Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkow
publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu (Lokelma®, 5 g, 30 szasz., SZC) w leczeniu
hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek (PChN, ang. chronic kidney disease,
CKD) w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych inhibitory uktadu renina-angiotensyna-
aldosteron (RAASI, ang. renin-angiotensin-aldosterone system inhibitors).

Whnioskowana do objecia refundacjg populacja jest tozsama ze wskazaniem refundacyjnym
dla patiromeru (produkt leczniczy Veltassa, Obwieszczenie MZ) i tym samym wezsza niz
populacja objeta wskazaniem rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego
(Lokelma ChPL). Zawezenie populacji wzgledem wskazania rejestracyjnego uzasadnione jest
opinia ekspertow klinicznych ankietowanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT; AWA Veltassa 2023), zdaniem ktorych hiperkaliemia stanowi problem
u pacjentow w zaawansowanych stadiach PChN.

Hiperkaliemia rzadko wystepuje przy wspotczynniku przesaczania ktebuszkowego (GFR)
przekraczajacym 60 ml/min/1,73 m? (stadium 1-2), a czestos¢ jej wystepowania zwieksza sie
przy nizszych wartosciach GFR (Clase 2020, Kovesdy 2018). Ponadto, analiza wynikow
klinicznych u pacjentow z przewlekia chorobg nerek i hiperkaliemia wtaczonych do
retrospektywnego, obserwacyjnego badania przeprowadzonego w Wielkiej Brytanii przy
uzyciu bazy danych CPRD-HES, wykazata wzrost czestosci zgonow wraz ze spadkiem
wspotczynnika eGFR (Furuland 2018).

Stosowanie inhibitorow RAAS moze prowadzi¢ do hiperkaliemii wymagajacej zmniejszenia
dawki RAASi lub zaprzestania ich stosowania, co z kolei wiaze sie z ponad dwukrotnie
wieksza Smiertelnoscig (Epstein 2015). Dane literaturowe wskazujg na istotna potrzebe
skutecznych metod leczenia hiperkaliemii, ktore nie utrudniaja stosowania ratujacych
zycie inhibitoréw RAAS zalecanych przez wytyczne praktyki klinicznej (Fudim 2018, Evans
2019, Rosano 2018).

W zwiazku z powyzszym, pacjenci z przewlekig chorobg nerek w wyzszych stadiach,
ktorzy stosuja inhibitory RAAS, stanowia populacje, ktora odniesie najwieksze korzysci
z leczenia SZC.

Nowe doustne leki wigzace potas, w tym sodu cyrkonu cyklokrzemian, zalecane
w wytycznych praktyki klinicznej (KDIGO 2024, UKKA 2023, NNUH 2023, ESC 2021), w sposob
istotny wyrozniaja sie na tle terapii starej generacji, w szczegolnosci pod wzgledem
bezpieczenstwa stosowania. Najnowsze polskie dane sprzedazowe terapii obnizajacych
poziom potasu (niewielka sprzedaz preparatow zawierajacych polistyrenosulfonian sodu lub
wapnia w porownaniu do szacowanej liczby pacjentow z hiperkaliemia w Polsce oraz wzrost
sprzedanych opakowan refundowanego preparatu Veltassa w ostatnich miesigcach, tj. od
kwietnia do lipca 2024) wskazuja, ze istnieje duza potrzeba skutecznych i bezpiecznych
terapii usuwajacych potas z organizmu.

Biorac pod uwage wytyczne praktyki klinicznej, wskazania rejestracyjne oraz refundacyjne,
jako komparator dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wybrano
patiromer.
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Tab. 3. Kontekst analizy wg schematu PICO,

Kryterium

Charakterystyka

Populacja (P)

dorosli chorzy z hiperkaliemia w przebiegu przewlektej choroby nerek w
stadium 3b-5 stosujacy inhibitory uktadu renina-angiotensyna-aldosteron
(RAAS)

Interwencja (1)

sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®, SZC)

Komparator (C)

patiromer (PAT)

Perspektywa

» ptatnika publicznego, tj. Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ)
e perspektywa wspolna, tj. ptatnika publicznego i chorego

Horyzont czasowy

2 lata

Scenariusz istniejgcy

finansowanie ze srodkow publicznych patiromeru; brak finansowania sodu
cyrkonu cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych

Scenariusz nowy

finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych

Wyniki (O)

» bezposrednie koszty medyczne zwiazane z refundacja w docelowej
populacji chorych patiromeru w ramach scenariusza istniejacego i sodu
cyrkonu cyklokrzemianu w ramach scepariusza nowego; oszczednosci
budzetowe lub dodatkowe obciazenia budzetowe dla scenariusza nowego
w porownaniu ze scenariuszem istniejacym,

« wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych,

o aspekty etyczne i spoteczne,
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®) nie jest obecnie finansowany ze Srodkow
publicznych w Polsce w zadnym wskazaniu w zadnej grupie limitowej (Obwieszczenie MZ).

Zgodnie z art. 1 pkt 15 ustawy o zmianie ustawy o refundacji lekow, srodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych oraz niektorych innych
ustaw: ,,Do grupy limitowej kwalifikuje sie:

1) lek posiadajacy te sama nazwe miedzynarodowa albo inne nazwy miedzynarodowe,
ale podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania;

2) srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrob medyczny, przy
zastosowaniu nastepujacych kryteriow:

a) tych samych lub zblizonych wskazan lub przeznaczen, w ktorych sa
refundowane,

b) podobnej skutecznosci (DNUR 2023).

Zidentyfikowano grupe limitowa 270.0, Leki stosowane w leczeniu hiperkaliemii
i hiperfosfatemii - patiromer, w ramach ktorej finansowany jest patiromer w leczeniu
hiperkaliemii u dorostych pacjentow w przebiegu przewlektej choroby nerek w stopniu 3b-
5, u chorych przyjmujacych leki z grupy inhibitoréw uktadu renina-angiotensyna-aldosteron
(inhibitory ACE oraz inhibitory receptora dla angiotensyny). Patiromer oraz sodu cyrkonu
cyklokrzemian sa substancjami, ktore zmniejszajg stezenie potasu w surowicy poprzez
wigzanie potasu w przewodzie pokarmowym i wydalanie go z katem. Analizowane
interwencje maja zatem podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm
dziatania.

W zwiazku z powyzszym whioskowane jest wiaczenie produktu Lokelma® do istniejacej
grupy limitowej 270.0, Leki stosowane w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii -
patiromer.

Zgodnie z ustawa z dnia 12 maja 2011 . o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych Minister wtasciwy do spraw zdrowia,
wydajac decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji do nastepujacych odptatnosci:

1) bezptatnie - leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong skutecznosc
w leczeniu nowotworu ztosliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia
umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo choroby zakaznej o szczegolnym
zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego;

2) ryczattowej - leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
wyrobu medycznego:

—~ wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania dtuzej niz 30
dni oraz ktorego miesieczny koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy
odptatnosci  30% limitu finansowania przekraczatby 5% minimalnego
wynagrodzenia za prace, oglaszanego w obwieszczeniu Prezesa Rady Ministrow
wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10 pazdziernika 2002 r.
o minimalnym wynagrodzeniu za prace, albo

- zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego odpowiednika, albo
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— wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedza medyczng, stosowania nie dtuzej niz
30 dni oraz ktorego koszt stosowania dla Swiadczeniobiorcy przy odptatnosci 50%
limitu finansowania przekraczatby 30% minimalnego wynagrodzenia za prace,
ogtaszanego w obwieszczeniu Prezesa Rady Ministrow wydanym na podstawie art.
2 ust. 4 ustawy z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za
prace;

3) 50% - leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktory wymaga, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania nie
dtuzej niz 30 dni;

4) 30% - leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu

Wnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) sodu cyrkonu cyklokrzemianu w postaci
preparatu Lokelma® (proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 5 g, 30 sasz.) wynosi
I C< 2 detaliczna (tj. z uwzglednieniem podatku VAT na poziomie 8%, marzy
hurtowej na poziomie 6% oraz marzy detalicznej zgodnej z zapisami w nowelizacji ustawie
refundacyjnej) bedzie wynosic
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Lokelma ] VYeltassa

|I

Whnioskowang urzedowa ceneg zbytu sodu cyrkonu cyklokrzemianu przedstawiono w ponizszej
tabeli.
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Tab. 5. Kalkulacja cen dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu.

Zawartosc Cena zbytu | UCZ, CHB CcD, WLF, WDS, WR, PLN
opakowania | netto, PLN | PLN* PLN** PLN*** PLN PLN

Lokeima®, 5 | [ I - - I .
g, 30 sasz.

* VAT 8%; ** marza hurtowa 6%; **marza detaliczna; UCZ - urzedowa cena zbytu; CHB - cena hurtowa

brutto; CD- cena detaliczna; WLF - wysokos¢ limitu finansowania; WDS

- wysokos¢ doptaty

Swiadczeniobiorcy; WR - wysokos¢ refundacji; “od stycznia 2025 r. w zwiazku ze zmiang marz

detalicznych - cena przyjeta w analizach.
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3 Metodyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono zestawienie tabelaryczne wartosci i wyszczegolnienie
zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowan dotyczacych:

rocznej liczebnosci populaciji;

rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (zwana dalej ustawa refundacyjna), lub decyzje o podwyzszeniu ceny,
o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy refundacyjnej;

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;

dodatkowych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku, stanowigcych roznice pomiedzy prognozami,
z wyszczegolnieniem  sktadowej wydatkow  stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantow dla tego
oszacowania;

ilosciowej prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania
swiadczen ze srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie Kklinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja, o ktorej
mowa w art. 11 ust. 1 ustawy refundacyjnej ilosciowej prognozy rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych, jakie
beda 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 refundacjg, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy
refundacyjnej. W analizie zdefiniowano scenariusz istniejacy oraz scenariusze nowe:
najbardziej prawdopodobny oraz minimalny i maksymalny.

3.1 Zrédta danych

Populacja docelowa dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu i zuzycie zasobow

Za punkt wyjscia dla oszacowania populacji docelowej sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczeniu hiperkaliemii u dorostych chorych z przewlekta choroba nerek w stadium 3b-5
stosujacych inhibitory RAASI, tj. w populacji tozsamej ze wskazaniem refundacyjnym dla
patiromeru (produkt leczniczy Veltassa, Obwieszczenie MZ) przyjeto dane epidemiologiczne
przewlektej choroby nerek na podstawie Map potrzeb zdrowotnych (MPZ 2020). Ostateczng
liczebnosc¢ populacji docelowej oszacowano przy uzyciu danych literaturowych (Hill 2016,
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GBD 2020, Vega 219). Sposob oszacowania populacji docelowej dla sodu cyrkonu
cyklokrzemianu jest spojny z oszacowaniami populacji docelowej przedstawionymi
w analizie wptywu na budzet do wniosku o objecie refundacjq preparatu Veltassa
(patiromer). Zarowno przyjete podejscie, jak i dane literaturowe wykorzystane do
oszacowania populacji docelowej wskazanej we wniosku zostaty zweryfikowane przez
analitykow AOTMIT w analizie weryfikacyjnej dla patiromeru (AWA Veltassa 2023). Pozwala
to na ograniczenie niepewnosci dotyczacych oszacowania liczebnosci populacji docelowej.

Liczebnos¢ populacji chorych, ktorzy beda leczeni sodu cyrkonu cyklokrzemianem
w analizowanym wskazaniu w Kkolejnych latach oszacowano z uwzglednieniem
prognozowanego rozpowszechnienia wnioskowanej technologii oraz udziatu w rynku SZC
w kolejnych latach finansowania (na podstawie wiedzy rynkowej Podmiotu
Odpowiedzialnego).

Dane kosztowe

Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikow Analizy ekonomicznej. Do
oszacowania bezposrednich kosztow medycznych (koszty lekow) wykorzystano aktualne
Obwieszczenie Ministra Zdrowia w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Obwieszczenie MZ) oraz dane Wnioskodawcy. W oszacowaniu kosztow stosowania
analizowanych lekéw przyjeto zatozenia dotyczace dawkowania [ EEEEEEIEGE
e
Y 5:czegotowy opis zatozen

dotyczacych dawkowania przedstawiono w rozdz. 3.6.1.

3.2 Populacja

Zgodnie z § 6 ust. 1 pkt 11 2 rozporzadzenia Ministra Zdrowia (MZ) z dnia 24 pazdziernika
2023 roku (Rozporzadzenie MZ 203) w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniac
analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie ceny zbytu netto,
o objecie refundacja i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci
klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktore nie maja odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu, analiza wptywu na budZet powinna zawierac
oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

e obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana (patrz rozdz. 3.2.1),

e docelowej, wskazanej we wniosku (patrz rozdz. 3.2.2),

» w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana (patrz rozdz. 3.2.3),

e w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej
interwencji (patrz rozdz. 3.2.4).
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3.2.1 Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego oraz informacjami przedstawionymi na
stronie Europejskiej Agencji Lekow, sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®) jest
zarejestrowany w leczeniu hiperkaliemii u dorostych pacjentow (Lokelma ChPL).

Dane literaturowe opisujace szczegotowo zapadalnos¢ oraz czestosC wystepowania
hiperkaliemii sg ograniczone. Dodatkowo czestos¢ wystepowania hiperkaliemii wydaje sie
rozni¢ w zaleznosci od potozenia geograficznego, warunkow szpitalnych i réznych populacji
pacjentow, a takze stosowanej definicji hiperkaliemii (Larivée 2023).

W populacji ogélnej hiperkaliemia wystepuje rzadko, a ogolnoswiatowa zachorowalnosc¢
na hiperkaliemie jest trudna do oszacowania z powodu braku rutynowego monitorowania K’
nawet w populacji pacjentow wysokiego ryzyka. Hiperkaliemia jest stanem przejsciowym,
dlatego nie ma prospektywnych badan monitorujacych stezenie K* w surowicy, a co za tym
idzie doktadne dane dotyczace zapadalnosci w populacji ogolnej sa niejasne (Palmer 2021).

Wedtug szacunkow National Kidney Foundation na podstawie danych literaturowych
czestosc wystepowania hiperkaliemii w populacji ogélnej wynosi 2-3% (NKF). Przyjmujac
czestos¢ wystepowania hiperkaliemii w populacji Polski (38 162 224 osob, GUS) na poziomie
3%, liczba pacjentow z hiperkaliemig w Polsce wynosi ok. 1,1 mln.

Tab. 6. Oszacowanie liczby pacjentéow z hiperkaliemig kwalifikujacych sie do leczenia sodu
cyrkonu cyklokrzemianem.

Parametr Wartos¢ Zrodio
Populacja Polski 37 637 500* GUS
Czestosc wystepowania hiperkaliemii w populacji ogélnej 3% na podstawie KNF
Populacja pacjentow z hiperkaliemia 1129125 iloczyn powyzszych

*wg danych GUS w koncu 2023 r. liczba ludnosci Polski wyniosta 37637,5 tys.

3.2.2 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Zgodnie z wnioskowanym wskazaniem populacje docelowa stanowia dorosli chorzy
z hiperkaliemia i przewlekta choroba nerek w stadium 3b-5 stosujacy inhibitory RAAS.

Dane literaturowe opisujace szczegotowo zapadalnos¢ oraz czestos¢ wystepowania
hiperkaliemii sg ograniczone. W zwiazku z tym, liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej
we wniosku oszacowano wychodzac od liczebnosci populacji pacjentow z przewlekta choroba
nerek, ktora przyjeto w oparciu o dane epidemiologiczne (za 2019 r.) na podstawie Map
potrzeb zdrowotnych (MPZ 2020) - patrz ponizsza tabela.

Tab. 7. Przewlekta choroba nerek w Polsce wedtug Map Potrzeb Zdrowotnych (MPZ 2020).

Parametr Bezwzgledna Na 100 tys. osob
Chorobowos¢ 4361 113,50 11 346,90
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W kolejnym kroku populacje chorych z przewlekta chorobg nerek podzielono na stadia,
w celu oszacowania liczby chorych z przewlekla chorobg nerek w stadium 3b-5. Dane
dotyczace epidemiologii przewlektej choroby nerek w Polsce w poszczegdlnych stadiach nie
sg systematycznie zbierane i udostepniane. W zwiazku z tym wykorzystano dwa badania (Hill
2016 i GBD 2020), w ktorych przedstawiono dane dotyczace czestosci wystepowania
poszczegolnych stadiow przewlektej choroby nerek w populacji ogolnej. Na podstawie tych
danych oszacowano czestosc wystepowania poszczegolnych stadiow u chorych z PChN (Tab.
8).

Tab. 8. Czestos¢ wystepowania poszczegélnych stadiow u chorych z przewlekia choroba nerek
(Hill 2016, GBD 2020).

Stadia PChN Czestos¢ wystepowania w PChN
Hill 2016 GBD 2020
G3b 6,83% 7,85%
G4 1,75% 2,58%
G5 0,77% 0,65%

W celu oszacowania liczebnosci pacjentow z poszczegolnymi stadiami PChN, u ktorych
wystepuje hiperkaliemia (K* >5,5 mmol/l) wykorzystano dane przedstawione w badaniu Vega
2019.

Tab. 9. Czestos¢ wystepowania hiperkaliemii (K* >5,5 mmol/l) u pacjentéw z przewlekta choroba
nerek w poszczegblnych stadiach na podstawie danych z badania Vega 2019.

Stadia PChN Hiperkaliemia (K* >5,5 mmol/l)
PChN 3b 8,6%

PChN 4 9,3%

PChN 5 17,3%

Odsetek pacjentow z PChN i hiperkaliemia stosujacych inhibitory RAAS przyjeto na poziomie
44,76% na podstawie badania Polson 2017.

Tab. 10. Odsetek pacjentow stosujacych inhibitory RAAS na podstawie danych z badania Polson
2017.

Parametr Wartosé Zrédto
Odsetek pacjentow stosujacych inhibitory RAAS 44,76% Polson 2017
Podsumowanie

Roczng liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej we wniosku na podstawie powyzszych
danych oszacowano w dwoch wariantach na 17 246 oraz 20 035 chorych. Przyjeto, ze
populacja pacjentow w | oraz Il roku analizy bedzie jednakowa.
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Tab. 11. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej wskazanej we wniosku.

Parametr Liczba chorych
Wariant 1 Wariant 2
Liczba dorostych chorych z przewleklg chorobg nerek 4361 114 4361114
Odsetek chorych z PChN G3b 6,83% 7.85%
Odsetek chorych z PChN G4 1,75% 2,68%
Odsetek chorych z PChN G5 0,77% 0,65%
Liczba dorostych chorych z PChN G3b 298 065 342 136
Liczba dorostych chorych z PChN G4 76 427 112 545
Liczba dorostych chorych z PChN G5 33437 28 136
Odsetek chorych z PChN G3b i hiperkaliemia >5,5 mmol/l 8,6%
Odsetek chorych z PChN G4, i hiperkaliemia >5,5 mmol/l 9,3%
Odsetek chorych z PChN G5 i hiperkaliemia 5,5 mmaol/l 17,3%
Liczba dorostych chorych z PChN G3b i hiperkaliemia >5,5 mmol/l 25634 29 424
Liczba dorostych chorych z PChN G4 i hiperkaliemig >5,5 mmol/l 7108 10 467
Liczba dorastych chorych z PChN G5 i hiperkaliemia >5,5 mmol/l 5785 4 868
Odsetek chorych z PChN, ktorzy przyjmuja RAASi 44,8%
Populacja docelowa - liczba dorostych chorych z PChN G3b-5, 17 246 20 035
hiperkaliemia >5,5 mmol/l, stosujacych RAASi

PowyZsze oszacowania s spojne z oszacowaniami liczebnosci populacji docelowej
przedstawionymi w analizie weryfikacyjnej dla patiromeru (AWA Veltassa 2023).
Uwzgledniajac uwagi analitykow AOTMIT przedstawiono alternatywne oszacowanie populacji
z wykorzystaniem danych z badania GBD 2020 dotyczacych czestosci wystepowania
poszczegolnych stadiow przewlektej choroby nerek w populacji ogolnej oraz uwzgledniono
szacunki dotyczace populacji docelowej wg eksperta klinicznego ankietowanego przez
AOTMIT. Zgodnie z oszacowaniami prof. Durlik przedstawionymi w analizie weryfikacyjnej
dla produktu leczniczego Veltassa (AWA Veltassa 2023) populacja pacjentow z hiperkaliemia
i przewlekta chorobg nerek w stadium 3b-5 stosujacych inhibitory RAAS wynosi 14 947
chorych.

Na podstawie powyzszych oszacowan populacji docelowej oraz opinii eksperta klinicznego
ankietowanego przez AOTMIT roczna liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej we wniosku

przyjeto:
e w wariancie podstawowym na poziomie 17 246 w | i Il roku analizy;
e w wariancie minimalnym na poziomie 14 947 w | i Il roku analizy

e w wariancie maksymalnym na poziomie 20 035 w | i Il roku analizy.

Tab. 12. Roczna liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej we wniosku.

Wariant | rok Il rok

analiza podstawowa 17 246 17 246
scenariusz minimalny 14 947 14 947
scenariusz maksymalny 20035 20 035
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3.2.3 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®) nie jest obecnie finansowany ze srodkow
publicznych w Polsce (Obwieszczenie MZ). Wnioskowana technologia nie jest obecnie
stosowana w Polsce (dane Wnioskodawcy).

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

Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej interwencji jest
zgodna z populacja docelowa wskazana we wniosku.

Potencjat rynku zostat oszacowany na podstawie danych epidemiologicznych oraz danych
literaturowych i wynosi:

e W wariancie podstawowym na poziomie 17 246 w | i Il roku analizy;

e w wariancie minimalnym na poziomie 14 947 w | i |l roku analizy
e w wariancie maksymalnym na poziomie 20 035 w | i Il roku analizy (patrz rozdz.
3.2:2).

Rozpowszechnienie wnioskowanej technologii oraz przejmowanie rynku dla przyjeto zgodnie
z zatozeniem Przedstawiciela Podmiotu Odpowiedzialnego na podstawie wiedzy rynkowej -
patrz ponizsza tabela.

Tab. 13. Rozpowszechnienie wnioskowanej technologii oraz przejmowanie rynku.

Parametr | rok Il rok
Rozpowszechnienie wnioskowanej technologii | [l [
Przejmowanie rynku R [

Uwzgledniajac rozpowszechnienie wnioskowanej technologii oraz przejmowanie rynku
liczebnosc populacji, w ktorej analizowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej
interwencji oszacowano na:

e w wariancie podstawowym na poziomie _ w | i Il roku analizy;
« w wariancie minimalnym na poziomie || ]JEEE w 11 ! roku analizy

 w wariancie maksymalnym na poziomie ||| ] BB w | i 1! roku analizy (Tab. 14).
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Tab. 14. Roczna liczebnosc¢ populacji, w ktorej analizowana technologia bedzie stosowana przy
zalozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja
analizowanej interwencji.

Wariant I rok Il rok
analiza podstawowa ] e
scenariusz minimalny [ | [ ]
scenariusz maksymalny - -

Zatozono stopniowe wtaczanie chorych do leczenia sodu cyrkonu cyklokrzemianem, co
odpowiadano naturalnemu procesowi propagacji technologii i daje wyniki blizsze
obcigzeniom obserwowanym w praktyce.

Ze wzgledu na przyjety w analizie wspétczynnik przestrzegania zalecen lekarskich (patrz
rozdz. 3.6.1) zatozono konserwatywnie brak przerywania terapii w catym okresie analizy.

Przyjmujac stopniowe wtaczanie chorych do leczenia sodu cyrkonu cyklokrzemianu liczbe
pacjento-lat terapii (tj. petnych 12-miesiecznych terapii) przyjeto na:

e w wariancie podstawowym: _ leczenia,
« w wariancie minimalnym | GGG cczenia,
« w wariancie maksymalnym || GGG (cczenia.

Zestawienie prognozowanej docelowej liczby pacjentolat w zaleznosci od wariantu analizy
w | i 1l roku finansowania przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 15. Prognozowana docelowa liczba pacjentolat w | i Il roku analizy.

Wariant | rok Il rok
analiza podstawowa - -
scenariusz minimalny - -
scenariusz maksymalny [ | ]

3.2.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Podsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci populacji zebrano w ponizszej tabeli.

Tab. 16. Podsumowanie szacunkow rocznej liczebnosci populacji.

Populacja Liczebno$¢ populacji | Odnosnik
| rok Il rok

Wszyscy pacjenci, u ktorych technologia moze by¢ | 1129125 | 1129125 | 3.2.1

zastosowana

Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we wniosku - analiza 17 246 17 246 3.2.2

podstawowa

Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we wniosku - wariant 14 947 14 947 3.2.2

minimalny

Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we wniosku - wariant 20035 20 035 3.2.2

maksymalny
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Populacja Liczebnos¢ populacji Odnosnik
| rok | 1l rok

Pacjenci, u ktorych wnioskowana technologia jest obecnie 0 3.2.3

stosowana

Pacjenci stosujacy wnioskowana technologie w scenariuszu [ | Bl 324

nowym - analiza podstawowa

Pacjenci stosujacy wnioskowana technologie w scenariuszu [ | [ 3.2.4

nowym - wariant minimalny

Pacjenci stosujacy wnioskowana technologie w scenariuszu [ | Bl 324

nowym - wariant maksymalny

3.3 Perspektywa

Zgodnie z rozporzadzeniem MZ z dnia 24 pazdziernika 2023 roku (Rozporzadzenie MZ 203)
w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach
o objecie refundacja i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny
zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny
zbytu netto leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego i wyrobu
medycznego, ktore nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu, analiza
wptywu na budzet jest przeprowadzana w dwoch wariantach:

e z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow
publicznych;

o z perspektywy wspolnej podmiotu zobowiazanego do finansowania $wiadczen ze
srodkow publicznych i swiadczeniobiorcy.

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) analize
nalezy wykonac¢ z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze
srodkow publicznych (perspektywa ptatnika publicznego) oraz z tacznej perspektywy
podmiotu zobowiazanego do finansowania S$wiadczen ze srodkéw publicznych
i Swiadczeniobiorcow przy uwzglednieniu wspotptacenia za technologie medyczne (taczna
perspektywa ptatnika publicznego i swiadczeniobiorcow) (AOTMIT 2016).

Wnioskowane jest objecie refundacjg sodu cyrkonu cyklokrzemianu i wiaczenie do
istniejacej grupy limitowej 270.0 Leki stosowane w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii

- patiromer, | IEEEEG
I oy bedzie ponosic czesc kosztow leczenia.

W zwiazku z powyzszym analize przeprowadzono w dwoch wariantach:

e 7 perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rodkow
publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ);

e 7z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
ze srodkow publicznych i Swiadczeniobiorcy, tj. NFZ i pacjenta.

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, szczegolnie istotne z punktu
widzenia ptatnika. Nie uwzgledniono kosztow niemedycznych i posrednich.
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3.4 Horyzont czasowy

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT ,,Zaleca sie stosowanie
przedziatu czasu wystarczajacego do ustalenia rownowagi na rynku (tj. osiagniecia
docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentow) lub obejmujacego
co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesiace) od daty rozpoczecia finansowania danej
technologii medycznej ze srodkow publicznych” (AOTMIT 2016).

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia dotyczacym minimalnych wymagan, jakie
muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach refundacyjnych, horyzont czasowy
wiasciwy dla analizy wptywu na budzet powinien obejmowac perspektywe czasowa, w ktorej
szacowane sg wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnioskowanej technologii, obejmujaca
przewidywany przedziat czasu wystarczajacy do ustalenia rownowagi na rynku i nie krotszy
niz 2 lata od zajscia zmiany wynikajacej z wydania przez ministra wtasciwego do spraw
zdrowia decyzji o objeciu refundacja.

Majac na uwadze 2-letnie obowiazywanie decyzji refundacyjnej oraz wnioski ptynace
z analizy minimalizacji kosztow (CMA, ang. cost-minimisation analysis) dotyczace

objecia refundacja produktu Lokelma® (patrz osobny
dokument: Analiza ekonomiczna) uznano za wystarczajace przyjecie 2 letniego horyzontu
analizy dla wnioskowania o zasadnosci objecia produktu refundacja.

3.5 Scenariusze poréwnywane

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

e istniejacy, w ktorym zatozono, ze finansowanie leczenia populacji docelowej
pozostanie na obecnych zasadach (brak finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu);

e nowy, w ktorym zatozono finansowanie preparatu Lokelma® w leczeniu populacji
docelowej w ramach istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki stosowane w leczeniu
hiperkaliemii i hiperfosfatemii w katalogu A. Leki refundowane dostepne w aptece
na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym.

W niniejszej analizie wptywu na budzet ograniczono sie¢ do oszacowania dodatkowych
wydatkow/oszczednosci zwiazanych z wprowadzeniem refundacji sodu cyrkonu
cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych jedynie wsrdd pacjentow rozpoczynajacych
leczenie w kolejnych latach analizy. Wydatki ponoszone na pacjentow dotychczas leczonych
w tym wskazaniu nie roznicuja obydwu analizowanych scenariuszy.

Przyjeto zatozenie stopniowego rozpoczynania leczenia przez chorych w ciggu roku.

Scenariusz istniejacy

Scenariusz istniejacy leczenia hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek
w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych inhibitory RAASi zdefiniowano jako
stosowanie patiromeru.

Scenariusz istniejacy przedstawia ilosciowg prognoze liczby chorych i rocznych wydatkow
podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych, jakie beda
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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 nie wyda decyzji
o objeciu refundacja.

Scenariusz nowy

W scenariuszu nowym przyjeto wprowadzenie finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczenia hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych
chorych stosujacych inhibitory RAASi zdefiniowano jako stosowanie patiromeru w ramach
istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki stosowane w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii
w katalogu A. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym.

Scenariusz nowy przedstawia ilosciowg prognoze liczby chorych i rocznych wydatkow
podmiotu zobowiazanego do finansowania Swiadczen ze srodkow publicznych, jakie beda
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.

3.6 Analizowane koszty

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztow
medycznych, tj. koszty lekow.

Uznano, ze pozostate koszty zwigzane z rozpoznaniem i monitorowaniem choroby, leczeniem
powiktan, stosowaniem innych lekéw i leczeniem dziatan niepozadanych nie roznicuja
analizowanych opcji terapeutycznych. Spodziewany jest niewielki porownywalny wptyw na
zmiane aktywnosci zawodowej i produktywnosc zwigzang z absenteizmem i prezenteizmem
- ewentualne réznice w kosztach niemedycznych i posrednich beda pomijalnie mate.

Szczegotowy opis danych kosztowych wraz ze zrodtami, kosztami jednostkowymi
i obliczeniami znajduje sie w pliku Excel dotaczonym do raportu.

W celu oszacowania kosztow korzystano z nastepujacych zrodet:

e koszt sodu cyrkonu cyklokrzemianu - dane Wnioskodawcy (patrz rozdz.2),
e Koszt patiromeru - Obwieszczenia MZ.

Wszystkie koszty oszacowano na podstawie cen uwzgledniajgcych marze hurtowe
i detaliczne (obowigzuje od stycznia 2025 r.) zgodnie z nowelizacjg ustawy refundacyjnej,
ktora weszta w zycie 1 listopada 2023 r. (DNUR 2023).

W obliczeniach przyjeto, ze przecietny rok trwa 365,25 dni (30,44 dni w miesiacu).

3.6.1 Dawkowanie lekow

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego Lokelma (Lokelma ChPL) dawkowanie
podzielone jest na faze korygujaca i podtrzymujaca. W fazie korygujacej zalecana dawka
poczatkowa sodu cyrkonu cyklokrzemianu wynosi 10 g, podawana trzy razy na dobe doustnie
w postaci zawiesiny wodnej ma na celu osiggnigcie normokaliemii. Po osiggnigciu
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W niniejszej analizie zatozenie o braku réznic w skutecznosci i bezpieczenstwie oparte
jest na badaniach klinicznych, tj. Z5-003 i HARMONIZE (dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu)
oraz OPAL-HK i DIAMOND (dla patiromeru),

W analizie wrazliwosci uwzgledniono kilka dodatkowych wariantow dawkowania sodu
cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru na podstawie opisanych powyzej danych:
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poziomie 70% (zatozenie Przedstawiciela Podmiotu Odpowiedzialnego).

3.6.2 Koszty zakupu lekow

Sodu cyrkonu cyklokrzemian

Whnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) sodu cyrkonu cyklokrzemianu w postaci
preparatu Lokelma® (proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej; 5 g, 30 sasz.) wynosi
I C<: detaliczna (tj. z uwzglednieniem podatku VAT na poziomie 8%, marzy
hurtowej na poziomie 6% oraz marzy detalicznej obowigzujacej od stycznia 2025 r. zgodnej
z zapisami w nowelizacji ustawie refundacyjnej) bedzie wynosic

Koszt zakupu sodu cyrkonu cyklokrzemianu oszacowano na
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Patiromer

Zgodnie z Obwieszczeniem MZ cena detaliczna (tj. z uwzglednieniem podatku VAT, marzy
hurtowej oraz marzy detalicznej zgodnej z zapisami w nowelizacji ustawie refundacyjnej)
patiromeru (Veltassa®, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 8,4 mg, 30 szt.) wynosi
958,91 PLN/opak. W zwiazku ze zmiang marz detalicznych od stycznia 2025 r. zgodnie
z Ustawa refundacyjng (DNUR 2023), cena detaliczna przyjeta w analizie wyniosta 959,01
PLN. Przy odptatnosci ryczattowej dla pacjenta (3,20 PLN/opak.) koszt dla NFZ wyniesie
955,81 PLN/opak.

Koszt zakupu patiromeru oszacowano na 3,79 PLN/g z perspektywy NFZ i 3,81 PLN/g
z perspektywy wspolnej.

Tab. 19. Koszty lekow.

Substancja czynna Koszt, PLN/g Zrodto
Perspektywa NFZ Perspektywa wspolna

SZC [ | [ dane Wnioskodawcy

PAT 3,79 3,81 Obwieszczenie MZ*

*z uwzglednieniem marz detalicznych obowiazujacych od stycznia 2025 r. zgodnie z Ustawa
refundacyjng (DNUR 2023).

3.7 Podsumowanie zatozen i parametréw

Zatozenia, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

e liczebnos¢ populacji docelowej (rozdz. 3.2.2) oszacowano w oparciu o dane
epidemiologiczne przewlektej choroby nerek na podstawie Map potrzeb zdrowotnych
(MPZ 2020) oraz dane literaturowe dotyczace czestosci wystepowania poszczegolnych
stadiow przewlektej choroby nerek w populacji ogolnej, czestosci wystepowania
hiperkaliemii u pacjentow z przewleklg chorobg nerek w poszczegolnych stadiach
oraz odsetka pacjentow z przewlekta chorobg nerek stosujacych inhibitory RAAS;

e zalozono stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do analizy (co miesigc w ciggu 12
pierwszych miesiecy leczenia - dotyczy zarowno chorych wchodzacych do analizy
wptywu na budzet w | roku jak i w Il roku analizy);

e rozpowszechnienie sodu cyrkonu cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych
przyjeto na podstawie danych wewnetrznych Wnioskodawcy (rozdz. 3.2.4);

e analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta;

e przyjeto 2-letni horyzont czasowy analizy oraz roczny okres leczenia;

e analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem kosztow nabycia
substancji czynnych;

33/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

e koszt patiromeru przyjeto na podstawie aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia
(Obwieszczenie MZ) przy czym uwzgledniono marze detaliczng obowigzujacg od
stycznia 2025 r. zgodnie z Ustawg refundacyjng (DNUR 2023).

Zestawienie wartosci na podstawie ktorych dokonano oszacowan i kalkulacji przedstawiono

w ponizsze]j tabeli.

Tab. 20. Zestawienie wartosci, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji.

Parametr

Wartosc

Zrédto danych/Komentarz

Horyzont czasowy

2 lata

wytyczne AOTMIT (AOTMIT
2016) (patrz rozdz. 3.4)

Liczba dni w roku/liczba dni w
miesigcu

365,25/30,44

zatozenie (patrz rozdz. 3.6)

Lokelma® (5 g, 30 sasz.) - koszt
opakowania (cen detaliczna)

dane Wnioskodawcy (patrz
rozdz. 2, 3.6.2)

Lokelma® - koszt 1g

Perspektywa NFZ: | EGEIN
Perspektywa wspolna: || GzN

dane Wnioskodawcy (patrz
rozdz. 2,3.6.2)

Patiromer - koszt 1 g

Perspektywa NFZ: 3,79 PLN
Perspektywa wspolna: 3,81 PLN

Obwieszczenie MZ (patrz
rozdz. 2, 3.6.2)

3.8 Dyskontowanie

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

2016).

3.9 Analiza wrazliwosci

Ze wzgledu na niepewnosc oszacowania populacji docelowej, poza wariantem podstawowym
analizowano wariant maksymalny i minimalny (patrz rozdz. 3.2.4).

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. 4.4 5.4.
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Tab. 21. Zestawienie zmiennych testowanych w analizie wrazliwosci.

Nr Scenariusz Analiza podstawowa (BC) Analiza wrazliwosci (SA) Opis i wartosci
w rozdziale

MIN | Wariant minimalny Docelowa liczba pacjentolat terapii SZC: ]Il w ! i | Docelowa liczba pacjentolat terapii SZC: | 3.2.4
populacji Il roku analizy w | i1l roku analizy

MAX | Wariant maksymalny Docelowa liczba pacjentolat terapii SZC:
populacji I - i !l roku analizy

1 Dawkowanie PAT . 3.6.1

2 Dawkowanie SZC (faza | | EEEEN NN 3.6.1
podtrzymujaca)

3 Dawkowanie SZC (faza | [N 3.6.1
podtrzymujaca)

4 Dawkowanie SZC (faza 3.6.1
korygujaca)

5 Dawkowanie PAT I 3.6.1

6 Dawkowanie PAT I 3.6.1
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3.10 Walidacja modelu

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

3.11 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkéow 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 objecie refundacja sodu cyrkonu cyklokrzemianu w leczeniu hiperkaliemii
w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych
inhibitory RAASi, oraz wtaczenie do istniejacej grupy limitowej 270.0 Leki stosowane
w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii - patiromer.

Zgodnie z oszacowaniami przedstawionymi w rozdz. 3.2.2 na podstawie zgromadzonych
danych, liczebnos¢ docelowej populacji chorych oszacowano na 17 246 pacjentow. Nie
wszyscy pacjenci kwalifikuja sie do leczenia, w tagodnej hiperkaliemii, u chorego bez
objawow, nieprawidtowosci EKG, nowych ostrych choréb lub pogorszenia chorob
przewlektych, lekarz zwykle zaleca zmiane lekow i ich dawek (jezeli hiperkaliemia zostata
spowodowana lekami) oraz unikanie produktow bogatych w potas (owoce, soki owocowe,
ziemniaki itp.), a po kilku dniach zleca kontrolne oznaczenie elektrolitow (Drabczyk 2024).
Analogicznie jak w rozdz. 3.2.4 odsetek pacjentow kwalifikujacych sie do leczenia przyjeto
jako rozpowszechnienie nowych terapii doustnych na poziomie ||l w kolejnych latach
analizy. W zwiazku z tym liczebnos¢ populacji docelowej korzystajacej z leczenia nowymi
terapiami doustnymi oszacowano na || ] w koleinych latach analizy.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku
obejmujace koszty lekow oszacowano na | G odpoviedniow 1 Il
roku analizy (przy zatozeniach dawkowania tak jak w scenariuszu istniejacym analizy;
zatozono, ze wszyscy pacjenci w docelowej populacji chorych stosuja patiromer) - patrz
ponizsza tabela.

Sodu cyrkonu cyklokrzemian aktualnie nie jest finansowany przez NFZ w analizowanym
wskazaniu, w zwigzku z czym wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku stanowiace refundacje ceny wnioskowanej technologii wynoszg 0 PLN.
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Tab. 22, Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku (horyzont 2 lat).

tacznie

Populacja, | Populacja, Il Koszty PLN, | | Koszty PLN, I
rok rok rok rok
Aktualna praktyka kliniczna - - _ _
- w tym Kkoszty leczenia SZC | 0 0
I
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4 Wyniki analizy - perspektywa NFZ

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe zwiazane
z wprowadzeniem finansowania ze srodkow publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych
chorych stosujacych RAASi, w 2 kolejnych latach z perspektywy ptatnika publicznego
z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia.

Wyniki analizy wptywu na budzet oszacowano na podstawie wynikéw i wnioskow z analizy
minimalizacji kosztow (patrz: Analiza ekonomiczna). Majac na uwadze przyjete zatozenie
o porownywalnej skutecznosci i bezpieczenstwie sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru
(patrz: Analiza kliniczna), przy przyjeciu dawkowania obu lekow | EGTEGEGEN
w ramach analizy minimalizacji kosztow
wykazano, ze stosowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu zwiazane jest z | Gz
kosztami zakupu lekow niz stosowanie patiromeru (w przeliczeniu na 1 pacjenta)
z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ). | NN

4.1 Wariant podstawowy

W analizie podstawowej (wariant najbardziej prawdopodobny) liczbe chorych
kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu cyklokrzemianem oszacowano na || Gz
pacjentolat (rocznych terapii) odpowiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem docelowej
populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wyniosa | NG ocpoviednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej

populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa | EEGEEEEEEEE
I odpowiednio w | i Il roku analizy.

B ooz wprowadzeniem  finansowania sodu cyrkonu
cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa [ N | SN ocpoviednio
w | i Il roku analizy (tacznie | ) » wyniku przejmowania rynku | EG_—_

I p:tiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Tab. 23. Zestawienie wynikow dla wariantu podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) -
perspektywa NFZ.

I rok Il rok
Scenariusz istniejacy I I
Scenariusz nowy [ ] [
Wyniki inkrementalne [ [
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4.2 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym liczbe chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem oszacowano na [l pacjentolat (rocznych terapii) odpowiedniow 1 i Il
roku analizy.

W scenariuszu istniejgcym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej
populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wyniosa | NN o Hoviednio w | i Il roku analizy.
W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem docelowej

populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa [ ENEEEEEEE
I odpowiednio w | i Il roku analizy.

I - ia:ac 2 wprowadzeniem finansowania sodu cyrkonu
cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa || K GGG odpoviednio
w 1 i Il roku analizy (tacznie || ) v wyniku przeimowania rynku |GG

I o:tiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Tab. 24. Zestawienie wynikow dla wariantu minimalnego - perspektywa NFZ.

| rok Il rok
Scenariusz istniejacy _ _
Scenariusz nowy ] I
Wyniki inkrementalne _ _

4.3 Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym liczbe chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem oszacowano na BB pacjentolat (rocznych terapii) odpowiednio
w | i Il roku analizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej
populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wyniosa [ GGG odpovwiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej

populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa [ ENGcGc—_—_
odpowiednio w 1 i Il roku analizy.

I o ia:ae z wprowadzeniem  finansowania sodu  cyrkonu
cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa || GG odpoviednio
w | i 1l roku analizy (tacznie || G v wyniku przejmowania rynku | G

I patiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

39/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

Tab. 25. Zestawienie wynikow dla wariantu maksymalnego - perspektywa NFZ,

| rok Il rok
Scenariusz istniejacy [
Scenariusz nowy e
Wyniki inkrementalne ]

4.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.9.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych

wrazliwosci dla kluczowych parametrow -

scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci,

we wszystkich przedstawionych wariantach, wprowadzenie
finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych zwigzane jest

Tab. 26. Zestawienie wynikow dla analizy wrazliwosci - perspektywa NFZ.

Wariant

| rok, PLN

Zmiana vs BC, %

-
=]
>
-l
-
=

5 Zmiana vs BC, %

BC

SA1

SA2

SA3

SA 4

SAS

SA6
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5 Wyniki analizy - perspektywa wspolna

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe zwiazane
z wprowadzeniem finansowania ze srodkow publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych
chorych stosujacych RAASi, w 2 kolejnych latach z perspektywy ptatnika publicznego
z perspektywy wspolnej, tj. ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta.

Wyniki analizy wptywu na budzet oszacowano na podstawie wynikow i wnioskow z analizy
minimalizacji kosztow (patrz: Analiza ekonomiczna). Majac na uwadze przyjete zatozenie
o porownywalnej skutecznosci i bezpieczenstwie sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru

(patrz: _Analiza kliniczna), |
I,  ramach analizy minimalizacji kosztow

wykazano, ze stosowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu zwiazane jest z | Gz
kosztami zakupu lekow niz stosowanie patiromeru (w przeliczeniu na 1 pacjenta)
z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta. R

5.1 Wariant podstawowy

W analizie podstawowej (wariant najbardziej prawdopodobny) liczbe chorych
kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu cyklokrzemianem oszacowano na || EGzG
pacjentolat (rocznych terapii) odpowiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwigzane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wynios || G odpoviednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwiazane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa | NGz
odpowiednio w | i |l roku analizy.

N 7viazane z wprowadzeniem

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa || GGz

I odpoviednio w I i Il roku analizy (tacznie || NI w wyniku przejmowania

rynku [ z perspektywy wspolnej patiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Tab. 27. Zestawienie wynikow dla wariantu podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) -
perspektywa wspolna.

| rok Il rok
Scenariusz istniejacy ] ]
Scenariusz nowy _ _
Wyniki inkrementalne I I

41/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

5.2 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym liczbe chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem oszacowano na [l pacjentolat (rocznych terapii) odpowiedniow 1 i Il
roku analizy.

W scenariuszu istniejagcym taczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwigzane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wyniosa | NN o Hoviednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwiagzane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa [l

I ocpoviednio w | i Il roku analizy.
I viazane z wprowadzeniem

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa [ GczN

I o powiednio w 1 i Il roku analizy (tacznie | ) w wyniku przejmowania
rynku [ z perspektywy wspolnej patiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Tab. 28. Zestawienie wynikow dla wariantu minimalnego - perspektywa wspdlna.

| rok Il rok
Scenariusz istniejacy _ _
Scenariusz nowy ] I
Wyniki inkrementalne _ _

5.3 Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym liczbe chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem oszacowano na BB pacjentolat (rocznych terapii) odpowiednio
w | i Il roku analizy.

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwigzane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie patiromeru i brak finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu) wyniosa [ GG odpovwiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym tgczne obcigzenia dla ptatnika i pacjenta zwigzane z leczeniem
docelowej populacji chorych (finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa [ Gz
odpowiednio w | i Il roku analizy.

I -\viazane z wprowadzeniem

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa || GGz

I ocpoviednio w | i Il roku analizy (tacznie || ) v wyniku przejmowania
rynku | z perspektywy wspolnej patiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.
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Tab, 29, Zestawienie wynikow dla wariantu maksymalnego - perspektywa wspolna,

| rok Il rok
Scenariusz istniejacy [
Scenariusz nowy e
Wyniki inkrementalne ]

5.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.9.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych

wrazliwosci dla kluczowych parametrow -

scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci,

we wszystkich przedstawionych wariantach, wprowadzenie
finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w docelowej populacji chorych zwigzane jest

Tab. 30. Zestawienie wynikéw dla analizy wrazliwosci - perspektywa wspélna.

Wariant

| rok, PLN

Zmiana vs BC, %

-
=]
>
-l
| B
=

5 Zmiana vs BC, %

BC

SA1

SA2

SA3

SA 4

SAS

SA6
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6 Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych

Wprowadzenie finansowania ze Srodkow publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych
chorych stosujacych RAASi, nie wptynie negatywnie na organizacje udzielania swiadczen
zdrowotnych. Zwiekszy sie dostepnos¢ analizowanej interwencji u tych chorych, nie
wplywajac jednoczesnie na wydatki publiczne w sektorach innych niz ochrona zdrowia i na
zmiane organizacji udzielania swiadczen zdrowotnych.

Sodu cyrkonu cyklokrzemian podawany jest w formie doustnej. Podawanie sodu cyrkonu
cyklokrzemianu nie wigze sie wiec z dodatkowymi kosztami dotyczacymi wyposazenia
placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne).

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztow zwiazanych ze stosowaniem sodu
cyrkonu cyklokrzemianu, ktore dotycza bezposrednio ptatnika publicznego lub pacjenta.

Podjecie decyzji o finansowaniu sodu cyrkonu cyklokrzemian ze srodkow publicznych nie
powinno spowodowac istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach
niz ochrona zdrowia, dlatego nie przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.
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7 Aspekty etyczne i spoteczne

Whnioskowane jest wprowadzenie finansowania i udostepnienie sodu cyrkonu cyklokrzemianu
w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych
chorych stosujacych RAASI.

Nie zidentyfikowano dziedziny zycia spotecznego, ktora mogtaby poniesc straty, ani sytuacji
budzacych dylematy moralne zwiazane z wprowadzeniem finansowania sodu cyrkonu
cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu.

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

Wnioskowane jest witaczenie produktu Lokelma® do istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki
stosowane w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii - patiromer, w zwigzku z tym
wprowadzenie finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu nie
wymaga zatem utworzenia nowej grupy limitowej.

Nie zidentyfikowano zadnych obowigzujacych regulacji prawnych, ktore wymagatyby
korekty.

W aneksie przedstawiono zestawienie mozliwego wptywu wprowadzenia refundacji sodu
cyrkonu cyklokrzemianu na kwestie etyczne i spoteczne wskazane w wytycznych oceny
technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT
2016).
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8 Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu
(Lokelma®) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5
u dorostych chorych stosujacych RAASi.

Whnioskowana do objecia refundacja populacja jest tozsama ze wskazaniem refundacyjnym
dla patiromeru (produkt leczniczy Veltassa, Obwieszczenie MZ) i tym samym wezZsza niz
populacja objeta wskazaniem rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego
(Lokelma ChPL). Zawezenie populacji wzgledem wskazania rejestracyjnego uzasadnione jest
opinig ekspertow klinicznych ankietowanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT; AWA Veltassa 2023), zdaniem ktorych hiperkaliemia stanowi problem
u pacjentow w zaawansowanych stadiach PChN.

Sposrod terapii zalecanych przez wytyczne praktyki klinicznej w leczeniu hiperkaliemii,
zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia (Obwieszczenie MZ) ze srodkow publicznych
w Polsce w leczeniu hiperkaliemii finansowany jest jedynie patiromer. W zwigzku z tym,
patiromer stanowi odpowiedni komparator dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu (Lokelma®),
bedacego przedmiotem niniejszej analizy.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz perspektywy wspolnej NFZ i swiadczeniobiorcy.

Uwzgledniono dwa scenariusze:

e istniejacy, w ktorym zatozono, ze finansowanie leczenia populacji docelowej
pozostanie na obecnych zasadach.

e nowy, w ktorym zatozono finansowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu w leczeniu
populacji docelowej w ramach istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki stosowane
w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii w katalogu A. Leki refundowane dostepne
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub
we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym.

Gtownym ograniczeniem analizy jest brak bezposrednich danych dotyczacych liczby chorych
z hiperkaliemia w przebiegu przewlektej choroby nerek, jak rowniez ograniczone dane
literaturowe opisujace szczegotowo zapadalnosc oraz czestos¢ wystepowania hiperkaliemii.

W celu oszacowania populacji docelowej dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu we
wnioskowanym wskazaniu wykorzystano dane dotyczace liczby pacjentow z przewlekig
choroba nerek na podstawie Map potrzeb zdrowotnych (MPZ 2020). W dalszych
oszacowaniach populacji wykorzystano dane literaturowe (Hill 2016, GBD 2020, Vega 219)
dotyczace czestosci wystepowania poszczegolnych stadiow przewlektej choroby nerek
w populacji ogodlnej, czestosci wystepowania hiperkaliemii u pacjentow z przewlektg
choroba nerek w poszczegolnych stadiach oraz odsetka pacjentow z przewlekta chorobg
nerek stosujacych inhibitory RAAS. Opisane podejscie analityczne jest spojne
z podejsciem zastosowanym w ocenianej przez AOTMIT w analizie wptywu na budzet dla
patiromeru, stanowiacego komparator w niniejszej analizie. W analizie podstawowej roczna
liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej we wniosku oszacowano na 17 246 w | i Il roku
analizy. Zidentyfikowana niepewnos¢ oszacowan zaadresowano w analizie scenariuszy
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(wariant minimalny i wariant maksymalny). W wariancie minimalnym i maksymalnym roczna
liczebnosc populacji docelowej wskazanej we wniosku oszacowano odpowiednio 14 947 w | i
Il roku analizy (zgodnie z oszacowaniami prof. Durlik przedstawionymi w analizie
weryfikacyjnej dla produktu leczniczego Veltassa; AWA Veltassa 2023) oraz 20 035w 1 i |l roku
analizy (liczebnosc populacji docelowej oszacowana w analizie wplywu na budzet dla
patiromeru).

Populacje, w ktorej analizowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg analizowanej interwencji
oszacowano z uwzglednieniem prognozowanego rozpowszechnienia wnioskowanej
technologii oraz udziatu w rynku SZC w kolejnych latach finansowania (na podstawie wiedzy
rynkowej Podmiotu Odpowiedzialnego). W analizie uwzgledniono stopniowe wtaczanie
chorych do leczenia.

Nalezy podkreslic, ze wnioskowana do objecia refundacja populacja jest spéjna z populacja
docelowa dla ocenianego wczesniej przez AOTMIT patiromeru (AWA Veltassa 2023), aktualnie
finansowanego ze srodkow publicznych w Polsce (Obwieszczenie MZ). Niepewnosci dotyczace
oszacowania rzeczywistej populacji, w ktorej stosowana bedzie analizowana interwencja,
sg analogiczne jak analogiczne do tych przedstawionych w analizie weryfikacyjnej dla
patiromeru (AWA Veltassa 2023).

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztow
medycznych, tj. koszty lekow. Ze wzgledu na brak dowodow pochodzacych z badan
klinicznych (patrz: Analiza kliniczna) wskazujacych na przewage w zakresie skutecznosci
i bezpieczenstwa sodu cyrkonu cyklokrzemianu w porownaniu do patiromeru przyjeto, ze
pozostate koszty zwigzane z rozpoznaniem i monitorowaniem choroby, leczeniem powiktan,
stosowaniem innych lekow i leczeniem dziatan niepozadanych nie roznicuja analizowanych
scenariuszy i pominieto je w analizie. Spodziewany jest niewielki porownywalny wplyw na
zmiane aktywnosci zawodowej i produktywnosc zwiazang z absenteizmem i prezenteizmem
- ewentualne réznice w kosztach niemedycznych i posrednich beda pomijalnie mate.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego Lokelma®™ (Lokelma ChPL) dawkowanie
podzielone jest na faze korygujaca i podtrzymujaca. W fazie korygujacej zalecana dawka
poczatkowa sodu cyrkonu cyklokrzemianu wynosi 10 g, podawana trzy razy na dobe doustnie
w postaci zawiesiny wodnej ma na celu osiagniecie normokaliemii. Normokaliemia zwykle
jest osiggana w czasie od 24 do 48 godzin. Jezeli u pacjenta nadal wystepuje hiperkaliemia
po uptywie 48 godzin leczenia, ten sam schemat leczenia powinien byc kontynuowany przez
dodatkowe 24 godziny. Po osiggnieciu normokaliemii nalezy stosowac schemat leczenia
podtrzymujacego.

W przypadku patiromeru, zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego Veltassa®
(Veltassa ChPL) zalecana dawka poczatkowa to 8,4 g, a dawke mozna zwiekszyC lub
zmniejszy¢ o 8,4 ¢ do maksymalnej dawki wynoszacej 25,2 g na dobe w celu uzyskania
pozadanego zakresu docelowego (normokaliemii).
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Whnioskowane warunki objecia refundacja sodu cyrkonu cyklokrzemianu obejmujg wlaczenie
produktu Lokelma® (5 g, 30 sasz.) do istniejacej grupy limitowej 270.0, Leki stosowane
w leczeniu hiperkaliemii i hiperfosfatemii - patiromer, w ramach ktoérej finansowany jest
patiromer w populacji tozsamej z wnioskowang. Analizowane interwencje maja podobne
dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania - zmniejszaja stezenie potasu
w surowicy poprzez wigzanie potasu w przewodzie pokarmowym i wydalanie go z katem.
W zwiagzku z tym, spetnione sa kryteria kwalifikacji do tej samej grupy limitowej.

Lokelma ] Veltassa
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Koszt patiromeru przyjeto na podstawie aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia
(Obwieszczenie MZ), przy czym w analizie uwzgledniono marze detaliczng obowigzujaca od
stycznia 2025 r. zgodnie z nowelizacja ustawy refundacyjnej (DNUR 2023).

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazuja, ze objecie refundacja sodu cyrkonu

podstawowa oraz analiza scenariuszy).

W ramach analizy wrazliwosci majacej na celu uwzglednienie niepewnosci oszacowan
parametrow, uwzgledniono zmiane nastepujacych danych wejsciowych: dawkowanie sodu
cyrkonu cyklokrzemianu i dawkowanie patiromeru. Dawkowanie substancji czynnych ma
duzy wptyw na wyniki analizy. Dawka dostosowywana jest w trakcie leczenia w zaleznosci
od monitorowanego poziomu potasu w surowicy, a wiec rozni sie w zaleznosci od przyjetego
zrodta czy badania. Przeprowadzona analiza wrazliwosci dla wszystkich analizowanych
scenariuszy nie zmienia wnioskow analizy podstawowej.

W wyniku wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w populacji
zgodnej ze wskazanym refundacyjnym spodziewany jest wzrost poziomu satysfakcji
pacjentow wynikajacy z dostepu do alternatywnej, skutecznej i bezpiecznej opcji
terapeutycznej o szybkim efekcie dziatania.

49/64



Lokelma®™ (sodu cyrkonu cyklokrzemian) w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewleklej choroby nerek

9 Podsumowanie i wnioski konhcowe

Celem niniejszej analizy bylo oszacowanie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego
(NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu
ze srodkow publicznych sodu cyrkonu cyklokrzemianu (Lokelma®) w leczeniu hiperkaliemii
w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych
inhibitory uktadu renina-angiotensyna-aldosteron (RAAS).

Wyniki analizy wptywu na budzet oszacowano na podstawie wynikow i wnioskow z analizy
minimalizacji kosztow (patrz: Analiza ekonomiczna). Majac na uwadze przyjete zatozenie
o porownywalnej skutecznosci i bezpieczenstwie sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru

(patrz: Analiza ktiniczna), [
I - ach analizy minimalizacji kosztow wykazano,
7e stosowanie sodu cyrkonu cyklokrzemianu zwiazane jest z || kosztami
zakupu lekow niz stosowanie patiromeru (w przeliczeniu na 1 pacjenta), zaréwno

z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), jak

i perspektywy wspdlnej, tj. NFZ i pacjenta. (I
OO
|

Tab. 32. Dawkowanie w analizach dla sodu cyrkonu cyklokrzemianu i patiromeru

Lokelma Veltassa

Dawka przyjeta w analizie F I

Wyniki z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ)

e Dla wariantu podstawowego scenariusza istniejacego (odpowiednio _
pacjentolat w kolejnych latach), catkowite koszty dla budzetu NFZ wynikajace
z finansowania aktualnej praktyki klinicznej (finansowanie patiromeru i brak

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa ([ GG

odpowiednio w | i Il roku refundacji.

e Dla wariantu podstawowego scenariusza nowego catkowite koszty dla budzetu NFZ
wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu (rownolegle
z utrzymaniem finansowania patiromeru) w analizowanym wskazaniu wyniosa |||l

I ocpoviednio w | i Il roku refundacii.
o Wobec powyzszego [ IGGEGEGEGEGEE ' ikajace z wprowadzenia

finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu wyniosa
Il odpowiednio w 1 i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku

I o-tiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

e Dla wariantu minimalnego (odpowiednio - pacjentolat w kolejnych latach),
wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu

cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa [ KGTcNGGGEE

odpowiednio w | i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku || GG

B o:atiromeru.
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Dla wariantu maksymalnego (odpowiednio _ pacjentolat w kolejnych

latach), | S ./ nikajace z wprowadzenia finansowania sodu
cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa | EGcINENEINGIG:IN
I odpowiednio w | i Il roku refundacji w wyniku przejmowania rynku || GGz

patiromeru.

Tym samym wnioskowanie jest spdjne, tj. w kazdym wariancie wskazuje na

wygenerowanie || GGG 2 budietu NFZ wskutek objecia

refundacja produktu Lokelma®.

Wyniki z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta

Przyjecie perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta [
-

Dla wariantu podstawowego scenariusza istniejacego (odpowiednio _
pacjentolat w kolejnych latach), catkowite koszty dla budzetu NFZ i chorego
wynikajgce z finansowania aktualnej praktyki klinicznej (finansowanie patiromeru

brak finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu) wyniosa || EGcIEINIIIIII

odpowiednio w | i Il roku refundacji.

Dla wariantu podstawowego scenariusza nowego catkowite koszty dla budzetu NFZ
i chorego wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu
(rownolegle z utrzymaniem finansowania patiromeru) w analizowanym wskazaniu

wyniosa | G ocpowiednio w I i 1l roku refundacii.

o Wobec powyzszego | z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta
wynikajace z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu

wyniosa [T odpovwiednio w | i Il roku refundacji
w wyniku przejmowania rynku [ z perspektywy wspéinej
patiromeru przez sodu cyrkonu cyklokrzemian.

Dla wariantu minimalnego (odpowiednio - pacjentolat w kolejnych latach),

B : pcrspektywy wspolnej NFZ i pacjenta wynikajace z wprowadzenia
finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu wyniosa i

I ocpovwiednio w | i Il roku refundacii.

Dla wariantu maksymalnego (odpowiednio _ pacjentolat w kolejnych

latach), | z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta wynikajace
z wprowadzenia finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym

wskazaniu wyniosa | GG odpoviednio w | i Il roku refundacii.

Tab. 33. Wyniki analizy wptywu na budzet.

Parametr Perspektywa NFZ Perspektywa wspolna

I rok 1l rok | rok Il rok

Wariant podstawowy

Liczebnosc populacji stosujacej - - - -
wnioskowang technologie

Liczba pacjento-lat terapii [ ] [ [ I
| I B B |
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Parametr Perspektywa NFZ Perspektywa wspoélna

I rok 1l rok | rok Il rok
Wariant minimalny
Liczebnosc populacji stosujacej | [l [ [ [
wnioskowang technologie
Liczba pacjento-lat terapii [ ] [ ] | H
| I B D |
Wariant maksymalny
Liczebnos¢ populacji stosujacej | [l e [ ] ]
wnioskowanga technologie
Liczba pacjento-lat terapii B [ [ [
| I B D

Podsumowujac, wprowadzenie finasowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanej
populacji chorych, tj. w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek
w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych RAASI, zwiazane jest z || GTGcGcGcGcCGRG
I \:rodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od wariantu analizy. || G
B ' catei populacji chorych kwalifikujacych sie do leczenia sodu cyrkonu
cyklokrzemianem, oszacowanej w ramach niniejszej analizy, wynikajg z generowanych dla
ptatnika (NFZ) w ciggu roku w wyniku
zastapienia terapii preparatem Veltassa terapia produktem Lokelma |
co wykazano

w ramach Analizy ekonomiczne;. R

Nowe doustne leki wigzace potas, w tym sodu cyrkonu cyklokrzemian (Lokelma®), zostaty
uwzglednione w najnowszych wytycznych dotyczacych leczenia hiperkaliemii (KDIGO
2024, UKKA 2023, NNUH 2023, ESC 2021 oraz wytyczne NICE 2021 na podstawie
rekomendacji refundacyjnych) jako opcje terapeutyczne usuwajace potas z organizmu.
Wytyczne praktyki klinicznej podkreslaja, ze nowe leki doustne sa stosunkowo bezpieczne
(KDIGO 2024), dzieki czemu mogg byc stosowane dtugotrwale (KDIGO 2024, UKKA 2023)
w poréwnaniu do terapii starej generacji, ktore sa opcja krotkoterminowa (UKKA 2023).
Istotna kwestia stosowania nowych lekow doustnych jest utatwienie podstawowego
stosowania RAASiI/MRA, tj. brak koniecznosci zmiany dawkowania lekow ratujacych zycie
u pacjentow kardiologicznych i nefrologicznych (KDIGO 2024, UKKA 2023, AHA/ACC/HFSA
2022, ESH 2023, Burton 2022).

Wprowadzenie finansowania sodu cyrkonu cyklokrzemianu w populacji tozsamej do
populacji, w ktorej aktualnie refundowany jest patiromer, da lekarzowi mozliwos¢ wyboru
terapii dostosowanej do stanu klinicznego chorego (m. in. innych lekow) lub odpowiadajacej
preferencjom pacjent

sodu
cyrkonu cyklokrzemianu w porownaniu do patiromeru w celu uzyskaniu porownywalnych
efektow dziatania.

Sodu cyrkonu cyklokrzemian jest pozbawionym smaku, niewchtanialnym, niepolimerowym
zwiazkiem o wysokiej selektywnosci, nawet w obecnosci innych kationow, takich jak jony
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wapniowe i magnezowe (dla porownania patiromer wigze rowniez magnez i fosforany -
poprzez uwalniany wapn, a terapie starej generacji wapn i magnez). Sodu cyrkonu
cyklokrzemian wykazuje 9 razy wieksza zdolnos¢ do wigzania K* i >125 razy wiekszg
selektywnos¢ wobec jonow K' niz polistyrenosulfonian sodu (Stavros 2014). Istotny jest
rowniez szybki czas dziatania sodu cyrkonu cyklokrzemianu - redukcje poziomu potasu
obserwuje sie juz w ciagu 1 godziny (w porownaniu do 4-7 godzin w przypadku patiromeru),

a normokaliemia uzyskiwana jest w ciagu 24-48 h. | IEGNGIGININIIINNEEE
]
]

W przeciwienstwie do patiromeru, ktorego podanie nalezy oddzieli¢ od innych produktow
leczniczych o 3 godziny, produkt leczniczy Lokelma ma ograniczony wplyw na dziatanie lub
wigzanie sie z innymi produktami leczniczymi, w zwiazku z czym moze by¢ przyjmowany
bez przerwy w dawkowaniu z lekami doustnymi, ktore nie wykazuja biodostepnosci zaleznej
od pH i mozna go przyjmowac z positkiem lub bez positku (w przypadku lekow, ktorych
biodostepnos¢ zalezy od pH Zotadka produkt leczniczy Lokelma nalezy podawac z 2
godzinnymi odstepem; Lokelma ChPL).
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10 Aneks

10.1 Aspekty etyczne
CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE
TECHNOLOGIE (WPLYWY ZEWNETRZNE)?
Czy i ktore grupy pacjentow moga byc fawaryzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?
Dostep do technologii lekowej bedzie ograniczony do dorostych chorych z hiperkaliemia i
przewlekta chorobg nerek w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych RAASI.

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 korzysé mata, ale powszechna?
Spodziewana jest duza korzysc dla szerokiej grupy osab.

Czy technologia jest odpowiedzia na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie

uposledzonych?
Technologia nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych.

Czy technologia stanowi odpowiedz dla osob o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktorych

nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia?

Proponowana technologia jest skierowana do dorostych chorych z hiperkaliemig i
przewlekta chorobg nerek w stadium 3b-5 u dorostych chorych stosujacych RAASi. W
analizowanym wskazaniu refundowana jest obecnie jedna opcja terapeutyczna, tj.
patiromer, stanowiacy technologie opcjonalng w niniejszej analizie.

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

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

Czy moze grozic 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?
Nie.
Czy moze wywotywac lek?

Mato prawdopodobne.
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Czy moze powodowac dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.
Czy moze stwarzac problemy dotyczace pici lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi?
Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.
Czy stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?
Nie zidentyfikowano regulacji prawnych wymagajacych zmian. Wprowadzenie finansowania

sodu cyrkonu cyklokrzemianu w analizowanym wskazaniu nie wymaga utworzenia nowej
grupy limitowej.

Czy oddziatuje na prawa cztowieka 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 swiadczen 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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10.2 Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami MZ

Tab. 34. Zgodnos¢ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy wptywu na budzet
(Rozporzadzenie MZ 2023).

ktorych dokonano oszacowan, o ktorych mowa w pkt 1-
3, 6 7 oraz prognoz, o ktorych mowa w pkt 4 i 5,
w szczegadlnosci zatozen dotyczacych kwalifikacji

Nr | Analiza wptywu na budzet Rozdziat Komentarz

1 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:
obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych 3.2.1 Tak
wnioskowana technologia moze byc zastosowana,
docelowej, wskazanej we wniosku, 3.2.2 Tak
w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie 3.2.3 Tak
stosowana?

2 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, | 3.2.4 Tak
w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy zatozeniu, wydania decyzji o objeciu refundacja?

3 | Czy zawiera oszacowanie aktualnych rocznych 3.1 Tak: brak
wydatkow srodkow publicznych, ponoszonych na refundacji
leczenie pacjentdéw w stanie klinicznym wskazanym we wnioskowanej
wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej technologii
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje?

4 | Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych wydatkow 4,5 Tak: scenariusz
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie istniejacy
pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, w kolejnych
z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej latach
refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie
wyda decyzji o objeciu refundacja?

5 | Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych 4,5 Tak: scenariusz
wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania nowy w kolejnych
swiadczen ze $rodkdw publicznych, jakie beda latach
ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja?

6 | Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkéw 4,5 Tak: réznica
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie kosztow pomiedzy
pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, scenariuszami
stanowiacych roznice pomiedzy prognozami, o ktérych nowym i
mowa w pkt. 24 i 25, z wyszczegolnieniem sktadowej istniejacym
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii?

7 | Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant 4.2,4.3,5.2, | Tak
oszacowania, o ktorym mowa w pkt. 67 5.3

8 | Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci, na 3.7 Tak
podstawie ktorych dokonano oszacowan, o ktorych
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktorych mowa
w pkt4i5?

9 | Czy zawiera wyszczegolnienie zatozen, na podstawie 2.3.7 Tak
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Nr

Analiza wptywu na budzet

Rozdziat

Komentarz

whioskowanej technologii do grupy limitowej
i wyznaczenia podstawy limitu?

10

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

dotaczony

1

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

3.4

Tak

12

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

3.2.4,3.5

Tak

13

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

nie dotyczy

14

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instrumenty dzi

elenia ryzyka, to

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

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka,

Nie dotyczy

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka?

4,5

Tak

15

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg
obejmuja utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej,
analiza zawiera wskazanie dowodow spetnienia
wymagan ustawowych?

Nie dotyczy

16

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

Tak

17

Ogolne adnotacje

Czy analiza wptywu na budzet podmiotu zobowiazanego do
publicznych zawiera:

finansowania swiadczen ze srodkow

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych Bibliografia Tak
publikacji, z zachowaniem stopnia szczegotowosci,

umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej

wykorzystanej publikacii,

wskazanie innych zrodet informacji zawartych w Bibliografia Tak

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