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Indeks skrotow

Skrot Rozwiniecie

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

b.d. brak danych

BIA ang. Business Impact Analysis — analiza wptywu na budzet

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

HTA ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
— Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chordb i Probleméw Zdrowotnych

ICD-10

MET metylofenidat

MOD modafinil

MZ Minister Zdrowia

n/d nie dotyczy

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

PIT pitolisant

PLN polski ztoty

SD ang. standard deviation — odchylenie standardowe

zaburzony sen nocny




@ Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng
NAHF TA sennos$¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksja lub bez katapleksji — 6
ISNORANTIA NOCET analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Streszczenie

CEL | ZAKRES

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych
leku Actimodan® (modafinil, MOD) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng senno$¢

zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez katapleksji.

Dokument sktada sie z analizy wptywu na budzet, analizy wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych oraz zestawienia aspektdéw etycznych i spotecznych.
METODYKA

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zgodnie z przediozonym wnioskiem
stanowig dorosli chorzy na nadmierng sennosc¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez
katapleksji. Wskazana populacja chorych doswiadcza wielu niedogodnosci w sferze
zawodowej, funkcjonowaniu spotecznym oraz w relacjach rodzinnych. Chorzy czesto traca
zatrudnienie z powodu obnizonej produktywnosci, a ich codzienna aktywnos¢ jest
ograniczona; m.in. chorzy nie powinni, ze wzgledéw bezpieczenstwa, kierowaé pojazdami ani
obstugiwa¢ maszyn. Chorzy na narkolepsje sg w znacznym stopniu obcigzeni chorobami

wspottowarzyszgcymi, m.in. depresja.

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych pochodzgcych ze

stanowiska ekspertow klinicznych zawartego w przeprowadzonym badaniu ankietowym.

W analizie wptywu na budzet rozpatrywano dwa scenariusze: istniejgcy oraz nowy. Wynikiem
analizy wptywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami wyrazona

inkrementalnymi wydatkami ptatnika.

Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktdrej modafinil nie jest refundowany z
budzetu pfatnika publicznego. W scenariuszu tym, zgodnie z opinig ekspertow klinicznych,
obecnie w leczeniu narkolepsiji najczesciej stosowany jest metylofenidat (u [ il chorych
na nadmierng senno$¢ zwigzang z narkolepsjg bez katapleksji oraz |l chorych z
katapleksjg) oraz modafinil (u [l chorych bez katapleksji oraz ||l chorych z
katapleksjg) — obie substancje dostepne w aptece na recepte jako preparaty nieobjete

refundacjg. Istotng czes¢ populacji docelowej stanowig chorzy nieleczeni (na nadmierng
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sennosé) zadng technologia medyczng (I chorych bez katapleksji oraz | R
chorych z katapleksjg). Wystepujg réwniez nieliczne przypadki stosowania pitolisantu oraz

hydroksymaslanu sodu (Il populacji docelowej). Niewielkie udziaty pitolisantu (lek
Wakix®) wynikajg z tego, ze jest on refundowany we wnioskowanym wskazaniu od niedawna,
tj. od lipca 2024 r, co wigze sie z niepewnoscig dotyczgca przysztych udziatdw w scenariuszu
istniejgcym. Poza lekami stosowanymi w leczeniu nadmiernej sennosci, |l chorych bez
katapleksji oraz [l chorych z katapleksjg stosuje leki przeciwdepresyjne (fluoksetyne,

wenlafaksyne, paroksetyne, sertraline lub klomipramine), niezaleznie od stosowanej terapii. .

W scenariuszu prognozowanym (nowym) analizowano sytuacje, w ktérej lek Actimodan®,
stosowany w leczeniu dorostych chorych na narkolepsje z katapleksjg, bez katapleksji lub z
katapleksjg i zaburzonym snem nocnym, bedzie finansowany ze $rodkéw publicznych.
Zatozono przy tym, ze wszyscy chorzy na narkolepsje stosujgcy w scenariuszu istniejgcym

modafinil, w scenariuszu nowym bedg leczeni lekiem Actimodan®.

Dla kazdego ze scenariuszy rozpatrywano 3 alternatywne warianty: najbardziej

prawdopodobny, minimalny oraz maksymalny.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w aptece na recepte i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy za odptatnoécig ryczattowg. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w

oddzielnej grupie limitowej.

Caltkowite koszty uwzgledniane w poszczegdlnych scenariuszach (wynikajgce z kosztow
réznigcych leczenia), wyznaczono na podstawie kosztu lekéw, tj. technologii medycznych

stosowanych w leczeniu nadmiernej sennosci i lekdw przeciwdepresyjnych.

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy wspolnej, obejmujgcej perspektywe
ptatnika publicznego (NFZ) i pacjenta, oraz z perspektywy ptatnika publicznego. Przyjeto
2-letni horyzont czasowy. Dla kluczowych danych wejsciowych przeprowadzono analize

wrazliwosci.
WYNIKI

Oszacowanie populaciji

Wariant populacji Liczebnosé w 1. roku analizy = Liczebnosé w 2. roku analizy

Prognozowana faczna liczba chorych w populacji docelowej




I\/IAI—I—I—A®

IBMNORANTLA NOCET

Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng
sennos$¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez katapleksji —
analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Wariant populaciji Liczebnos¢ w 2. roku analizy

Minimalny

Prawdopodobny

Maksymalny

Minimalny

Prawdopodobny

Maksymalny

Wydatki inkrementalne w perspektywie wspoélnej

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych modafinilu nastgpi

zwiekszenie wydatkow w perspektywie wspolne;.

Wartos¢ inkrementalna w 2.

Wariant populacji roku analizy

Wartos¢ inkrementalna w 1.
roku analizy

Wydatki inkrementalne ogétem (tys. PLN)

Minimalny 823,89 1 067,50
Prawdopodobny 994,97 1298,42
Maksymalny 1 164,68 1530,42

Minimalny 1015,88 1 315,83
Prawdopodobny 1224,94 1 598,05
Maksymalny 1432,64 1882,16

Wydatki inkrementalne w perspektywie ptatnika publicznego

Po podjeciu pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych modafinilu nastgpi

zwiekszenie wydatkow ptatnika publicznego.

Wariant populaciji

Wartos¢ inkrementalna w 1.
roku analizy

Wydatki inkrementalne ogétem (tys. PLN)

roku analizy

Minimalny 1276,01 1 653,20
Prawdopodobny 1 540,76 2 010,55
Maksymalny 1 803,34 2 369,52

Minimalny 1 286,53 1 666,66
Prawdopodobny 1 553,47 2 026,91
Maksymalny 1818,21 2 388,81

Wartos¢ inkrementalna w 2.
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Wyniki przeprowadzonej jednokierunkowej analizy wrazliwo$ci i analizy scenariuszy wskazuja,
ze najwiekszy wplyw na wyniki analizy majg nastepujgce parametry / scenariusze
(przedstawiono rowniez zmiane kosztow inkrementalnych w perspektywie ptatnika

publicznego; perspektywie wspoélnej wzgledem analizy podstawowej):

maksymalna (400 mg) dobowa dawka modafinil || EGcN
I

nieuwzglednienie dyskontynuacji leczenia (+30% w 1. roku i +91% w 2. roku; +30% w
1. roku i +91% w 2. roku);

minimalna |l dobowa dawka modafinilu [ G
)

alternatywne krzywe dyskontynuacji leczenia (od -6,4% do +3,5% w 1. roku i od -28%
do +20% w 2. roku; od -6,4% do +4,9% w 1. roku i od -28% do +20% w 2. roku);

-
|
)

100% compliance modafinilu [

Zmiana ktéregokolwiek z pozostatych parametréw i scenariuszy wptywa na koszt

inkrementalny w stopniu mniejszym niz 10% (w obu analizowanych perspektywach).

Ponadto, przyjecie ktéregokolwiek alternatywnego scenariusza analizy wrazliwosci lub zmiana
wartosci ktdregokolwiek pojedynczego parametru nie powoduje zmiany wnioskowania z

analizy.
PODSUMOWANIE | WNIOSKI

W niniejszej pracy oceniono wpltyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu modafinilu (Actimodan®) do finansowania ze srodkéw publicznych w ramach
kategorii dostepnosci: lek dostepny w aptece na recepte i wydawany Swiadczeniobiorcy za

odptatnoscig ryczattowa.

Bezposrednig konsekwencjg tej decyzji bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej praktyki
klinicznej leczenia dorostych chorych na nadmierng sennos¢ zwigzang z narkolepsjg z
katapleksjg lub bez katapleksji. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, poniewaz do
tej pory na Wykazie lekéw refundowanych w analizowanym wskazaniu widnieje jedynie lek

Wakix® (pitolisant), ktéry zwigzany jest z wielokrotnie wyzszym kosztem leczenia w
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porownaniu z technologig wnioskowang (Analiza ekonomiczna). Chorzy, ktorzy dotychczas
byli zmuszeni do samodzielnych zakupdéw lekoéw lub, w niewielkim odsetku, do stosowania
technologii sprowadzanych w ramach skomplikowanej procedury importu docelowego, w
przypadku podjecia pozytywnej decyzji refundacyjnej dla wnioskowanej technologii bedg mogli

skorzystac z terapii lekiem Actimodan® finansowanej z budzetu ptatnika publicznego.

Zgodnie z przedstawionymi szacunkami w pierwszym roku refundacji z terapii modafinilem
skorzysta prawdopodobnie okot [l chorych, natomiast w drugim roku refundacji okoto i}
chorych. W konsekwencji finansowanie leku Actimodan® zapewni dorostym chorym na
nadmierng sennos¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez katapleksji, dostep do

leczenia finansowanego w ramach Wykazu lekéw refundowanych.

Bedzie sie to jednak wigzato ze zwiekszeniem wydatkdw po stronie pfatnika publicznego oraz
z perspektywy wspdlnej. Nalezy jednak wzig¢ pod uwage fakt, ze refundacja ta spowoduje
zmniejszenie odsetka chorych z populacji docelowej, ktdrzy obecnie nie stosujg zadnego
leczenia farmakologicznego. W przypadku rozpoczecia refundacji leku Actimodan® duza czes$é
chorych zrezygnuje, na rzecz modafinilu, z terapii metylofenidatem - mniej skutecznego
klinicznie i uzalezniajgcego (lek ten ma dziatanie narkotyczne) leku, powodujgcego dodatkowo
szereg dziatah niepozgdanych, m.in. efekt nagtego zasniecia nawet po 4 godzinach po

przyjeciu leku.

Biorgc pod uwage rzadkie wskazanie do stosowania leku Actimodan® wage problemu
zdrowotnego, udowodniong skutecznos¢ leczenia, nizsze jednostkowe koszty leczenia,
wzgledem jedynego refundowanego obecnie leku we wnioskowanym wskazaniu
(pitolisantem), oraz zwiekszenie liczby chorych bedgcych na aktywnej terapii, wzgledem
sytuacji obecnej, finansowanie modafinilu z budzetu ptatnika publicznego nalezy uzna¢ za

zasadne.

W analizie wskazano, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej refundacji leku
Actimodan® nalezy oczekiwaé duzej korzysci dla waskiej grupy chorych, dlatego tez
finansowanie technologii jest etycznie i spofecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania Swiadczen.
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1. Cel analizy wplywu na system ochrony zdrowia

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia jest oszacowanie wydatkow ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkoéw publicznych
leku Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng sennosé¢ zwigzang z

narkolepsjg

bez katapleksji,
z katapleksjg (bez zaburzonego snu nocnego) lub

z katapleksjg i zaburzonym snem nocnym.

Ponadto, w ramach niniejszej analizy oceniano etyczne oraz spoteczne konsekwencje
podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkoéw publicznych leku Actimodan® w

przedstawionych wskazaniach.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdoch czesci — niniejszego
dokumentu oraz arkusza kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel, umozliwiajgcego

obliczenie prognozowanych wydatkow ptatnika w zaleznos$ci od przyjetych zatozen.
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2. Analiza wpltywu na budzet

2.1. Metodyka analizy

1. Analize wykonano w oparciu o Rozporzgdzenie MZ w sprawie minimalnych wymagan,
Wytyczne AOTMIT oraz Ustawe o refundaciji.

2. Oszacowano populacje docelowg dla technologii wnioskowanej na podstawie

przeprowadzonej ankiety wsrod ekspertow klinicznych.

3. Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji w kolejnych latach horyzontu

czasowego, poczawszy od poczatku lipca 2025 roku do konca czerwca 2027 roku.

4. Oszacowano rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w populacii
docelowej oraz przeprowadzono prognoze rozpowszechnienia interwencji po podjeciu

pozytywnej decyzji refundacyjnej dla tej interwencji.

5. Na podstawie wynikow przeprowadzonej analizy ekonomicznej oszacowano koszty terapii

technologig wnioskowang oraz pozostatymi opcjami terapeutycznymi.

6. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentow w
populacji docelowej w latach ujetych w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza
istniejgcego, czyli w przypadku braku finansowania technologii wnioskowanej ze sSrodkow

publicznych.

7. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika oraz tgczne wydatki ptatnika i pacjentow w
populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy dla scenariusza nowego, czyli w
przypadku podjecia przez ptatnika pozytywnej decyzji o finansowaniu technologii

wnioskowanej ze srodkow publicznych.

8. Obliczono wydatki inkrementalne, czyli réznice pomigedzy wydatkami w scenariuszu
nowym a wydatkami w scenariuszu istniejgcym. W przypadku gdy wydatki inkrementalne
przyjmujg wartos$ci wyzsze od zera oznacza to dodatkowe obcigzenia finansowe zwigzane
z podjeciem pozytywnej decyzji refundacyjnej. Ujemne warto$ci oznaczajg natomiast

0szczednosci.
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9. Przeprowadzono analize wrazliwosci dla oszacowania kluczowych parametrow

uwzglednianych w niniejszej analizie.

10. W niniejszym dokumencie wyniki oraz warto$ci parametrow podawano najczesciej z
doktadnoécia do dwdch miejsc po przecinku, natomiast obliczenia wykonano na

wartosciach bez zaokrgglen (w celu uzyskania bardziej doktadnych wynikow).
2.2. Horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan oraz Wytycznymi AOTMIT
horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowac okres do momentu ustalenia
sie stanu réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz
liczby leczonych pacjentdéw) oraz co najmniej pierwsze 2 lata od daty rozpoczecia

finansowania danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy. Przyjecie takiego horyzontu czasowego
uzasadniono tym, ze obecnie modafinil jest stosowany przez duzg czes¢ populacji docelowe;j
(rozdziat 2.6.1.2. - Udzialy substancji w populacji docelowej), w zwigzku z czym lek

Actimodan® powinien szybko osiggna¢ zaktadany udziat w rynku.

Dodatkowo, zgodnie z Ustawg o refundacji, pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na

2 lata, co potwierdza zasadnosc¢ przyjetego horyzontu czasowego analizy.
2.3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan dotyczacym minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy wptywu na budzet, analiza zostata przeprowadzona w

dwéch wariantach:

2 z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rodkow
publicznych (ptatnik publiczny?)
oraz dodatkowo z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczenh ze srodkdw publicznych oraz swiadczeniobiorcy (ij. pacjenta).

1 Zgodnie z art. 14 Ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej.
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2.4. Scenariusze poréwnywane

W analizie wptywu na budzet rozwazano dwa scenariusze: istniejgcy oraz scenariusz nowy.
Scenariusz istniejgcy obrazuje sytuacje obecng, w ktérej technologia wnioskowana zgodnie z
Wykazem lekow refundowanych nie jest refundowana w omawianym wskazaniu z budzetu
ptatnika publicznego. W scenariuszu tym modafinil dostepny jest w aptece na recepte jako

preparat nieobjety refundacja.

W scenariuszu nowym przyjeto sytuacje, w ktérej technologia wnioskowana jest refundowana
w leczeniu dorostych chorych na nadmierng sennos$¢ zwigzang z narkolepsjg bez katapleks;ji,
z katapleksjg (bez zaburzonego snu nocnego) oraz z katapleksjg i zaburzonym snem nocnym.
Zatozono przy tym, ze wszyscy chorzy na nadmierng sennos¢ zwigzang z narkolepsjg
stosujgcy w scenariuszu istniejgcym modafinil, w scenariuszu nowym beda leczeni lekiem

Actimodan®.

W scenariuszu tym lek Actimodan® bedzie dostepny w aptece na recepte i wydawany
Swiadczeniobiorcy za odptatnoscig ryczattowg. W analizie uwzgledniono finansowanie tej
technologii medycznej w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w

zatgczniku (rozdziat 8.1.).

W scenariuszu istniejgcym oraz nowym oszacowano catkowite koszty ponoszone na leki
przyjmowane przez chorych na nadmierng senno$¢ zwigzang z narkolepsjg bez katapleksiji, z
katapleksjg (bez zaburzonego snu nocnego) oraz z katapleksjg i zaburzonym snem nocnym.
Wsrod kosztéw lekdw wyrdzniono koszty ponoszone wytgcznie na lek Actimodan®. Ponadto,
koszt w scenariuszu nowym zostat pomniejszony o koszt lekéw, ktére zostang zastgpione
przez modafinil stosowany w monoterapii (rozdziat2.6.1.2. - Koszty nieponiesione w

scenariuszu nowym).

Dla kazdego ze scenariuszy przyjeto 3 mozliwe warianty zalezne od szacowanej na kolejne
lata wielkosci populacji docelowej. Wptyw na budzet ptatnika wyznaczony zostat jako réznica

pomiedzy tymi scenariuszami.

Analizowane scenariusze (istniejgcy, nowy) oraz ich warianty (minimalny, prawdopodobny,

maksymalny) przedstawiono na ponizszym schemacie.
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Rysunek 1.

Mozliwe scenariusze brane pod uwage w analizie wptywu na budzet

Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy

brak refundacji technologii wnioskowanej refundacja technologii wnioskowanej w
w analizowanym wskazaniu analizowanym wskazaniu

- wariant minimalny e B

- wariant prawdopodobny - wariant prawdopodobny

: -wariant maksymalny
- wariant maksymalny
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2.5. Populacja

2.5.1. Populacja obejmujaca wszystkich chorych, u ktérych

technologia wnioskowana moze zosta¢ zastosowana

Populacje badang w analizie wptywu na budzet stanowig chorzy, u ktérych oceniania
technologia moze by¢ zastosowana. Zdefiniowano jg w oparciu o ChPL wnioskowanej
technologii. Zgodnie z ChPL Actimodan® modafinil wskazany jest w leczeniu dorostych

chorych na nadmierng sennos¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez katapleks;ji.

Ponadto, leczenie modafinilem nadmiernej sennosci powinno obejmowac réwniez inne, niz
narkolepsja, populacje dotkniete zaburzeniami snu (kod G47 wedtug klasyfikacji ICD-10),

ktérych nie wskazano w ChPL wnioskowanej technologii [AOTMIT modafinilum 2019].

Dane epidemiologiczne dot. narkolepsji z lub bez katapleksjg i zaburzonego snu

nocnego

Z narkolepsja zmaga sie okoto 50 na 100 000 obywateli Stanéw Zjednoczonych oraz
wiekszos$ci panstw europejskich - odpowiada to zatem polskiej populacji chorych o liczebnosci
okoto 19 tysiecy. Prawdopodobienstwo zachorowania najprawdopodobniej zmienia sie w
czasie i jego szczyt przypada na wiek nastoletni (11-20 lat). Ponadto zapadalno$¢ u mezczyzn

jest nieco wieksza niz u kobiet [Wierzbicka 2014].

Opisane w publikacji Ohayon 2023 badanie przeprowadzono w dorostej populacji ogdlnej
Standéw Zjednoczonych. W uwzglednionych 15 stanach odnaleziono tgcznie 19 136 chorych
na narkolepsje z lub bez katapleksji. 3 lata pézniej w osmiu z tych stanéw przeprowadzono
ponowng ewaluacje 10 931 chorych. Sredni +SD wiek badanych wynosit 45,8 +17,9 lat, a
51,3% stanowity kobiety. Wyniki badania wskazujg na chorobowos$¢ narkolepsji / narkolepsiji z
katapleksjg rowng 37,7 : 100 000 obywateli/ 12,6 : 100 000 obywateli. Zgodnie z doniesieniami
Ohayon 2023, rocznie na narkolepsje zapada srednio 2,6 na 100 000 obywateli Stanéw
Zjednoczonych. W publikacji tej wskazano réwniez wartosci chorobowosci i rocznej
zapadalnosci na 100000 obywateli uzyskane w innych amerykanskich badaniach

epidemiologicznych, ktére podsumowano w ponizszej tabeli.
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Tabela 1.

Parametry epidemiologiczne narkolepsji oraz narkolepsiji z katapleksja

Badana
populacja

INEWGIEHED

Roczna

Chorobowos¢

/100 000

zapadalnosé /

100 000

Chorobowos¢

/ 100 000

W tym narkolepsja z katapleksja

Roczna
zapadalnosé¢ /
100 000

Stany
1960 — 1989 Ziednoczone 56,3 1,37 35,8 0,74
2001 - 2005 _ Stany 30,6 0,39 - 0,62 21,8 b.d.
Zjednoczone
Stany
2008 - 2010 Zjednoczone 79,4 b.d. 14,0 b.d.
2002 — 2015 Stany
(Ohayon 2023) Zjednoczone 3.7 2.6 12,6 b.d.
2013 - 2016 _ Stany 38,9 - 44,3 b.d. b.d. b.d.
Zjednoczone
2017 - 2019 _ Stany 49,3-533 55 9,7-10,7 b.d.
Zjednoczone

W konteks$cie narkolepsji z zaburzonym snem nocnym, sposréd 10 931 chorych z narkolepsjg
uwzglednionych w badaniu Ohayon 2023, u 56,8% wystepowaty nocne przebudzenia, u 46,1%

nocne przebudzenia czestsze niz raz w tygodniu, a u 23,1% conocne.
Populacja innych zaburzen snu

W opracowaniu AOTMIT modafinilum 2019 uwzgledniono wybrane subpopulacje zaburzen
snu (G47), tj. hipersomnie (G47.1), narkolepsje (G47.4), narkolepsje z katapleksjg (G47.4)
oraz obturacyjny bezdech senny (G47.3). Przedstawiono réwniez oszacowanie liczebnosci
chorych w Polsce oraz odsetek chorych, u ktérych modafinil bytby stosowany po objeciu go

refundacjg, dokonane przez dwdch ekspertdw klinicznych.

Tabela 2.
Populacja chorych, u ktérych modafinil moze zostaé¢ zastosowany, wedtug AOTMIT
modafinilum 2019

Ekspert 1. AOTMIT

Ekspert 2. AOTMIT

Odsetek
chorych, u
ktérych MOD
bytby
stosowany (po
objeciu go ref.)

55-60%
85% 500 40

Odsetek
chorych, u
ktérych MOD
bytby
stosowany (po
objeciu go ref.)

Liczba
nowych
zachoro-
wan w
ciagu roku

Liczba
nowych
zachoro-
wan w
ciagu roku

Liczba
oséb w
Polsce

Liczba
oséb w
Polsce

Wskazanie

ok. 300
500-700

Hipersomnia

Narkolepsja 40-60 80%

Narkolepsja z
katapleksja

350-450 25-30 85-90% 350 25 80%
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Ekspert 1. AOTMIT Ekspert 2. AOTMIT

Odsetek iczb Odsetek
chorych, u iczb — ah chorych, u
ktérych MOD L'C,Zb = Rewe ktérych MOD
bytby oséb w zachoro- bytby
stosowany (po selpe wan w stosowany (po
sowany (p ciagu roku L y P
objeciu go ref.) objeciu go ref.)

Liczba

Wskazanie Liczba nowych
os6b w zachoro-

Polsce wan w
ciagu roku

Obturacyjny ponad 10
bezdech senny tys.

1,5 min ok. 10 tys.

Na podstawie powyzszej tabeli oszacowano, ze po objeciu refundacjg modafinilu bytby on
stosowany, poza chorymi na narkolepsje z lub bez katapleksji, przez ok. 60 tys. chorych ze

wskazaniem obturacyjnego bezdechu sennego, wedtug ekspertéw.

Liczba ta jest zblizona do catkowitej liczby pacjentéw z kodem rozpoznania gtéwnego
swiadczenia wg klasyfikacji ICD-10 dotyczgcego hipersomnii (525 chorych) oraz
obturacyjnego bezdechu sennego (48 694 chorych) z udzielonym w 2022 roku swiadczeniem,
ktére zostato sprawozdane do Narodowego Funduszu Zdrowia (tgcznie 49 219 chorych) [NFZ

Otwarte Dane].

Populacja chorych z narkolepsja wskazana przez ekspertéw

Podsumowanie

W tabeli ponizej przedstawiono zestawienie oszacowania liczebnosci populacji badanej dla

wnioskowanej technologii medycznej.
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Tabela 3.

Liczba chorych stanowigca populacje, u ktérej technologia wnioskowana moze zostac
zastosowana

Wskazanie Liczebnos$¢ populaciji Zrédio

Populacja wskazana w ChPL Actimodan®

Chorzy na narkolepsje bez
katapleksji

Chorzy na narkolepsje z
katapleksja (bez zaburzonego

snu nocnego) Badanie ankietowe [Analiza
problemu decyzyjnego]

Chorzy na narkolepsje z
katapleksja i zaburzonym snem
nocnym

Chorzy na narkolepsje z lub bez
katapleksji tacznie

Populacja niewskazana w ChPL Actimodan®

Chorzy z rozpoznaniem
hipersomnii lub obturacyjnego 45,2 tys. — 75,2 tys. AOTMIT modafinilum 2019
bezdechu sennego

Populacja tacznie

Populacja tacznie 46 tys. — 76 tys. AOTMIT modafinilum 2019

2.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku

Populacja wskazana we wniosku refundacyjnym oraz oceniana w niniejszej analizie pokrywa
sie z ChPL Actimodan®, a wiec jest zbiezna z populacjg chorych, u ktérych technologia

wnioskowana moze by¢ stosowana z wylgczeniem populacji niewskazanej w ChPL

Actimodan®, tj. chorych na hipersomnie i chorych na obturacyjny bezdech senny.

W oszacowaniu populacji docelowej uwzgledniono rowniez podang przez ekspertow Srednig
liczbe nowo zdiagnozowanych chorych na rok.

Estymowang liczebno$¢ populacji docelowej przedstawiono w tabeli ponize;j.
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Tabela 4.

Populacja docelowa, wskazana we wniosku, oszacowana na podstawie badania
ankietowego

Wskazanie Wariant oszacowania 1. rok 2. rok
Minimalny B B
Chorzy na narkolepsje bez
el Prawdopodobny [ | [ |
Maksymalny [ [
Minimalny [ | [ |
Chorzy na narkolepsje z katapleksja
(bez zaburzonego snu nocnego) Prawdopodobny i i
Maksymalny [ | [
Minimalny [ | [
Chorzy na narkolepsje z katapleksja Prawdopodobn ] ]
i zaburzonym snem nocnym P y
Maksymalny [ ] [ ]
Minimalny [ ] [ ]
Populacja docelowa facznie Prawdopodobny [ | [ |
Maksymalny [ | [ ]

2.5.3. Populacja, w ktérej technologia wnioskowana jest

obecnie stosowana

|
I  leczeniu chorych na narkolepsie bez

katapleksji; chorych na narkolepsje z katapleksjg (bez zaburzonego snu nocnego) i chorych
na narkolepsje z katapleksjg i zaburzonym snem nocnym. Na podstawie liczebno$ci populacji
docelowej (Tabela 4.) oraz oszacowanych udziatbw modafinilu oszacowano liczbe chorych,

ktorzy stosujg obecnie modafinil.

W przesztosci modafinil byt dostepny jedynie w ramach importu docelowego, w postaci
preparatow Vigil® 100 mg, 50 tabl.; Provigil® 100 mg, 30 tabl.; Modalert® 200 mg, 30 tabl.;
Modafinil® 200 mg, 200 tabl. oraz Modafinil-Neraxpharm® 100 mg, 100 tabl., natomiast z
wynikéw badania ankietowego wynika, ze | EGEGcGcNINGIGNGEGEEEEEEEEEEEEE
I (/n:aliza problemu decyzyjnego]. Na podstawie odpowiedzi jednego z
ekspertow oszacowano, ze |l vdziatéw modafinilu w scenariuszu istniejgcym dotyczy
chorych kupujgcych lek Actimodan® (preparat nieobjety refundacjg) w aptece na recepte,
natomiast il udziatéw dotyczy chorych, ktérzy sprowadzajg inne preparaty zawierajace

modafinil z zagranicy.
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Tabela 5.

Populacja, w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana

\WEE ] Populacja, w ktérej stosowany jest obecnie
Modafinil

minimalny

prawdopodobny

maksymalny

Modafinil, w postaci leku Actimodan®

minimalny

prawdopodobny

maksymalny

Lek Actimodan® nie jest obecnie finansowany w ramach Wykazu lekow refundowanych.

2.5.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalozeniu, ze minister wlasciwy do

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Populacje, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja, oszacowano na podstawie
prognozowanych udziatdw, jakie lek Actimodan® osiggnie w populacji docelowe;

(rozdziat 2.5.4.1.) oraz oszacowan wielkosci populacji docelowej (rozdziat 2.5.2.).
2.5.4.1. Udziaty w rynku

Udziaty w rynku technologii wnioskowanej okreslono w analizie podstawowej na podstawie
wskazan ekspertéw dotyczacych przejecia udziatbw od obecnie stosowanych technologii
medycznych stosowanych w populacji docelowej odsetka populacji docelowej [Analiza
problemu decyzyjnego; badanie ankietowe; pytanie 6. i 8.]. W oszacowaniach uwzgledniono,
ze wszyscy chorzy stosujgcy brak leczenia ([ Jlll chorych bez katapleks;i i [ ]l chorych
z katapleksjg) bedg leczeni modafinilem w przypadku jego refundacji. W analizie wrazliwo$ci
udziaty w rynku technologii wnioskowanej przyjeto na podstawie sredniej, minimalnej oraz
maksymalnej z odpowiedzi ekspertéw dotyczgcych odsetka chorych, ktérzy rozpoczng terapie
lekiem Actimodan®, w przypadku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej, wérod obecnie
zdiagnozowanych oraz zdiagnozowanych w przysziosci [Analiza problemu decyzyjnego;
badanie ankietowe; pytanie 5.].
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Udziaty przyjete w analizie podstawowej (warianty analizy wrazliwosci) oszacowane na
podstawie odpowiedzi ekspertéw wynosza | SN . 12y padku chorych
bez katapleksiji, | GGG  »rzypadku chorych z katapleksjg (bez
zaburzonego snu nocnego) oraz | ' p2ypadku chorych z

katapleksjg i zaburzonym snem nocnym.

2.5.4.2. Oszacowanie wielkosci populacji chorych leczonych

technologiag wnioskowana

Uwzgledniajgc udziaty w rynku (rozdziat 2.5.4.1.) oraz wielkos¢ populacji docelowej
(rozdziat 2.5.2.) oszacowano liczbe chorych (dot. uwzglednionych wskazan) ktoérzy rozpocznag

leczenie technologig wnioskowang w danym roku.

Wielkos$¢ populacji chorych leczonych technologig wnioskowang, w ramach ktérej wykonano
oszacowania analizy wptywu na system ochrony zdrowia w pierwszym roku analizy, obliczono
jako sume liczby chorych, ktérzy rozpoczng leczenie wnioskowang technologig w ciggu
pierwszych 12 miesiecy horyzontu czasowego analizy. Wielko$¢ populacji w drugim roku
analizy oszacowano jako sume wielkosci populacji z pierwszego roku analizy oraz
prognozowanej liczby nowych chorych rozpoczynajgcych leczenie technologig wnioskowang
w okresie od 13 do 24 miesigca horyzontu czasowego analizy. Zatozono, ze chorzy
rozpoczynajacy leczenie MOD w pierwszym roku analizy wliczajg sie réwniez do populacji
w drugim roku analizy, poniewaz generowane przez nich koszty roznig sie pomiedzy
scenariuszami istniejgcym i nowym w drugim roku analizy. Doktadne oszacowania
przedstawiono w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszego raportu, natomiast
podsumowanie liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana,
przedstawiono w ponizszych tabelach. Populacja ta jest jednoznaczna z populacja, ktéra

bedzie stosowa¢ modafinil w scenariuszu nowym.

Tabela 6.
Oszacowanie liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana

Chorzy z katapleksja (bez Chorzy z katapleksjq i
zaburzonego snu nocnego) zaburzonym snem nocnym

1 rok 2 rok 1 rok 2 rok 1 rok 2 rok

_ Chorzy bez katapleksiji
Wariant

prawdopodobny

minimalny ‘

maksymalny
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Tabela 7.

taczna liczba chorych, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana

Wariant

minimalny

prawdopodobny

maksymalny

2.5.5. Populacja, w ktoérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zalozeniu, ze minister witasciwy do

spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacjq

W przypadku braku wydania pozytywnej decyzji dotyczgcej refundacji leku Actimodan®
przyjeto, ze udziaty modafinilu pozostang na takim samym poziomie jak obecnie, tj. | Gz
I U chorych na narkolepsje bez katapleksiji; chorych na narkolepsje z katapleksjg
(bez zaburzonego snu nocnego) i chorych na narkolepsje z katapleksjg i zaburzonym snem

nocnym. Oszacowang na tej podstawie liczebno$¢ populacji przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 8.
Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zalozeniu, ze
minister wlasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja

Wariant 1 rok analizy 2 rok analizy

Populacja, w ktérej stosowany bedzie modafinil

minimalny

prawdopodobny [ |
maksymalny [ |

Populacja, w ktérej stosowany bedzie modafinil, w postaci leku Actimodan®
I
I
L

minimalny

prawdopodobny

maksymalny

2.5.6. Podsumowanie oszacowan liczebnosci populaciji

zdefiniowanych w minimalnych wymaganiach

W tabeli ponizej przedstawiono wartosci oszacowan populacyjnych wykonanych w niniejsze;j
analizie wptywu na system ochrony zdrowia (opisanych w rozdziatach 2.5.1. — 2.5.5.).
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Tabela 9.

Podsumowanie oszacowan liczebnosci populacji zdefiniowanych w Rozporzadzeniu
MZ w sprawie minimalnych wymagan

Oszacowanie rocznej liczebnosci

Populacja - Podstawa prawna
populacji
Populacja obejmujgca wszystkich
chorych, u ktérych technologia I art. 6 ust. 1
wnioskowana moze zostac¢ pkt 1lit. a
zastosowana
]
Populacja docelowa, wskazana we ] art. 6 ust. 1
wniosku I | koLt b
]
Populacja, w ktérej technologia ] art. 6 ust. 1
wnioskowana jest obecnie stosowana ] pkt 1 lit. ¢
Populacla, wKtore wnioskowana @~ ]
technologia bedzie stosowana przy ]
e L e art. 6 ust. 1
zalozeniu, ze minister wiasciwy do
: eoobiediu L | pkt 2
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundach _
Populacia, w ktére) wnioskowana "
technologia bedzie stosowana przy I
ovar o e art. 6 ust. 1
zalozeniu, ze minister wiasciwy do
fan | pkt 4
spraw zdrowia nie wyda decyzji o
objeciu refundacja _
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2.6. Analiza kosztow

Kategorie kosztow leczenia narkolepsji zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej. Dodatkowo, z
uwagi na uwzglednienie w analizie wptywu na system ochrony zdrowia technologii
alternatywnych wskazanych przez ekspertéw (hydroksymaslan sodu oraz leki
przeciwdepresyjne, tj. fluoksetyna, wenlafaksyna, paroksetyna, sertralina i klomipramina),

koszty ich stosowania okreslono de novo.

Wptyw na wynik koncowy, a wiec na wartos¢ wydatkéw inkrementalnych ptatnika publicznego,
majg catkowite koszty roznigce. Catkowite koszty roznigce zdefiniowano jako koszty
wystepujgce w ramach jednego ze scenariuszy, a wiec réznigce oceniane technologie

medyczne.

W analizie z perspektywy pfatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej uwzgledniono i

oceniano nastepujgcg kategorie kosztow bezposrednich medycznych: koszty lekéw.

Pozostate kategorie kosztéw bezposrednich oraz koszty leczenia zdarzeh niepozgdanych
uznano za nieréznigce, zaliczajgc je do kategorii kosztéw wspdélnych. Koszty te (jako koszty
wspolne dla technologii wnioskowanej i technologiami alternatywnymi) nie majg wptywu na
wyniki analizy. Nie byty zatem ostatecznie brane pod uwage w obliczeniach. W ponizszej tabeli
wyszczegoélniono poszczegolne koszty nierdznigce oraz przedstawiono zasadnosc¢ kwalifikacii

do kategorii kosztéw nieréznigcych.

Tabela 10.
Koszty nieréznigce oceniane technologie medyczne
Kategoria kosztowa Uzasadnienie kwalifikacji

Koszt monitorowania i oceny Dotyczy wszystkich chorych leczonych technologig oceniang i
skutecznosci leczenia technologiami alternatywnymi w tej samej wysokosci

W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania terapii w Analizie
klinicznej nie wykazano statystycznie istotnych réznic pomigdzy
technologig oceniang i pitolisantem.

Jednakze metylofenidat cechuje sie gorszym, niz modefinil,
profilem bezpieczenstwa (ryzyko wystgpienia zaburzen
psychicznych oraz powaznych dziatan niepozgdanych, m.in. ze
strony uktadu sercowo naczyniowego i uktadu nerwowego).
Nieuwzglednienie kosztéw leczenia zdarzen niepozadanych w
ramach kategorii kosztowych jest zatem zatozeniem
konserwatywnym

Koszt leczenia zdarzen niepozadanych
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2.6.1. Koszt lekow

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto

okreslenie zuzycia zasobow (dawkowania) oraz cen jednostkowych lekow.
2.6.1.1. Dawkowanie lekow
Modafinil

Zalecana dawka poczgtkowa modafinilu wynosi 200 mg/dobe. U czesci chorych, z
niewystarczajgcqg reakcjg na dawke poczatkowg, dawka moze zosta¢ podniesiona do 400
mg/dobe, a u czesci (np. z zaburzeniami czynnosci watroby) bedzie ona wynosi¢ 100 mg/dobe
[ChPL Actimodan®]. Dawkowanie modafinilu ustalono réwniez w oparciu o wyniki
przeprowadzonego badania ankietowego [Analiza problemu decyzyjnego]. Na podstawie

zakresOw wskazanych przez ekspertow oszacowano, ze srednia dawka dobowa modafinilu

wynosi kolejno | GGG -onadto, eksperci wskazali, ze wéréd chorych
stosujgcych modafinil cze$é¢ przyjmuje go codziennie |GGG = czcs¢
sporadycznie || | \: podstawie przedstawionych odsetkéw chorych
stosujgcych MOD sporadycznie oraz oszacowanej $redniej tygodniowej czestosci pomijania
dawki u chorych stosujgcych modafinil sporadycznie || EEEEEEEIEGgGEGEGEGEGEGEE
B oszacowano srednie compliance modafinilu jako réwne [ ($rednia z
oszacowania na podstawie odpowiedzi ekspertow). Zatem efektywna dawka modafinilu

uwzgledniona w analizie podstawowej wynosi [, o

wszystkich trzech analizowanych populacjach.

Warto odnotowac, ze przecietne dawkowanie modafinilu jest w Polsce znacznie nizsze, niz
dawkowanie tej substancji czynnej zalecane przez WHO, tj. 300 mg/dobe [WHOCC], jak
réwniez srednie dawkowanie w badaniu HARMONY |, w okresie po ustabilizowaniu dawki, tj.
353 mg/dobe (chorzy zaczynali od dawkowania kolejno 100 i 200 mg/dobe w 1. i 2. tygodniu
badania, a nastepnie dawka byta dostosowywana indywidualnie do 100, 200 lub 400 mg/dobe)
[EMA AR 2015]. Ze wzgledu na duze rozbieznosci w dawkowaniu modafinilu miedzy
odnalezionymi zrodfami, w analizie wrazliwosci testowano skrajne z odnalezionych wartosci,
tj. najmniejszg z oszacowanych $érednich dawek wskazanych przez ekspertéw [ na
dobe) oraz dawke okreslong przez ChPL Actimodan® jako dawke maksymalng (400 mg na

dobe). Alternatywnie testowano réwniez dawkowanie podane przez WHO (300 mg). Ponadto,
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testowano wariant zaktadajgcy 100% compliance, tj. zatozenie, ze wszyscy chorzy stosujg

modafinil codziennie, bez pomijania dawek.
Technologie alternatywne

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia uwzglednione =zostaty technologie
alternatywne. Sg to technologie medyczne, ktore wskazali eksperci kliniczni w ramach badania
ankietowego [Analiza problemu decyzyjnego] jako aktualnie stosowane w Polsce w leczeniu
narkolepsji.

Dawkowanie pitolisantu oraz metylofenidatu, zaczerpnieto z Analizy ekonomicznej.

W niniejszej analizie uwzgledniono rowniez dawkowanie hydroksymaslanu sodu, ktory
stosowany jest przez niewielki odsetek populacji docelowej. Zgodnie z ChPL Xyrem®,
poczatkowa dawka hydroksymaslanu sodu wynosi 4,5 g na dobe i jest podawana w dwéch
rownych dawkach wynoszgcych 2,25 g. Dawke nalezy dostosowywac, az do uzyskania
zamierzonego dziatania leczniczego, nie nalezy jednak przekracza¢ maksymalnej dawki 9 g
na dobe, podzielonej na dwie rowne dawki 4,5 g. Dawkowanie nalezy dostosowywac przez
jednorazowe zwiekszanie lub zmniejszanie dawki o 1,5 g na dobe. Przy dostosowywaniu
dawki nalezy zachowac¢ odstep co najmniej jednego do dwdéch tygodni przed kolejng korektg
dawki. W analizie podstawowej uwzgledniono srednig dawke hydromaslanu sodu wynoszgca
6,75 g na dobe, oszacowang jako $rednia arytmetyczna dawki poczatkowej oraz dawki
maksymalnej. W analizie wrazliwo$ci testowano wartosci minimalne oraz maksymalne tego

parametru, wynoszgce odpowiednio 4,5 g/dobe i 9 g/dobe.

Ponadto, w niniejszej analizie uwzgledniono réwniez dawkowanie lekdw przeciwdepresyjnych
wskazanych przez ekspertow, stosowanych najczesciej w przypadku chorych z katapleksja
(oraz w niewielkim odsetku réwniez u chorych bez katapleksji). Srednie dawkowanie dobowe
poszczegdlnych substancji oszacowano na podstawie sredniego dawkowania wskazanego w
ChPL wybranej technologii lekowej lub jako srednig arytmetyczng dawkowania minimalnego

(poczatkowego) oraz maksymalnego, wskazanego w tej ChPL.

Dawkowanie poszczegolnych technologii medycznych, zaczerpniete z Analizy ekonomicznej

lub oszacowane de novo, podsumowano w tabeli ponizej.
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Tabela 11.

Srednie dawkowanie technologii medycznych stosowanych w leczeniu narkoleps;ji
(mg/dobe)

Chorzy na Chorzy na

Chorzy na narkolepsje z narkolepsje z

Substancja narkolepsje bez katapleksja (bez katapleksjq i
katapleksji zaburzonego snu zaburzonym

nocnego) snem nocnym

Zrédto sredniego
dawkowania

Pitolisant — 1. tydzien

Pitolisant — 2. tydzien ChPL Wakix®
Pitolisant — Po 2. tygodniu 18,0 18,0 18,0

Badanie ankietowe

Metylofenidat [ ] [ [ ] [Analiza problemu
decyzyjnego]

Hydroksymaslan sodu ChPL Xyrem®

Leki pr
Klomipramina 156,25 156,25 156,25 ChPL Anafranil®
Fluoksetyna 40,0 40,0 40,0 ChPL Bioxetin®
Paroksetyna 35,0 35,0 35,0 ChPL Parogen®
Sertralina 37,5 37,5 37,5 ChPL Asertin®
Wenlafaksyna 225,0 225,0 225,0 ChPL Efevelon®

zeciwdepresyjne

2.6.1.2. Ceny lekow
Modafinil

Ze wzgledu na rézne formy finansowania modafinilu w niniejszej analizie koszt terapii tg

substancjg czynng oszacowano 0sobno w scenariuszu istniejgcym oraz w scenariuszu

nowym.

Modafinil w scenariuszu istniejagcym

Obecnie modafinil jest dostepny, w postaci leku Actimodan®, w aptece na recepte jako
preparat nieobjety refundacjg. Chorzy stosujg rowniez, w niewielkim odsetku, modafinil
sprowadzany z zagranicy (JJJlll udziatéw modafinilu obecnie; rozdziat 2.5.3.), natomiast

zdecydowana wiekszo$¢ chorych przyjmuje modafinil w postaci leku Actimodan®.

Na podstawie informacji przedstawionych na portalu medycyny praktycznej oszacowano, ze
ceny rynkowe leku Actimodan® wynoszg kolejno 163,99 PLN oraz 495,99 PLN dla prezentac;ji
Actimodan® 100 mg, 30 szt. oraz Actimodan® 100 mg, 100 szt. [MP 2024]. Sa to najnizsze
odnalezione ceny apteczne na dzien sktadania niniejszego raportu. Na podstawie $redniego

dawkowania modafinilu, ceny detalicznej za opakowanie leku Actimodan® oraz
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prognozowanych udziatéw prezentacji Actimodan® | G
]
I o--c0\vano, e Sredni koszt modafinilu w ramach
dostepnosci aptecznej nieobjetej refundacjg wynosi | | I < oszt ten jest ponoszony
catkowicie przez pacjenta.

Koszt modafinilu w imporcie docelowym oszacowano na podstawie zawartych w opracowaniu
AOTMIT modafinilum 2019 danych dotyczacych kwot zgdéd na refundacje oraz liczby
opakowan preparatoéw zawierajgcych modafinil, sprowadzanych do Polski w ramach importu
docelowego w latach 2016 — 2019. Podsumowanie analizy kosztowej modafinilu w

scenariuszu istniejgcym przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 12.

Koszty modafinilu sprowadzanego do Polski w ramach importu docelowego (PLN)

Koszt
jednego
pacjenta

na cykil
(NFZ +
pacjent)

Sredni Koszt

UL koszt za jednego

koszt za

Nazwa preparatu mg pacjenta
(NFZz + na cykl
pacjent) (NF2z)

Vigil® 100 mg, 50 tabl.
Provigil® 100 mg, 30 tabl.
Modalert® 200 mg, 30 tabl.

Modafinil® 200 mg, 200
tabl.

143,39

144,18
0,027 0,027 11,4%

Modafinil- Neraxpharm®
100 mg, 100 tabl.

0,090 0,090 1,5%

Bazujac na przyjetych udziatach modafinilu w ramach importu docelowego (i) i udziatach
leku Actimodan® w ramach dostepnosci aptecznej nieobjetej refundacja (Il sredni koszt

modafinilu w scenariuszu istniejgcym oszacowano jako réwny | w perspektywie

ptatnika publicznego oraz | w perspektywie wspoinej.
|
|
]

Modafinil w scenariuszu nowym

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w aptece na recepte i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy za odptatnoécig ryczattowg. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w
oddzielnej grupie limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. W zwigzku
z Ustawg o refundacji przyjeto, ze prezentacja Actimodan® 100 mg, tabl., 30 szt., bedzie

wyznaczata podstawe limitu w grupie.

Ceny zbytu netto za opakowanie leku Actimodan® otrzymano od Wnioskodawcy i wynoszg
one I z2 opakowanie zawierajace 30 tabletek po 100 mg modafinilu oraz | R
Il za opakowanie zawierajgce 100 tabletek po 100 mg modafinilu [Dane dostarczone przez
Whioskodawce]. Zgodnie z zapisami Ustawy o refundacji wyznaczono urzedowg cene zbytu,

cene hurtowa brutto oraz cene detaliczng leku.

Wartosci poszczegdlnych cen leku prezentuje ponizsza tabela (Tabela 13.).
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Tabela 13.

Ceny technologii wnioskowanej uwzglednione w analizie (PLN)

Cena Urzedo- Cena Cena Oolata Oblata
Substancja Prezentacja zbytu wacena hurtowa detalicz- P P
NFZ pacjenta
netto zbytu brutto na

Actimodan® 100 mg,

Rl tabl., 30 szt.

Actimodan® 100 mg,
tabl., 100 szt.

Modafinil

Srednie koszty terapii modafinilem w scenariuszu nowym oszacowano na podstawie

$redniego dawkowania modafinilu, cen za prezentacje leku Actimodan® oraz prognozowanych

udziatéw tych prezentac;i | EEEEE—
-

I ~:io-0n0 przy tym, ze chorzy obecnie stosujgcy preparaty zawierajgce
modafinil po rozpoczeciu refundacji technologii wnioskowanej bedag korzystaé z opakowan o

podobnej liczbie mg modafinilu/opak. jak w przesziosci.

Tabela 14.
Sredni koszt terapii modafinilem w scenariuszu nowym

Optata Oplata . Sredni Sredni Koszt )
NFZza NFZ+ (:}J;;z/::g koszt koszt NFZ  jednego Koszt jednego

calk.)

Prezentacja pacjenta NFZ +

mg pacjent pacjent na cykl

(PLN) za mg

NFZ za  + pacjent pacjenta
mg za mg NFZ na cykl

Actimodan® 100
mg, 30 szt.

Actimodan® 100
mg, 100 szt.

Technologie alternatywne — pitolisant i metylofenidat

Oszacowanie cen lekéw zawierajgcych metylofenidat oraz pitolisant bazuje na Danych
refundacyjnych NFZ oraz na Wykazie lekéw refundowanych i zostato przedstawione w Analizie

ekonomicznej.
Hydroksymaslan sodu

Zgodnie ze wskazaniami polskich ekspertow klinicznych obecnie hydroksymaslan sodu jest
dostepny w Polsce jedynie w ramach importu docelowego. Jego cene obliczono na podstawie
opracowania AOTMIT Xyrem 2021, w ktéorym wskazano, ze ,w 2020 r. MZ wydat zgode na
refundacje 36 opakowan produktu leczniczego Xyrem® (natrii hydroxybutyras), roztwoér

doustny 500 mg/ml, opakowanie 180 ml, we wskazaniu narkolepsja z katapleksjg [...] wydatki
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NFZ zwigzane z refundacjg leku Xyrem® wyniosty w 2020 r. 93 950,37 zt, a doptata pacjenta
115,20 zI”. Na tej podstawie wyznaczono koszt ptatnika publicznego oraz pacjenta za
opakowanie leku Xyrem®, roztwér doustny 500 mg/ml, opakowanie 180 ml - koszt opakowania
wynosi 2 609,73 PLN oraz 2 612,93 PLN kolejno z perspektywy ptatnika publicznego oraz
perspektywy wspdlnej. Na tej podstawie oszacowano koszt za mg hydroksymaslanu sodu w
obu rozwazanych perspektywach oraz, bazujgc na srednim dawkowaniu dobowym, koszt

dobowy i koszt za cykl leczenia tg substancjg czynng (Tabela 15.).
Leki przeciwdepresyjne

Sredni koszt za mg fluoksetyny, wenlafaksyny, paroksetyny, sertraliny oraz klomipraminy
obliczono na podstawie Wykazu lekéw refundowanych oraz Danych refundacyjnych NFZ. W
obliczeniach sredni koszt substancji wazono liczbg zrefundowanych mg (kwota refundac;ji
podzielona przez liczbe mg w opakowaniu) dotyczacg wybranych prezentacji lekow
zawierajgcych dang substancje. Nastepnie koszty dobowe uwzglednionych Iekow
przeciwdepresyjnych oszacowano jako iloczyn kosztéw za mg oraz $redniego dawkowania

dobowego.
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Zestawienie kosztow lekow

Oszacowane w ten sposob koszty wskazanych technologii medycznych w 7-dniowym cyklu
przedstawiono w tabeli ponizej. Koszty te sg jednakowe w przypadku wszystkich 3
uwzglednionych populaciji.

Tabela 15.

Sredni koszt technologii alternatywnych z perspektywy ptatnika publicznego i wspdlnej

Sredni koszt w perspektywie Sredni koszt w perspektywie

Substancja ptatnika publicznego (PLN/cykl) wspolnej (PLN/cykl)

Modafinil w scenariuszu istniejgcym

Modafinil w scenariuszu nowym

Pitolisant — 1. tydzien

Pitolisant — 2. tydzien

Pitolisant — Po 2. tygodniu

Metylofenidat

Hydroksymaslan sodu

Leki przeciwdepresyjne

Fluoksetyna

Wenlafaksyna

Paroksetyna

Sertralina

Klomipramina

Leki przeciwdepresyjne - srednia

Dodatkowo w obliczaniu kosztéw terapii modafinilem, metylofenidatem, pitolisantem oraz
hydroksymaslanem sodu postuzono sie krzywg dyskontynuacji leczenia, ktérg zastosowano w
Analizie ekonomicznej. Bazuje ona na danych dotyczagcych badania HARMONY |
zamieszczonych w publikacji Dauvilliers 2013. Dyskontynuacje leczenia szczegétowo opisano

w Analizie ekonomicznej.

W scenariuszu istniejgcym, na podstawie obliczonej sredniej arytmetycznej z odpowiedzi
ekspertéw okreslono udziat poszczegdlnych substancji czynnych w leczeniu narkolepsji z
katapleksjg oraz bez katapleksji. Odsetek chorych nie stosujgcych terapii metylofenidatem,
hydroksymaslanem sodu, pitolisantem ani modafinilem obliczono jako dopetnienie 100% w
danej populacji.

Ponadto, niezaleznie od stosowanej terapii, w analizie uwzgledniono koszty lekéw

przeciwdepresyjnych, ktérych wudzialy oszacowano na podstawie obliczonej Sredniej
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arytmetycznej z odpowiedzi ekspertéow dotyczgcych jako proporcji odsetka terapii
skojarzonych z lekami przeciwdepresyjnymi (np. modafinil + leki przeciwdepresyjne) do

wszystkich terapii (nie uwzgledniano braku leczenia).

Tabela 16.
Udziaty w rynku poszczegélnych substancji w scenariuszu istniejgcym w catej populacji
docelowej

Udziaty w rynku u chorych
na narkolepsje z
katapleksja (bez
zaburzonego snu

nocnego)

Udziaty w rynku
Substancja u chorych na
aktywna narkolepsje bez
katapleksiji

Udziaty w rynku u
chorych na narkolepsje z
katapleksja i zaburzonym

snem nocnym

metylofenidat

hydroksymaslan
sodu

pitolisant

modafinil

brak leczenia

tacznie
eki przeciwdepresyjne

Leki
przeciwdepresyjne

Udzialy substancji w populacji, ktéra rozpocznie terapie lekiem Actimodan®
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Tabela przedstawiona w powyzszej sekcji prezentuje udziaty poszczegolnych substancji w
catej populacji docelowej w scenariuszu istniejgcym. Jednakze w celu oszacowania kosztow
réznigcych wystepujgcych pomiedzy scenariuszem istniejgcym a scenariuszem nowym,
potrzebne byto oszacowanie udziatow tych substancji wsrdéd populaciji, ktéra rozpocznie
leczenie lekiem Actimodan® (liczebnos¢ tej populacji przedstawiono w rozdziale 2.5.4.2.), gdyz
tylko posrod tej populacji nastgpia zmiany w kosztach, ktore bedg miaty wptyw na

inkrementalny wynik analizy wptywu na budzet.

Odsetki te obliczono na podstawie odpowiedzi ankietowanych ekspertow na temat skali
zastgpienia poszczegodlnych terapii przez technologie wnioskowang w monoterapii oraz w

terapii skojarzonej, w przypadku jej refundacji. Udziaty te przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 17.
Udzialy poszczegélnych substancji w scenariuszu istniejacym w populacji, w ktoérej
bytby stosowany MOD po objeciu refundacja leku Actimodan®

Udziaty w grupie

: . oo .
chorych metylofenidat hydromaslan sodu pitolisant modafinil

bez katapleks;ji

z katapleksja (bez

zaburzonego snu
nocnego)

z katapleksjq i
zaburzonym snem
nocnym

*chorzy niezmieniajacy terapii
Koszty nieponiesione w scenariuszu nowym

Przedstawione powyzej odsetki pozwolity na oszacowanie catkowitych kosztéw leczenia w
scenariuszu istniejgcym populacji, w ktérej bytby stosowany MOD po objeciu refundacjg leku
Actimodan®. Jednak w scenariuszu nowym odsetki te ulegng zmianie, gdyz czes$¢ chorych
zrezygnuje z obecnej terapii na rzecz monoterapii modafinilem (pozostata cze$¢ bedzie
stosowac te same leki co dotychczas, a modafinil bedzie stosowany w skojarzeniu z tymi
lekami). W celu oszacowania kosztow lekow, ktore nie zostang naliczone w scenariuszu
nowym (wzgledem scenariusza istniejgcego) oszacowano, na podstawie odpowiedzi

ekspertow, odsetki monoterapii modafinilu.
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Tabela 18.

Udzialy monoterapii MOD oraz skojarzenia MOD z obechie stosowanymi lekami - w
obrebie poszczegdlnych substancji, od ktérych MOD przejmie udzialy po objeciu
refundacja

Udziaty w grupie chorych,
ktorzy rozpoczng MOD w metylofenidat
scenariuszu nowym

hydromaslan

sodu pitolisant modafinil

Monoterapia MOD
bez katapleksji

z katapleksja (bez
zaburzonego snu nocnego)

z katapleksjg i zaburzonym
snem nocnym

bez katapleksji

z katapleksja (bez
zaburzonego snu nocnego)

z katapleksjg i zaburzonym
snem nocnym

Nastepnie obliczono koszty lekow w scenariuszu istniejgcym w populacji, w ktérej bytby
stosowany MOD po objeciu refundacjg leku Actimodan® (poniesione w obu scenariuszach),
koszty lekéw, ktére nie zostang poniesione w scenariuszu nowym ze wzgledu na zastgpienie
obecnych terapii przez modafinil w monoterapii (koszty odjete w scenariuszu nowym) oraz
koszty leku Actimodan® (poniesione w scenariuszu nowym). Na podstawie tych warto$ci
mozliwe byto poréwnanie kosztéw réznigcych pomiedzy scenariuszem istniejgcym a

scenariuszem nowym.
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2.6.1.3. Modelowanie kosztow

Koszty uwzglednione w niniejszym opracowaniu stanowig wynik przeprowadzonego
w Analizie ekonomicznej modelowania z uwzglednieniem 2-letniego horyzontu analizy wplywu
na budzet. Ze wzgledu na to, ze modelowanie to uwzglednia jedynie leczenie modafinilem (w
scenariuszu nowym), metylofenidatem oraz pitolisantem, w ramach niniejszej analizy
rozszerzono liczbe porownywanych terapii o leczenie hydroksymaslanem sodu, modafinilem

(w scenariuszu istniejgcym) oraz wytgcznie lekami przeciwdepresyjnymi?.

W analizie uwzgledniono fakt, ze nie wszyscy nowo zdiagnozowani (w danym roku) chorzy
rozpoczynajg terapie wnioskowang technologig jednoczesnie a kwalifikacja do leczenia
poszczegdlnymi terapiami odbywa sie ptynnie w ciggu catego roku. Przyjeto, ze réwny odsetek
chorych bedzie rozpoczynat terapie w 4 tygodniowych interwatach®. W ten sposob okoto 1/13
rocznej populacji docelowej chorych rozpocznie leczenie w styczniu 2025 r., 1/13 populacji po
uptywie 4 tygodni itd. Choremu, ktdry rozpocznie terapie w styczniu, pierwszego roku
refundacji, przypisany zostanie koszt odpowiadajgcy 2 latom leczenia w modelu
ekonomicznym (niezdyskontowany), przy czym w pierwszym roku analizy BIA przypisany
zostanie koszt pierwszych 52 tygodni terapii, w drugim roku koszt od 53 do 104 tygodnia terapii
w modelu. Z kolei choremu, ktory rozpocznie leczenie np. w 28 tygodniu roku, w pierwszym
roku analizy BIA zostanie przyporzgdkowany koszt pierwszych 24 tygodni terapii w modelu, w

drugim roku BIA koszt od 25 do 76 tygodnia modelu itd.

W tabelach ponizej na przyktadzie terapii modafinilem przedstawiono sposob naliczania
kosztéw, ktory nastepnie krotko omoéwiono. Pierwsza tabela przedstawia koszty terapii
chorego wnioskowang technologig w pierwszym oraz drugim roku horyzontu czasowego BIA
w zaleznos$ci od okresu rozpoczecia terapii w horyzoncie czasowym BIA (odpowiedni tydzien
roku) w scenariuszu nowym. Koszty te sg takie same w przypadku wszystkich 3
uwzglednionych populacji, tj. dorostych chorych na nadmierng sennosS¢ zwigzang z

narkolepsjg z katapleksjg, bez katapleksji lub z katapleksjg i zaburzonym snem nocnym.

2 W modelu wszystkie rozpatrywane terapie dotyczg chorego, ktéry nie stosuje lekow
przeciwdepresyjnych, natomiast koszt tych lekéw naliczano dodatkowo, w oparciu o odsetek chorych
(na danej terapii) stosujgcych leki przeciwdepresyjne oraz w oparciu o wyniki dotyczgce ramienia
leczenie wytgcznie lekami przeciwdepresyjnymi.

3 Przyjeto okresy 4 tygodniowe a nie miesieczne z uwagi na fakt, ze model analizy ekonomiczne;j
wykonany zostat z doktadnoscig do cykli tygodniowych a nie miesiecznych.
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Kolejne tabele przedstawiajg srednie koszty roczne dla wnioskowanej technologii i technologii

opcjonalnych w perspektywie pfatnika publicznego.

Tabela 19.
Koszty ponoszone w terapii modafinilem w scenariuszu nowym w zaleznosci od okresu
rozpoczecia leczenia w ciagu roku (PLN) w perspektywie ptatnika publicznego

Tydzien roku Udziat Koszt w 1. roku Koszt w 2. roku
7,69% ] ]
7,69% ] ]
7,69% ] I
7,69% ] I
7,69% ] ]
7,69% ] ]
7,69% | I
7,69% ] I
7,69% I I
7,69% ] ]
7,69% ] ]
7,69% | I
7,69% [ ] I

W pierwszej kolumnie powyzszej tabeli przedstawiono tydzieh roku analizy, w ktérym chory
przystepuje do leczenia, w drugiej kolumnie znajdujg sie udziaty chorych odzwierciedlajgce
réwnomierne wigczanie do terapii chorych w ciggu roku. Kolejne kolumny reprezentujg koszt,
jaki ponosi chory w kolejnych latach horyzontu czasowego analizy. W przypadku, gdy chory
przystapi do leczenia w drugim roku horyzontu czasowego analizy BIA na jego catkowity koszt
leczenia sktadajg sie jedynie koszty 1 roku (trzecia kolumna). Sredni roczny koszt leczenia
chorego jest wazony odsetkami zaprezentowanymi w 2 kolumnie powyzszej tabeli. Srednie
koszty roczne (1. i 2. roku terapii) w scenariuszu nowym ponoszone w zaleznosci od roku

rozpoczecia leczenia przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 20.
Koszty ponoszone w terapii modafinilem w scenariuszu nowym w zaleznosci od roku
rozpoczecia leczenia (PLN) w perspektywie ptatnika publicznego

Koszt terapii w

Rok rozpoczecia leczenia Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA . :
okresie 2-letnim

1rok
2 rok
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W kolumnie drugiej, w drugim wierszu przedstawiono Sredni roczny koszt leczenia chorego
I ozpoczynajacego terapie modafinilem w 1. roku refundacji, ponoszony
w pierwszym roku horyzontu czasowego BIA. W kolumnie trzeciej, wiersz drugi przedstawiono
$redni roczny koszt leczenia chorego |l rozpoczynajacego terapie w 1. roku BIA,

ponoszony w drugim roku horyzontu czasowego BIA itd.

Tabela 21.
Koszty ponoszone w terapii modafinilem w scenariuszu nowym w zaleznosci od roku
rozpoczecia leczenia (PLN) w perspektywie wspolnej

Koszt terapii w
okresie 2-letnim

Rok rozpoczecia leczenia Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA

1rok
2 rok

W przypadku obliczania kosztu terapii dla technologii alternatywnych zastosowano

analogiczng metode kalkulaciji.

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie tgczne koszty roczne ponoszone na leki stosowane
w ramach terapii technologiami alternatywnymi w scenariuszu istniejgcym w populacji, w ktorej
MOD bytby stosowany w scenariuszu nowym, oraz koszt lekéw, ktory nie zostanie poniesiony
w scenariuszu nowym, wzgledem scenariusza istniejgcego, w zwigzku z rozpoczeciem

stosowania MOD w monoterapii.

Tabela 22.
Koszty lekéw w scenariuszu istniejgcym w populacji, w ktérej MOD bytby stosowany po
objeciu refundacja leku Actimodan® - perspektywa ptatnika publicznego

Rok rozpoczecia
leczenia

Koszt terapii w okresie

Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA .
2-letnim

Chorzy na narkolepsje bez katapleksji
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Tabela 23.

Koszty lekow w scenariuszu istniejagcym w populacji, w ktorej MOD bytby stosowany po
objeciu refundacja leku Actimodan® - perspektywa wspélna

Rok rozpoczecia
leczenia

Koszt terapii w okresie

Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA .
2-letnim

Chorzy na narkolepsje bez katapleksji

Tabela 24.

Koszty lekéw, ktore nie zostang poniesione w scenariuszu nowym ze wzgledu na
zastgpienie obecnych terapii przez modafinil w monoterapii - perspektywa ptatnika
publicznego

Rok rozpoczecia
leczenia

Koszt terapii w okresie

Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA .
2-letnim

Chorzy na narkolepsje bez katapleksji

1. rok

. rok

Tabela 25.
Koszty lekéw, ktore nie zostang poniesione w scenariuszu nowym ze wzgledu na
zastgpienie obecnych terapii przez modafinil w monoterapii - perspektywa wspélna

Rok rozpoczecia
leczenia

Koszt terapii w okresie

Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA .
2-letnim

Chorzy na narkolepsje bez katapleksji
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Rok rozpoczecia
leczenia

Koszt terapii w okresie

Wydatek w 1. roku BIA Wydatek w 2. roku BIA .
2-letnim

Chorzy na narkolepsje z katapleksjg i zaburzonym snem nochym
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2.7. Podsumowanie danych wejsciowych

Podsumowanie danych wejsciowych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 26.
Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

Wartos¢
parametru w
analizie
podstawowej

Nowa wartos¢ parametru (wartos¢
alternatywna — alter, minimalna — Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
min, maksymalna — max)

Zrédto danych do
zakresu zmiennosci

Parametr

Parametry analizy wptywu na budzet
n/d

n/d Zatozenie

Horyzont czasowy analizy 2 lata

HREREE S CREE T 2025-07-01 n/d n/d n/d Zatozenie
analizy
Rozdziat Badanie ankietowe
Liczebnos¢ populacji docelowej 252 n/d Rozdziat 2.5.2. Rozdziat 2.5.2. [Analiza problemu
e decyzyjnego]

Badanie ankietowe

Udziaty poszczegSlnych Rozdziat 14 Rozdziat 2.5.4.1. Rozdziat 2.5.4.1. [Analiza problemu
technologii medycznych 25.4.1. decyzyjnego] , Dane

od Whnioskodawcy

Badanie ankietowe

Oszacowane, na podstawie

. O

odpowiedzicksperiow, uczioy [NNERIINN NN 00 RGO
e | eoyayneqel
—

pitolisantu w scenariuszu

istniejacym obecnej zatozenie
Odsetek chorych, ktérzy Srednie W wariacie prawdopodobnym odsetek ten
rozpoczna leczenie wskazania . ) ) ) oszacowano jako zsumowane dla wszystkich Badanie ankietowe
modafinilem w przypadku jego ekspertow | o, | Srednie wskazania ekspertow stosowanych obecnie terapii iloczyny odsetkow [Analiza problemu
refundacii zostat oszacowany dotyczace w populacji docelowej chorych stosujgcych obecnie dang terapie (pytanie 6. decyzyjnego]
jako przejecia ankiety) oraz odsetkéw chorych, ktérzy, w ramach tej

udziatéw od podgrupy, rozpoczng leczenie modafinilem (pytanie 8.
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Wartos¢
parametru w
analizie
podstawowej

Nowa wartos¢ parametru (wartos¢
alternatywna — alter, minimalna — Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci
min, maksymalna — max)

Zrédto danych do

Parametr . . .
zakresu zmiennosci

obecnie ankiety). Zatozono przy tym, ze wszyscy chorzy
stosowanych stosujgcy brak leczenia (Il chorych bez
technologii minimalne udziaty Actimodan® |  katapleksji | Il chorych z katapleksja) beda

leczeni modafinilem w przypadku jego refundaciji.

]
]

alter | Actimodan® wskazane przez e
' I T cstowano rowniez
ekspertow —— s
wskazania minimalne (maksymalne) sposréd
odpowiedzi ekspertow dot. tego odsetka

medycznych | €T | 7\ g azane przez ekspertow
w populacji
docelowej

Parametry kosztowe
CZN Actimodan® 100 mg, 30

I n/d
szt. (PLN) Dane dostarczone
CZN Actimodan® 100 mg, 100 przez Whnioskodawce
szt. (PLN) [ n/d n/d n/d
Actimodan® Arbitralnie testowano scenariusz, w ktérym
Podstawa grupy limitowej 100 mg, 30 alter | Actimodan® 100 mg, 100 szt. prezentacja Actimodan® 100 mg, 100 szt. jest Zatozenie
szt. podstawa grupy limitowej
min I W analizie podstawowej wykorzystano Srednig dawke
réwng zalecanej poczatkowej dawce dobowej,
zgodnie z ChPL Actimodan®. Dawka ta jest doktadnie Badanie ankietowe
Srednia dawka dobowa réwna $redniej z wartosci wskazanych przez [Analiza problemu
oy 200,00 alter 300,00 ekspertéw klinicznych. W analizie wrazliwosci decyzyjnego], ChPL
modafinilu (mg) S . . d ®
testowano najmniejszg ze Srednich dawek Actimodan®,
wskazanych przez ekspertow, dawkowanie podane WHOCC

przez WHO oraz dawke okreslong przez ChPL

max 400,00 Actimodan® jako dawke maksymalng
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Parametr

Compliance modafinilu

Oszacowanie udziatow
prezentacji leku Actimodan® w
liczbie zrefundowanych mg
modafinilu

Udziat prezentacji Actimodan®
100 mg, 30 szt. w liczbie
zrefundowanych mg modafinilu

Udziat prezentacji Actimodan®
100 mg, 100 szt. w liczbie
zrefundowanych mg modafinilu

Odsetek leku Actimodan®
wsrod chorych obecnie
stosujagcych modafinil

Srednia dawka dobowa
hydroksymaslanu sodu (mg)

Dawkowanie i koszty
pitolisantu i metylofenidatu

Koszty lekow
przeciwdepresyjnych

Wartos¢
parametru w
analizie
podstawowej

Nowa wartos¢ parametru (wartos¢
alternatywna — alter, minimalna —

min, maksymalna — max)

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

Na podstawie odpowiedzi ekspertdw klinicznych dot.
odsetka chorych stosujgcych MOD sporadycznie oraz
oszacowanej sredniej tygodniowej czestosci
pomijania dawki u chorych stosujgcych modafinil

Zrédto danych do
zakresu zmiennosci

Badanie ankietowe,

[ max 100% sporadycznie, oszacowano $rednie compliance L
L - s - zatoZenie
modafinilu. W analizie wrazliwosci testowano wariant
zaktadajgcy 100% compliance, tj. zatozenie, ze
wszyscy chorzy stosujg modafinil codziennie, bez
pomijania dawek
] wytgcznie opakowanie
I | 30 szt Jopak.
E— - - I
B | arer | Y Rk I
__ 100 szt fopak -
0000000000000
[ n/d n/d |
Analiza wrazliwosci: przetestowano skrajne udziaty
wnioskowanych prezentacji
[ n/d n/d
min B I | Badanie ankietowe
. I [Analiza problemu
- I decyzyjnego],
max [ ] zafozenie
min 4 500,00 W analizie podstawowej wykorzystano dawke,
6 750,00 obliczong jako $rednig arytmetyczng dawki minimalnej ChPL Xyrem®
max 9 000,00 oraz maksymalnej
ekcﬁ::)arl::izcazna Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna Analiza ekonomiczna
Tabela 15. | n/d n/d Rozdziat 2.6.1.2. Wykaz lekow

refundowanych,
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Parametr

Uwzglednienie dyskontynuaciji
leczenia

Wartos¢
parametru w
analizie
podstawowej

TAK

alter

Nowa wartos¢ parametru (wartos¢
alternatywna — alter, minimalna —
min, maksymalna — max)

NIE

Pozostate parametry

Uzasadnienie przyjetego zakresu zmiennosci

W scenariuszu alternatywnym testowano wariant
maksymalnych kosztéw lekow, w ktérym nie
uwzgledniono mozliwosci przerwania leczenia w
horyzoncie czasowym analizy

Zrédto danych do
zakresu zmiennosci

ChPL Anafranil®,
ChPL
Bioxetin® ChPL
Parogen®, ChPL
Asertin®, ChPL
Efevelon®

Zatozenie

Krzywe dyskontynuaciji dla
poszczegdlnych terapii

Analiza
ekonomiczna

Analiza ekonomiczna

Analiza ekonomiczna

Analiza ekonomiczna
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2.8. Wydatki budzetowe w horyzoncie analizy

Na podstawie oszacowania wielkosci populacji chorych leczonych, wykorzystujgc szacunkowe
udziaty w rynku lekéw oraz catkowite koszty réznigce leczenia jednego chorego w ciggu roku,
wyznaczono roczne wydatki budzetowe w perspektywie ptatnika publicznego oraz wydatki w
perspektywie wspolnej. Wydatki te beda sie rézni¢ w zaleznosci od przyjetego scenariusza

oraz jego wariantu.
2.8.1. Aktualne wydatki budzetowe

Aktualne wydatki budzetowe zwigzane z leczeniem populacji docelowej oszacowano, biorgc
pod uwage catg liczebnos¢ populacji docelowej wtasciwej dla pierwszego roku analizy.
Uwzgledniono udziaty w rynku poszczegdlnych technologii medycznych oraz koszty ich
stosowania analogicznie jak dla scenariusza istniejgcego. Oszacowane w ten sposéb aktualne

roczne wydatki budzetowe wynoszg okoto | Bl v perspektywie ptatnika publicznego

oraz okotol N v perspektywie wspdine;.

Obecnie lek Actimodan® nie jest refundowany w analizowanej populacji chorych. Koszt leku

jest zatem zerowy. Aktualne roczne wydatki budzetowe przeznaczone na lek Actimodan®

wynoszg natomiast okoto | ]  perspektywie wspéine;.

2.8.2. Prognozowane wydatki budzetowe

Wyniki analizy przedstawiono w uwzglednianym horyzoncie czasowym, z perspektywy
ptatnika publicznego i wspdlnej. Dodatkowo wyniki przedstawiono w wariantach (minimalny,

prawdopodobny, maksymalny).

Koszty policzone zostaty jedynie w populaciji, w ktérej bedzie stosowany modafinil po objeciu
refundacjg leku Actimodan®. Ponadto uwzgledniono wytgcznie te linie leczenia, na ktore;
stosowany jest Actimodan® nie analizujgc potencjalnego leczenia po dyskontynuacii

modafinilu lub innych technologii medycznych, gdyz koszty te uznano za nierdznigce.
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Tabela 27.
Wyniki analizy wpltywu na budzet z perspektywy ptatnika publicznego

WETIET

Minimalny
Prawdopodobny
Maksymalny

Minimalny
Prawdopodobny
Maksymalny

Tabela 28.

Scenariusz istniejgcy Scenariusz nowy

Wydatki

inkrementalne

2 rok
1276 010,36 1653 204,49
1 540 759,93 2 010547,17
1803 343,03 2 369 520,47
] ]
] ]
I I

Wyniki analizy wplywu na budzet z perspektywy wspolnej

\WETIE

Minimalny
Prawdopodobny
Maksymalny

Minimalny

Prawdopodobny

Maksymalny

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejagcy
1rok 2 rok

1 rok 2 rok

Catkowite koszty roznigce

1 rok

823 893,15

Wydatki inkrementalne

2 rok

1 067 498,89

994 974,80

1298 416,26

1164 677,04

1530 417,92
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3. Analiza wrazliwosci i analiza scenariuszy

Analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone
sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla wiekszosci parametrow
przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis), ktéra ocenia wptyw

na wyniki analizy przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych.

W ramach analizy wrazliwosci wykonano rowniez analize scenariuszy, w przypadku ktorej
testowano alternatywne zatozenia dla modelowania lub tez testowano przyjmowanie

alternatywnych wartosci przez wiele parametréw jednoczes$nie.

Parametry uzyte w analizie wrazliwosci oraz warianty testowane w analizie scenariuszy, wraz
z zakresem zmiennosci, zrodtem danych oraz uzasadnieniem zakreséw zmienno$ci,

wskazano rozdziale 2.7.

Wyniki analizy wrazliwosci oraz analizy scenariuszy zostaty przedstawione w tabelach ponize;.
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Tabela 29.
Wyniki analizy wrazliwosci i analizy scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy ptatnika publicznego

Wartos¢ Nowa wartos¢ Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny VARIERERMYITQ
parametru z parametru (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie w wariancie
Parametr analizy (minimalna, minimalnym prawdopodobnym maksymalnym podstawowym

podstawo- MECSYIUEER
wej alternatywna) . . . . : 0 1.rok 2.rok

Wartos¢ z analizy

podstawowe; n/d n/d n/d 1276 010 1653 204 2 369 520

Srednie
wskazania
alter | ekspertow w | [ EEEEE I B N |
$rednie populacll_
wskazania docelowej
. ekspertow minimalne
Odsetek chorych, ktorzy dotyczace udzialy
rozpoczng leczenie przejecia Actimodan®
WO udziatowod | alter | AeiO%T” | N | DN | DI | BN | N | | | .
przypadku jego obecnie 1767
refundacji zostat stosowanych ekz ortow
oszacowany jako technologii P
medycznyq_h maksymalne
w populacji udziaty
docelowej Actimodan®
ater | e | NN BN B BB BN B .
przez
ekspertow
min | [ I B B N I I B
SR 20000 [ater | sooco | I | NN | N | D | N | BN | BN |
max | 400,00 I I B N N I | e
compliancemodainiu | THESIEEC N I I I IF W I BN
przecigne | oo | dawkowanie | 4 50610 | 1653204 | 1540760 | 2010547 | 1803343 | 2369520 | 0,0% | 0,0%
dawkowanie minimalne
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Wartosé Nowa wartosé Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Zmiana wyniku
parametru z parametru (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie w wariancie
Parametr analizy (minimalna, minimalnym prawdopodobnym maksymalnym podstawowym

podstawo- maksymalna,
wej alternatywna) 1. rok 2.rok 1. rok ‘ 2.rok ‘ 1. rok 2. rok 1.rok 2.rok

Zmiana dawkowania
pitolisantu od 2 tygodnia alter

dawkowanie | ) 505060 | 649161 | 1537357 | 2005686 | 1799386 | 2363829 | -0.2% | -0.2%

leczenia maksymalne
$rednia dawka dobowa min |  4500,00 1276010 | 1653204 | 1540760 | 2010547 | 1803343 | 2369520 | 0,0% | 0,0%
hydroksymaslanu sodu 6 750,00
(mg) max | 9 000,00 1276010 | 1653204 | 1540760 | 2010547 | 1803343 | 2369520 | 0,0% | 0,0%
dyskgm;ﬂ'lf:;'ﬁg'cezema TAK alter NIE 1663792 | 3160501 | 2008999 | 3834934 | 2351381 | 4509789 | 30% | 91%
alter Log- 1294454 | 1818300 | 1563030 | 2210104 | 1829409 | 2603322 | 1,4% | 10%
logistyczny

Krzywa dyskontynuaciji
leczenia terapiami Weibulla Log-
S : . alter
zawierajgcymi modafinil normalny

1320161 1983 467 1594071 2409 829 1865740 | 2837415 | 3,5% 20%

alter | Gompertza 1194078 1190 509 1441 829 1450931 1687551 | 1713484 | -64% | -28%
alter Weibulla 1276 703 1656176 1541587 2014104 1804304 | 2373666 | 0,1% 0,2%

Krzywa dyskontynuaciji analogiczna
leczenia terapiami do terapii alter Log-logist. 1276 492 1655 156 1541 335 2012 884 1804 012 2372244 | 0,0% 0,1%
zawierajgcymi pitolisant zawierajg-
hydroksymaslan sodu cych alter | Log-normal. 1276 298 1654 358 1541103 2011928 1803742 2371130 | 0,0% 0,1%
lub metylofenidat modafinil | ater | Wykladniczy | 1276201 | 1654312 | 1540988 | 2011872 | 1803608 | 2371064 | 0,0% | 0,1%
Odsetek leku min I B B N N N IEE e
Actimodan®wsréd I
chorych obecnie max I I | | S B B .
stosujgcych modafinil
Udzialy pitolisantu w Dotyczg
sytuacji | alter I B B B S I |

scenariuszu istniejacym

obecnej




I\/IAI—I—I—A@

IBMNORANTLA NOCET

Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng senno$¢ zwigzang z narkolepsjg z 51
katapleksja lub bez katapleksji — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Wartosé Nowa wartosé Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Zmiana wyniku
parametru z parametru (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie w wariancie
Parametr analizy (minimalna, minimalnym prawdopodobnym maksymalnym podstawowym
podstawo- maksymalna,
wej alternatywna) 1. rok 2.rok 1. rok ‘ 2.rok ‘ 1. rok 2. rok 1.rok 2.rok
[
I
wytgcznie
Oszacowanie udziatéw na | min | opakowanic | NN HENEE B BN B BN B
prezentacji Actimodan® podstawie 30 szt./opak.
w liczbie opracowania PR
i wytgczni
zrefundowa}nych mg mﬁ(gg\rfillzm opgkiwanie
modafinilu 019 max 100 I B B D S I B |
szt./opak.
e Actimodan® Actimodan®
mitona 100mg, 30 | after | 100mg, 100 | NN | DENNNNN NN  EEEEN  EEEEN | EEEEE N | .
szt. szt.

Tabela 30.

Wyniki analizy wrazliwosci i analizy scenariuszy w zaleznosci od wariantu z perspektywy wspélnej

Wartosé
parametru z
analizy
podstawo-
wej

Parametr

Wartos¢ z analizy

podstawowej L

Odsetek chorych, ktérzy srednie
rozpoczna leczenie wskazania
modafinilem w Z‘;f}?:zl‘;%vg
przypadku jego "Zg(
refundacji zostat przejecia
oszacowany jako udziatow od
obecnie

Nowa wartos¢
parametru
(minimalna,
maksymalna,
alternatywna)

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
minimalnym

1. rok 2. rok

n/d n/d 823 893
Srednie
wskazania
ekspertow w
populacji
docelowej

alter

1067 499

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
prawdopodobnym

1. rok ‘ 2. rok ‘ 1. rok

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
maksymalnym

2. rok

Zmiana wyniku
w wariancie
podstawowym

1.rok 2.rok

994 975 1298 416 1164677 | 1530418 n/d n/d

minimalne

alter .
udziaty




A A @ Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng senno$¢ zwigzang z narkolepsjg z 52
N1 T, katapleksja lub bez katapleksji — analiza wptywu na system ochrony zdrowia

IBMNORANTLA NOCET

Wartosc¢
parametru z

Nowa wartos¢
parametru
analizy (minimalna,

podstawo- maksymalna,

wej alternatywna)

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
minimalnym

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
prawdopodobnym

Wynik inkrementalny
(PLN) w wariancie
maksymalnym

Zmiana wyniku
w wariancie

Parametr podstawowym

1. rok 2. rok 1. rok ‘ 2. rok ‘ 1. rok 2. rok 1.rok 2.rok

stosowanych Actimodan®
technologii wskazane
medycznych przez
w populacji ekspertow
docelowej
maksymalne
udziaty
i ®
ater | ey | HENEN | NN | IIEEE | DN | EEEE EEEE | BN | .
przez
ekspertow
min 150,00 [ ] [ ] [ ] [ ] I N EE .
SR 20000 [ater | sooco | N | N | DN | D | B | S| BN | B
max | 400,00 I N N S I I EE | e
Compliance modafinilu [ max 100% I I I N N S e
dawkowanie
Zmiana dawkowania eciotne alter | e 823893 | 1067499 | 994975 | 1298416 | 1164677 | 1530418 | 0,0% | 0,0%
pitolisantu od 2 tygodnia P gtne
| . dawkowanie dawkowanie
eczenla alter 821 034 1 063 442 991 561 1293 539 1160707 | 1524708 | -0,3% | -0,4%
maksymalne
Srednia dawka dobowa min 4 500,00 823 893 1067 499 994 975 1298 416 1164 677 1530418 | 0,0% 0,0%
hydroksymaslanu sodu 6 750,00
(mg) max 9 000,00 823 893 1 067 499 994 975 1298 416 1164 677 1530418 0,0% 0,0%
Ll TAK alter NIE 1074291 | 2040788 | 1297367 | 2476619 | 1518645 | 2912777 | 30% | 91%
dyskontynuacji leczenia
Log-
Krzywa dyskontynuacii alter | | oistyezny | 835803 | 1174104 | 1009357 | 1427292 | 1181513 | 1681426 | 14% | 9,9%
leczenia terapiami Weibulla
zawierajacymi modafinil alter Log- 852 402 1280756 | 1029404 | 1556276 | 1204978 | 1832622 | 35% | 20%

normalny
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Wartosé Nowa wartosé Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Wynik inkrementalny Zmiana wyniku
parametru z parametru (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie (PLN) w wariancie w wariancie

Parametr analizy (minimalna, minimalnym prawdopodobnym maksymalnym podstawowym

podstawo- maksymalna,
wej alternatywna) 1. rok 2.rok 1. rok ‘ 2.rok ‘ 1. rok 2. rok 1.rok 2.rok

Gompertza 770 988 768 728 931 084 937 012 1089 889 1106696 | -6,4% | -28%
Krzywa dyskontynuacji analogiczna alter Weibulla 864 761 1242 549 1043901 1508 449 1221673 1775646 | 4,9% 16%
leczenia terapiami doterapii | alter | Log-logist. 852 354 1182466 | 1029048 | 1436377 | 1204370 | 1691518 | 3,4% | 11%
zawierajacymi pitolisant zawieraja-
hydroksymaé'an sodu Cych alter LOg'normal. 840 937 1135 465 1 015 380 1379979 1188 448 1 625 664 2,1% 6,3%
lub metylofenidat modafinil | Jyer | Wyktadniczy | 835182 | 1132744 | 1008489 | 1376655 | 1180421 | 1621715 | 1,4% | 6,0%
Odsetek leku min I | | | | | . . .
Actimodan®wsréd .
chorych obecnie max I N D N I I B e
stosujagcych modafinil
eziay piotisantu w - NSRRI I NN | EEE DS S S .
scenariuszu istniejagcym o%ecn éj
wytgcznie
CUUEE ] n | min | opakovanie | NN | NENNNNN | NN @ DN | DI | | .
prezentacji Actimodan® podstawie 30 szt./opak.
w liczbie opracowania P
i wylgczni
zrefundowanych mg mé(%gil\rfillzm opgkaowanie
modafinilu 5019 max 100 B B B I D I |
szt./opak.
e Actimodan® Actimodan®
i iton 100mg,30 |afer | 100mg, 100 | NENEEN | NENNNNN | DEEEN NN | DN | EEENN | BN | B
szt. szt.
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4. Wptyw na organizacje udzielania swiadczen

Decyzja dotyczacg refundacji produktu Actimodan® (modafinil) w leczeniu chorych na
narkolepsje z katapleksjg lub bez, w ramach listy lekow refundowanych dostepnych w aptece

na recepte, nie spowoduje nhowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.

W zwigzku z powyzszym, w wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii
medycznej, nie wystgpi koniecznos¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez
tworzenia nowych wytycznych okre$lajgcych sposdb podawania leku. Objecie refundacja
technologii wnioskowanej nie bedzie zatem miec istotnego wptywu na organizacje udzielania

Swiadczen zdrowotnych.
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5. Aspekty etyczne i spoteczne

Wskazana populacja chorych doswiadcza wielu niedogodnosci w sferze zawodowej,
funkcjonowaniu spotecznym oraz w relacjach rodzinnych. Brakuje zdefiniownych standardéw
postepowania i istnieje duza niezaspokojona potrzeba spoteczna na wprowadzenie skutecznej
terapii. Do niedawna na liscie lekéw refundowanych nie znajdowat sie zaden lek dla chorych
na narkolepsje, a chorzy mogli jedynie ubiega¢ sie o import docelowy niektérych lekéw. Od
lipca 2024 roku chorym udostepniony zostat lek Wakix® (pitolisant), natomiast zgodnie z
wypowiedzig ekspertdw klinicznych, lek ten bedzie stosowany wytgcznie u niektérych chorych
na nadmierng sennos¢ zwigzang z narkolepsja (Il rozdziat 2.6.1.2. - Udzialy substangii
w populacji docelowej). Refundacja modafinilu umozliwi fatwiejszy dostep do lekéw oraz
zwiekszy szanse na normalne funkcjonowanie chorych na narkolepsje, czego dowodzg wyniki

Analizy klinicznej.

Narkolepsja jest chorobg przewlekta, ktéra prowadzi do wieloptaszczyznowej
niepetnosprawnosci ze wzgledu na to, ze wptywa na wiekszosé aspektéw zycia pacjenta, w
tym nauke, aktywno$¢ zawodowa, uprawianie sportu, zycie rodzinne i towarzyskie. Nadmierna
sennos¢ w ciggu dnia prowadzi do zmniejszenia koncentracji, ktora powoduje niezdolnos¢ do
pracy i prowadzenia pojazddw, jak réwniez do pogorszenia pamieci krotkotrwatej, zaburzen
widzenia oraz w konsekwencji upadkow i urazéw. Ponadto, chorzy na narkolepsje w ciggu
zycia doswiadczajg czesciej (od 1,3 do 2,5 razy czesciej w porownaniu do populacji
generalnej) innych zaburzen snu (bezdechu sennego), chordb psychicznych (m.in. depresiji,
dystymii leku, atakéw paniki), objawow bolowych, lecz réwniez choréb sercowo-naczyniowych,

metabolicznych i choréb uktadu nerwowego (m.in. padaczki, zaburzen ruchowych konczyn).

Bez przyjmowania leku dedykowanego leczeniu narkolepsji ogdéine funkcjonowanie w zyciu
codziennym chorych jest znacznie zaburzone, a jakos$¢ ich zycia i nastrdj obnizone. Ponadto
spoteczenstwo obcigzone jest istotnymi kosztami utraty produktywnosci. Koszty te sg tym
wyzsze im mniej skutecznie prowadzona jest terapia tych chorych. Obecnie chorzy nie majg
zagwarantowanego dostepu do skutecznej metody leczenia, przez co koszty spoteczne sg
eskalowane. Refundacja modafinilu pomoze ograniczyé te koszty i bedzie stanowita

odpowiedz na niezaspokojong potrzebe spoteczng.
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Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania technologii wnioskowanej nie stoi w sprzecznosci
z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi i nie naktada na chorego dodatkowych

wymogow zwigzanych z rozpoczeciem leczenia.

Ponizsza tabela przedstawia ocene aspektéw spotecznych i etycznych dotyczgcej stosowania

technologii wnioskowanej w omawianym wskazaniu.

Tabela 31.
Aspekty spoteczne i etyczne

Warunek Wartosé

Czy i ktére grupy pacjentéw moga byé faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w Zadne
analizie ekonomicznej;

Czy niekwestionowany jest réowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych

potrzebach; Tak

Duza korzys¢ dla
waskiej grupy
chorych

Czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy osob, czy korzysé¢ mata, ale
powszechna;

Czy technologia stanowi odpowiedz dla os6b o istotnych potrzebach zdrowotnych, dla

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia. Nie

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowa¢ problemy spoteczne,

w tym:

wptywac na poziom satysfakcji pacjentdow z otrzymywanej opieki medycznej; Nie
grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegdlnych chorych; Nie
powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacije; Nie
wywotywac¢ ponadprzecietny lek; Nie
powodowac¢ dylematy moralne; Nie
stwarzaé problemy dotyczace ptci lub rodzinne. Nie
stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi, Nie
czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach; Nie
oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka. Nie

Czy stosowanie technologii naktada szczegolne wymogi, takie jak:

koniecznos¢ szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody; Nie

potrzeba zapewnienia pacjentowi prawa do poszanowania godnosci i intymnosci oraz
tajemnicy informacji z nim zwigzanych;

potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferenciji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta
w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania.
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6. Zatozenia i ograniczenia

W niniejszej analizie wystgpita potrzeba modelowania krzywej dyskontynuacji leczenia dla
wszystkich terapii na dluzszy niz uwzgledniony w badaniach horyzont czasowy (2-letni). Wigze
sie to z niepewnoscig. Ponadto, nie odnaleziono danych dotyczgcych dyskontynuacii
metylofenidatu oraz hydroksymaslanu sodu, dla ktérych wykorzystano krzywg dyskontynuac;ji
oszacowang na bazie danych dla modafinilu. Aby zminimalizowaé niepewnos¢ wynikajacag z
potrzeby ekstrapolacji danych dotyczacych dyskontynuacji wykonano kilka dodatkowych

wariantow modelowania, ktére przedstawiono w analizie wrazliwosci.

Jednym z ograniczen jest rowniez sposdb oszacowania liczebnosci populacji docelowej oraz
udziatdbw w rynku technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych w poszczegdlnych
scenariuszach analizy, ktére ze wzgledu na brak doktadnych badan okreslono na podstawie
wynikéw badania ankietowego [Analiza problemu decyzyjnego]. Mimo to, dane uzyskane od
ekspertéw sg zgodne z danymi przedstawionymi przez pozostatych ekspertow, co zwieksza
ich wiarygodnosé. Aby zminimalizowaé niepewno$é zwigzang z precyzjg oszacowan

wykonano kilka dodatkowych wariantéw obliczen, ktére przedstawiono w analizie wrazliwosci.

Istotnym ograniczeniem niniejszej analizy jest niepewnoS¢ zwigzana z prognozowanymi

udziatami leku Wakix® (pitolisant), bedgcego komparatorem modafinilu we wnioskowanej

populacji.

B 'V cfekcie wynik inkrementalny analizy wptywu na system ochrony zdrowia
znacznie zmienia sie w zaleznosci od przyjetego wariantu (ostatni scenariusz analizy

wrazliwosci; rozdziat 3.).
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Kolejne ograniczenie niniejszej analizy zwigzane jest ze sposobem obliczania srednich dawek
pitolisantu i modafinilu w poszczegdlnych cyklach, ktére wykazujg decydujgcy wptyw na
koncowy wynik analizy. Z uwagi na to, ze dawkowanie tych substancji czynnych jest ustalane
indywidualnie dla kazdego chorego na podstawie odpowiedzi na leczenie, a dobowa dawka
mozne by¢ modyfikowana miedzy 4,5 mg a 36 mg, dla pitolisantu, oraz miedzy | EGczN
Il dia modafinilu, istnieje niepewno$é zwigzana ze sposobem szacowania $redniej dawki w

cyklu leczenia.

W analizie uwzgledniono, ze technologia wnioskowana finansowana bedzie w ramach
odrebnej grupy limitowej, zgodnie z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 8.1. Podstawe
limitu w tej grupie limitowej stanowi¢ bedzie opakowanie leku Actimodan®, tabl., 100 mg,

30 szt. zgodnie z zapisami Ustawy o refundacji.

Dodatkowo przyjeto, ze przecietny rok trwa doktadnie 52 tygodnie.

7. Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej pracy oceniono wptyw na system ochrony zdrowia w Polsce decyzji o
zakwalifikowaniu produktu Actimodan® (modafinil) do Wykazu lekéw refundowanych w ramach

kategorii dostepnosci: lek dostepny w aptece na recepte.

Populacje docelowg dla technologii wnioskowanej zdefiniowano zgodnie z przedtozonym
wnioskiem refundacyjnym. Stanowig jg doros$li chorzy na nadmierng senno$¢ zwigzang z

narkolepsjg z katapleksjg lub bez katapleksiji.
Wptyw na system ochrony zdrowia okreslono w odniesieniu do nastepujgcych obszardw:

populacyjnych (oszacowanie potencjatu rynkowego leku oraz prognoza liczebnosci
populacji, ktéra prawdopodobnie skorzysta z leku w sytuacji jego sfinansowania);
finansowych (analiza wptywu na budzet);

organizacji udzielania swiadczen;

etycznych i spotecznych.

Liczebno$¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie badania ankietowego

przeprowadzonego wsrod polskich ekspertow klinicznych.
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Konstrukcja analizy wptywu na budzet objeta zestawienie ze sobg dwoéch scenariuszy, w
ktérym pierwszy zaktada brak refundacji, a drugi wprowadzenie do refundacji technologii
wnioskowanej. Wynikiem analizy wptywu na budzet jest roznica pomiedzy tymi scenariuszami
wyrazona inkrementalnymi wydatkami ptatnika publicznego oraz ptatnika publicznego i

pacjenta.

Analize wykonano dla okresu od lipca 2025 roku do konca czerwca 2027 roku, ktéry stanowi
horyzont czasowy analizy. Elementy analizy wptywu na budzet objety: estymacje populacji

docelowej i udziatdow rynkowych stosowanych technologii oraz analize kosztowa.
W analizie uwzgledniono wytgcznie koszty lekéw jako koszty réznigce rozpatrywane terapie.

W analizie zgodnie z wnioskiem refundacyjnym uwzgledniono, ze lek po wydaniu pozytywnej
decyzji refundacyjnej dostepny bedzie w aptece na recepte i wydawany bedzie
Swiadczeniobiorcy za odptatnoscig ryczattowg. Uwzgledniono ponadto finansowanie leku w

oddzielnej grupie limitowej. Cene zbytu netto modafinilu otrzymano od Wnioskodawcy.

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych oraz aspekty etyczne i spoteczne

zostaty okreslone zgodnie z metodykg zaproponowang w Wytycznych AOTMIT.

Prognozowana tgczna liczba chorych leczonych technologig wnioskowang wynosi || I
Il chorych w 1 roku refundacii oraz || | | chorych w 2 roku refundacii.

Bezposrednig konsekwencjg decyzji refundacyjnej bedzie uksztattowanie sie w Polsce nowej
praktyki klinicznej leczenia chorych. Rozszerzone zostanie spektrum terapeutyczne, a chorzy
stosujgcy modafinil, ktérzy dotychczas mogli stosowacé jedynie ubiegaé sie o import docelowy
lub ptaci¢ petng cene za lek w aptece, teraz bedg mogli skorzysta¢ z refundowanej terapii

lekiem Actimodan®.

Refundacja technologii wnioskowanej spowoduje zwigekszenie wydatkow z perspektywy
ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej (ptatnika publicznego i pacjenta). Nalezy
jednak wzig¢ pod uwage fakt, ze refundacja ta spowoduje zmniejszenie odsetka chorych z
populacji docelowej, ktérzy obecnie nie stosujg zadnego leczenia farmakologicznego. W
przypadku rozpoczecia refundacii leku Actimodan® duza cze$¢ chorych zrezygnuje, na rzecz
modafinilu, z terapii metylofenidatem - mniej skutecznego klinicznie i uzalezniajgcego (lek ten
ma dziatanie narkotyczne) leku, powodujgcego dodatkowo szereg dziatar niepozadanych,

m.in. efekt nagtego zasniecia nawet po 4 godzinach po przyjeciu leku.




@ Actimodan® (modafinil) w leczeniu dorostych chorych na nadmierng
NAHF TA sennos$¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksja lub bez katapleksji — 60
ISNORANTIA NOCET analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Ponadto, substancje czynne stosowane najczesciej w populacji docelowej, tj. metylofenidat i
modafinil, nie sg obecnie finansowane przez pfatnika publicznego we wnioskowanym
wskazaniu, zatem wyniki w perspektywie ptatnika publicznego nie powinny by¢ uznawane jako

gtéwne wnioski z niniejszej analizy.

Biorgc pod uwage rzadkie wskazanie do stosowania leku Actimodan®, wage problemu
zdrowotnego, udowodniong skutecznos¢ leczenia, nizsze jednostkowe koszty leczenia,
wzgledem jedynego refundowanego obecnie leku we wnioskowanym wskazaniu
(pitolisantem), oraz zwiekszenie liczby chorych bedacych na aktywnej terapii, wzgledem
sytuacji obecnej, finansowanie modafinilu z budzetu ptatnika publicznego nalezy uzna¢ za

zasadne.

W analizie wskazano réwniez, ze w przypadku pozytywnej decyzji dotyczgcej refundaciji leku
Actimodan® nalezy oczekiwa¢ duzej korzysci zdrowotnej dla waskiej grupy chorych, dlatego
tez finansowanie technologii jest etycznie i spofecznie uzasadnione. Ponadto decyzja

refundacyjna nie spowoduje nowych konsekwencji w organizacji udzielania swiadczen.

Konkludujgc nalezy oczekiwaé, ze finansowanie leku Actimodan® przyczyni sie do poprawy
sytuacji chorych na nadmierng senno$é¢ zwigzang z narkolepsjg z katapleksjg lub bez
katapleksji w Polsce i umozliwi leczenie chorych terapig, ktéra stanowi odpowiedz na

niezaspokojone potrzeby pacjentow.
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8. Zataczniki

8.1. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy o refundacji nalezy stwierdzi¢, ze leku Actimodan® nie mozna
zakwalifikowa¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup limitowych. Lek ten nie spetnia kryteriéw
kwalifikacji do wspdlnych grup limitowych, o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundacji
ze wzgledu na brak: tej samej nazwy miedzynarodowej, brak tych samych mechanizmow
dziatania i podobnych dziatan terapeutycznych, zgodnosci wskazan i przeznaczen, tej samej
skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie refundowanego produktu

leczniczego.

Lek Wakix® (grupa limitowa 238.1, Inne leki dziatajgce na uktad nerwowy — pitolisant) jest
obecnie jedynym lekiem refundowanym we wnioskowanym wskazaniu, jednakze cechuje sie

on odmiennym mechanizmem dziatania, w porownaniu z modafinilem.

Modafinil nie jest bezposrednim agonistg receptora dopaminowego, jednakze wigze sie on z
transporterem dopaminy i hamuje zwrotny wychwyt dopaminy. Nasilajgce stan czuwania
dziatanie modafinilu jest hamowane przez antagonistéw receptora D1/D2, co wskazuje, ze ma
on pos$rednie dziatanie agonistyczne. U cztowieka modafinil w sposéb zalezny od dawki

przywraca i (lub) poprawia poziom i czas trwania czuwania i czujnos¢ w ciggu dnia.

Pitolisant natomiast jest silnie dziatajgcym, czynnym po podaniu doustnym antagonistg
receptora histaminowego H3/odwrotnym agonistg, ktoéry poprzez blokade autoreceptoréw
histaminowych poprawia aktywnos$é neuronéw histaminergicznych moézgu — gtéwnego uktadu
pobudzenia rozpowszechniajgcego projekcje do catego mézgu. Pitolisant moduluje réwniez
rézne uklady neuroprzekaznikéw, zwiekszajgc uwalnianie acetylocholiny, noradrenaliny
i dopaminy w moézgu. Nie stwierdzono jednak by pitolisant zwiekszat uwalnianie dopaminy

w prazkowiu, w tym w jgdrze poétlezgcym.

Zatem objecie refundacjg modafinilu moze nastgpic¢ tylko w drodze utworzenie nowej grupy
limitowej. Nie jest mozliwe wigczenie leku Actimodan® do jednej z juz istniejacych grup

limitowych, gdyz nie ma grupy limitowej dla produktéw leczniczych, ktore miatyby te same
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wskazania i przeznaczenia oraz sposob dziatania i udowodniong skutecznosé, wiec nie bedzie

spetniony warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1 Ustawy o refundaciji.

8.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi
wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 32.
Check-lista zgodnosci analizy wplywu na system ochrony zdrowia z minimalnymi
wymaganiami przedstawionymi w Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych
wymagan

\[§ ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji n/d

obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana

LL technologia moze by¢ zastosowana

TAK, rozdziat 2.5.1.

1.2. docelowej, wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 2.5.2.

1.3. | w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana TAK, rozdziat 2.5.3.

w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
1.4. zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda TAK, rozdziat 2.5.4.
decyzje o objeciu refundacjg podwyzszeniu ceny

Oszacowanie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych,
ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku

2.1. Aktualnych TAK, rozdziat 2.8.1.

TAK, rozdziat 2.8.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej

2:2. refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje

TAK, rozdziat 2.8.1.

llosciowa prognoza rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacjg podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej

3.1. refundacje ceny wnioskowanej technologii

TAK, rozdziat 2.8.2.

llosciowa prognoza rocznych wydatkdéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczenh ze srodkéw
publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg lub podwyzszeniu ceny

TAK, rozdziat 2.8.2.

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej

4.1 refundacje ceny wnioskowanej technologii,

TAK, rozdziat 2.8.2.

5 Oszacpwanie dodatl'(owych wydat’ké_w podrpiotu' ] TAK, rozdziat 2.8.2.
zobowigzanego do finansowania swiadczeh ze srodkéw
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Nr ‘ Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

stanie klinicznym wskazanym we wniosku

publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w

z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej

5.1. : . ) - TAK, rozdziat 2.8.2.

refundacje ceny wnioskowanej technologii
Minimalny i maksymalny wariant oszacowania dodatkowych

6. wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania TAK, rozdziat 2.8.2.
Swiadczen ze srodkéw publicznych

8. Zestawienie tabelary(?zne vyartosm, na podstawie ktérych TAK, rozdziat 2.7
dokonano oszacowan analizy oraz prognoz

0. Wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano TAK, rozdziat 6.

oszacowan analizy oraz prognoz

wyszczegolnienie zatozenh dotyczgcych kwalifikacji

9.1. | wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia

podstawy limitu

TAK, rozdziat 8.1.

Do analizy dotgczono dokument elektroniczny, umozliwiajacy

10. powtdrzenie wszystkich kalkulacji oraz prognoz TAK
Oszacowan analizy oraz prognoz dokonano w horyzoncie

11. o . . TAK
czasowym witasciwym dla analizy wptywu na budzet

12. Oszacowan oraz prognoz w analizie dokonano w TAK

szczegolnosci na podstawie rocznej liczebnosci populacji

w analizie wptywu na budzet przedstawiono dodatkowy

12.1. | oinne dane

(w przypadku braku wiarygodnych oszacowan rocznej
liczebnosci populacji)

wariant, w ktérym oszacowania i prognozy uzyskano w oparciu

n/d, obliczenia w analizie
przeprowadzono na podstawie
oszacowania liczebnosci populaciji

Oszacowania analizy oraz prognozy przedstawiono w
nastepujacych wariantach

obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka),

ryzyka

¢ z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia
13. ryzyka (jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg

e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia

NIE

Wskazano dowody spetnienia wymagan, o ktérych mowa:
e w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 Ustawy o refundacji

13.1. utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej)
e wart. 15 ust. 2. 15 ust. 3 pkt 2 Ustawy o refundaciji

kwalifikacje do wspdlnej, istniejgcej grupy limitowej)

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg

(jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg

TAK, rozdziat 8.1.
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Udziaty poszczegdlnych substancji w scenariuszu istniejgcym w populacji, w

ktorej bytby stosowany MOD po objeciu refundacjg leku Actimodan®

Udziaty monoterapii MOD oraz skojarzenia MOD z obecnie stosowanymi
lekami - w obrebie poszczegdélnych substancji, od ktérych MOD przejmie

udziaty po objeciu refundacjg

Koszty ponoszone w terapii modafinilem w scenariuszu nowym w zaleznosci
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publicznego
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. Koszty lekéw, ktore nie zostang poniesione w scenariuszu nowym ze wzgledu

na zastgpienie obecnych terapii przez modafinii w monoterapii

perspektywa ptatnika publicznego

. Koszty lekéw, ktore nie zostang poniesione w scenariuszu nowym ze wzgledu

na zastgpienie obecnych terapii przez modafinii w monoterapii

perspektywa wspdlna

. Dane wejsciowe uwzgledniane w analizie wptywu na budzet

.38

40
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