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Wykaz skrotow i akronimow

AOTMIT
CGRP

ChPL
NFZ
PL
PLN
RSS

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Peptyd zwiazany z genem kalcytoniny (ang. calcitonin gene-related
peptide)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

Narodowy Fundusz Zdrowia

program lekowy

polski ztoty

mechanizm dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme)
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Streszczenie

Cel opracowania

Celem niniejszej analizy byto oszacowanie wptywu wydania pozytywnej decyzji o objeciu leku Vyepti®
(substancja czynna eptinezumab) finansowaniem w ramach istniejagcego pro-gramu lekowego B.133
»Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlekta”, na wydatki ptatnika publicznego (Narodowy
Fundusz Zdrowia, NFZ) oraz wydatki wspolne — ptatnika publicznego i pacjentow w Polsce.

Metodyka

Analize wplywu na budzet, zgodnie z obowigzujacymi przepisami, przeprowadzono z perspektywy
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych (NFZ) oraz z perspek-
tywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych i $wiad-
czeniobiorcy (NFZ i pacjent). W przypadku niniejszej analizy, dotyczacej finansowania wnioskowanej
terapii w ramach programu lekowego, nie dochodzi do wspotptacenia ze strony $wiadczeniobiorcy. Z
tego wzgledu, zgodnie z wytycznymi AOTMIT, perspektywa wspolna nie zostata wyodrebniona, zas
wyniki uzyskane z perspektywy ptatnika mozna traktowac jako obowigzujace takze dla perspektywy
wspolnej. Analize przeprowadzono dla dwuletniego horyzontu czasowego, podyktowanego okresem
obowigzywania pierwszej decyzji o refundacji. W analizie wzieto pod uwage wytacznie koszty rozni-
cujace, ktore w tym przypadku stanowity koszty lekow.

W scenariuszu istniejacym przyjeto brak refundacji eptinezumabu w analizowanym wskazaniu. W sce-
nariuszu nowym zatozono objecie refundacja preparatu Vyepti® w ramach programu lekowego B.133.
Porownujac oba scenariusze rozpatrywano trzy warianty: podstawowy, minimalny i maksymalny,
rozniace sie wielkoscia szacowanej populacji oraz zatozeniami dotyczacymi czasu leczenia w progra-
mie, dtugotrwatej skutecznosci leczenia, przejecia rynku i kosztow podania leku.

. Czas leczenia w programie okreslono na podstawie publikacji z badan
RCT dla eptinezumabu oraz komparatorow, przy czym przyjete zatozenia zostaty dodatkowo skonsul-
towane z ekspertami klinicznymi.

Analize przeprowadzono w dwoch wersjach cenowych: bez uwzglednienia mechanizmu dzielenia
ryzyka (RSS, ang. risk sharing scheme) oraz z uwzglednieniem RSS — przyjmujac cene eptinezumabu
na podstawie informacji otrzymanych od Zamawiajacego. Dane do wyznaczenia innych kosztow
uwzglednionych w niniejszej analizie zaczerpnieto z zarzadzen Prezesa NFZ.

Wyniki

Podsumowanie i wnioski

Objecie eptinezumabu refundacja we wnioskowanym wskazaniu zmniejsza koszty z perspektywy NFZ.
W decyzji o refundacji nalezy uwzglednic takze korzysci zdrowotne, tj. wyniki analizy wptywu na bu-
dzet rozpatrywac w kontekscie korzystnych wynikow analizy klinicznej. Wprowadzenie refundacji ep-
tinezumabu jest klinicznie i etycznie pozadane, gdyz oferuje dodatkowa opcje terapeutyczng pacjen-
tom, ktorzy wczesniej mogli by¢ leczeni erenumabem badz fremanezumabem. Objecie refundacja
wnioskowanej terapii nie tylko wygeneruje oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego, ale row-
niez przyczyni sie do zaspokojenia niezaadresowanej potrzeby medycznej.
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1 Wprowadzenie

1.1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy byto oszacowanie wptywu wydania pozytywnej decyzji o objeciu
leku Vyepti® (substancja czynna eptinezumab) finansowaniem w ramach istniejacego pro-
gramu lekowego B.133 ,,Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlekta”, na wydatki
ptatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) oraz wydatki wspolne — ptatnika
publicznego i pacjentow w Polsce.

W niniejszej analizie uwzgledniono finansowanie nastepujacej prezentacji leku: Vyepti®,
koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 100 mg/ml, opakowanie 1 fiol. po 1 ml.

1.2 Perspektywa

Analize wptywu na budzet, zgodnie z obowigqzujacymi przepisami [Rozporzadzenie MZ 2021]
oraz wytycznymi AOTMIT [AOTMIT 2016], przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowia-
zanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych (NFZ) oraz z perspektywy wspol-
nej podmiotu zobowiazanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych i swiadcze-
niobiorcy (NFZ i pacjent). W przypadku niniejszej analizy, dotyczacej finansowania wniosko-
wanej terapii w ramach programu lekowego, nie dochodzi do wspotptacenia ze strony swiad-
czeniobiorcy. Z tego wzgledu, zgodnie z wytycznymi AOTMIT, perspektywa wspolna nie zo-
stata wyodrebniona, zas wyniki uzyskane z perspektywy ptatnika mozna traktowac jako ob-
owigzujace takze dla perspektywy wspolnej.

1.3 Horyzont czasowy i dyskontowanie

Analize, zgodnie z wytycznymi AOTMIT [AOTMIT 2016], przeprowadzono dla dwuletniego ho-
ryzontu czasowego, podyktowanego okresem obowigzywania pierwszej decyzji o refundacji.
Nie przeprowadzono dyskontowania kosztow, poniewaz analiza wptywu na budzet ma na celu
przedstawienie przeptywow s$rodkow finansowych w czasie wystapienia tych przeptywow,
a nie obliczenie ich biezacej wartosci.

1.4 Cena przedmiotowej technologii i mechanizm
dzielenia ryzyka

Szczegotowy opis ceny przedmiotowe]j technologii oraz ceny uwzgledniajacej mechanizm
dzielenia ryzyka zawarto w rozdziale 1.7 analizy ekonomicznej [AE Vyepti 2025]. Ponizej
przedstawiono najwazniejsze tabelaryczne zestawienie cen rozwazanego leku dla wersji bez
mechanizmu dzielenia ryzyka (RSS, ang. risk sharing scheme, por Tab. 1)
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Tab. 1. Ceny rozwazanego leku w wersji bez RSS.

Zawartosc¢ opakowania [1] CZN,
PLN

gy

Na szaro zaznaczono podstawe limitu w grupie,

[2] CH, PLN | [3] CHB,

PLN

[4] WLF,
PLN

Objasnienia wyliczen:

[2] = [1] + marza hurtowa?® (6% * [1]),

[3] = [2] + VAT (8% z [2]),

[4] — na podstawie ceny podstawy limitu w grupie.

CHB — cena hurtowa brutto; CZN — cena zbytu netto; CH — cena hurtowa; PLN — polski ztoty; RSS
— mechanizm dzielenia ryzyka; WLF — wysokos¢ limitu finansowania.

W przypadku lekow i srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowa-
nych w ramach programoéw lekowych, wysokos¢ marzy hurtowej nie moze by¢ wyzsza niz 2000 zt.

Majac na uwadze potrzebe racjonalizacji wydatkow w ochronie zdrowia oraz wychodzac na-
przeciw oczekiwaniom Ministra Zdrowia oraz Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia, Wnio-
skodawca proponuje zawarcie umowy podziatu ryzyka.

Tab. 2. Ceny rozwazanego leku w wersji uwzgledniajacej RSS.

Zawartos¢ opakowania | [1] CZN, [2] CH, [3] CHB, [4] Zwrot [5] Koszt
PLN PLN PLN kosztow ptatnika
B == s = == ==

Na szaro zaznaczono podstawe limitu w grupie.

Objasnienia wyliczen:

[2] = [1] + marza hurtowa?® (6% * [1]),

[3] = [2] + VAT (8% z [2]),

[4] =[1]*0,2.

(51=1[3]-[4]

CHB — cena hurtowa brutto; CZN — cena zbytu netto; CH — cena hurtowa; PLN — polski ztoty; RSS
— mechanizm dzielenia ryzyka; WLF — wysokosc¢ limitu finansowania.

aW przypadku lekow i srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanych
w ramach programow lekowych, wysokos¢ marzy hurtowej nie moze by¢ wyzsza niz 2000 zt.

Whnioskowane jest wprowadzenie finansowania eptinezumabu ze Srodkow publicznych w le-
czeniu migreny przewlektej w ramach programu lekowego. Zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych Minister wtasciwy do spraw zdrowia, wydajac decyzje o objeciu
refundacja, dokonuje kwalifikacji leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zy-
wieniowego stosowanego w ramach programu lekowego do odptatnosci 0 PLN. W zwiazku
z powyzszym, eptinezumab kwalifikuje sie do poziomu refundacji 100% (kategoria odptatno-
sci dla pacjenta: bezptatne) [Ustawa refundacyjna 2011].
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W przeprowadzonej analizie klinicznej [AKL Vyepti 2024] nie odnaleziono badan randomi-
zowanych poréwnujacych wnioskowana technologie oraz komparatory; zatem zachodza
przestanki art. 13.3. [Ustawa refundacyjna 2011].

Lek objety wnioskowaniem nie jest obecnie finansowany w ramach zadnego programu leko-
wego. Niniejszy wniosek zaktada refundacje eptinezumabu w ramach istniejacego juz pro-
gramu lekowego B.133 ,Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlektg (ICD-10:
G43)”.

W zwigzku z powyzszym, ze wzgledu na brak spetnienia kryteriow wymienionych w art. 15
ust. 2 ustawy i zapisow art. 15 ust. 3 pkt 2 wskazujacych na kwalifikacje do istniejacej grupy
limitowej oraz uzyskiwane efekty zdrowotne i dodatkowe efekty zdrowotne wykazane w ra-
mach Analizy klinicznej (spetnienie kryteriow wymienionych w art. 15 ust. 3 pkt 1 zezwala-
jacych na utworzenie odrebnej grupy limitowej) wnioskowane jest utworzenie nowej grupy
limitowej.

W ramach programu lekowego B.133 refundowane sg obecnie 3 czasteczki, z ktorych kazda
znajduje sie w osobnej grupie limitowej wg Obwieszczenia o refundacji na styczen 2025. Ta
informacja rowniez pozwala zaktadac, ze eptinezumab, podobnie jak pozostate leki w pro-

gramie, wejdzie do nowoutworzonej grupy limitowej. Doktadne uzasadnienie wnioskowanej
nowej grupy limitowej zawarto w Analizie Problemu Decyzyjnego [APD Vyepti 2024].
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2 Metodyka analizy
2.1 Zrodta danych

Dane do wyznaczenia kosztow, uwzglednionych w niniejszej analizie, zaczerpnieto z Ob-
wieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2024 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow me-
dycznych na 1 stycznia 2025 r. [Obwieszczenie 2025]

2.2 Populacja

Zgodnie z Rozporzadzeniem MZ z dnia 8 stycznia 2021 w sprawie minimalnych wymagan, ja-
kie musza spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego spe-
cjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie maja odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [Rozporzadzenie MZ 2021], oprocz oszacowania wptywu
finansowania analizowanej technologii na wydatki ptatnika i pacjenta, nalezy oszacowac
liczbe:

e wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc stosowana,
e populacji pacjentow, wskazanej we wniosku,
e pacjentow, u ktorych technologia jest obecnie stosowana.

Ponizej przedstawiono odpowiednie obliczenia.

2.2.1Pacjenci, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢
stosowana

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) [ChPL Vyepti], produkt leczniczy Vy-
epti? (eptinezumab) zarejestrowany jest do stosowania w profilaktyce migreny u dorostych
pacjentow, u ktorych migrenowe bole gltowy wystepuja co najmniej przez 4 dni w miesiacu.

W celu okreslenia liczebnosci polskiej populacji w wieku >18 lat, wykorzystano dane doty-
czace struktury ludnosci Polski od 1970 r. wraz z prognozami do 2060 r., opublikowane przez
GUS [GUS 2024]. Dane GUS dotyczace dorostej populacji w Polsce w latach 2022 i 2023 oraz
prognozy na lata 2024, 2025 i 2026 przedstawiono w Tab. 3.
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Tab. 3. Liczebnosc polskiej populacji w wieku 218 lat.

Rok Liczebnosé populacji w wieku 218 lat Zrodto
2022 30 815 500 [GUS 2024]
2023 30 753 820 [GUS 2024]
2024 30 706 840 [GUS 2024]
2025 30 681 180 [GUS 2024]
2026 30 682 250 [GUS 2024]




2.2.2 Populacja docelowa zgodna z wnioskiem

Whniosek obejmuje refundacje eptinezumabu w ramach istniejgcego juz programu lekowego
B.133 ,,Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlekta”, w ramach ktérego w Il i
kolejnej linii leczenia dostepne sg aktualnie dwa leki — erenumab i fremanezumab. Leki te,
podobnie jak eptinezumab, naleza do grupy przeciwciat anty-CGRP, wykazuja ten sam me-

Vyepti].

Program obejmuje dorostych pacjentow z migreng przewlekta, u ktorych wystepuje co naj-
mniej 15 dni z bolem gtowy w miesigcu przez co najmniej 3 kolejne miesigce. Dodatkowym

profilaktycznego migreny przewlektej lekami o roznym dziataniu, takimi jak np. topiramat,
kwas walproinowy badz amitryptylina.
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2.3 Liczebnos¢ populacji, u ktérej wnioskowana
technologia jest obecnie stosowana

Obecnie eptinezumab nie jest stosowany w Polsce.

2.2.4 Populacja docelowa uwzgledniona w analizie
wptywu na budzet
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2.2.5 Podsumowanie szacunkéw rocznej liczebnosci
populacji

Podsumowanie szacunkéw rocznej liczebnosci populacji przedstawione w rozdziatach 2.2.2-
2.2.4 zestawiono w Tab. 10.




Tab. 10. Podsumowanie szacunkow rocznej wielkosci populacji.

i

Populacja, u ktérej technologia jest obecnie stosowana

Pacjenci, u ktérych wnioskowana technologia rozdziat 2.2.3

jest obecnie stosowana

2.3 Scenariusze porownywane

W ramach analizy przedstawiono dwa scenariusze: scenariusz przedstawiajacy aktualng sy-
tuacje (brak finansowania przedmiotowego leku) — scenariusz istniejacy, oraz scenariusz
przewidywany po wprowadzeniu finansowania nowej technologii — scenariusz nowy. Oba
scenariusze przeprowadzono dla dwoch wersji cenowych analizowanych terapii: nieuwzgled-
niajacej oraz uwzgledniajacej mechanizm dzielenia ryzyka. Opis poszczegolnych scenariuszy
przedstawiono ponizej.

2.3.1 Scenariusz istniejacy

Scenariusz istniejacy odpowiada ilosciowej prognozie rocznych wydatkéw podmiotu zobo-
wiazanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na le-
czenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktado-
wej wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda pozytywnej decyzji o objeciu finansowania
eptinezumabu w ramach programu lekowego B.133 ,,Profilaktyczne leczenie chorych na mi-
grene przewlekta”.

Wielkos¢ populacji docelowej, uwzglednionej w niniejszej analizie okreslono zgodnie z da-
nymi przedstawionymi w rozdziale 2.2.4.

Obecnie podstawowa terapia Il linii u chorych z migrena przewlekta pozostaja erenumab oraz
fremanezumab.

¢ » HealthQuest



Czas leczenia w programie lekowym B.133 dla analizowanej populacji zostat oszacowany na
podstawie badan klinicznych dla lekow objetych programem, konsultacji z ekspertami kli-
nicznymi oraz zapisow programu lekowego.

Zgodnie z zapisami programu lekowego B.133 ,W I linii leczenia okres podawania erenumabu
albo fremanezumabu w programie wynosi 12 miesiecy. Odpowiedz na leczenie jest definio-
wana po 12 tygodniach leczenia poprawq jakosci zycia mierzonq skalq MIDAS oraz jako re-
dukcja o co najmniej 50% liczby dni z bolem glowy w miesiqcu, w stosunku do wartosci
poczqtkowej. Brak odpowiedzi na leczenie powoduje wylqczenie pacjenta z programu.”

Zapisy programu lekowego stanowia, ze ,,Po zakoriczeniu leczenia pacjent w ramach pro-
gramu podlega dalszej obserwacji w celu oceny finalnych efektow leczenia. Ocena ta doko-
nywana jest co 3 miesiqgce przez okres 12 miesiecy. W przypadku nawrotu migreny przewle-
ktej do 12 miesiecy lekarz prowadzqcy moze zdecydowac o ponownej kwalifikacji pacjenta
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2.3.2 Scenariusz nowy

Scenariusz nowy odpowiada ilosciowej prognozie rocznych wydatkow podmiotu zobowigza-
nego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie
pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wy-
datkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze wydana
zostanie pozytywna decyzja o refundacji eptinezumabu w ramach programu lekowego B.133
»Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlektg”.

W scenariuszu nowym przyjeto, ze wprowadzenie refundacji eptinezumabu nie zmieni li-
czebnosci populacji kwalifikujacej sie do leczenia Il linii w ramach programu lekowego. [}
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2.4 Analizowane koszty

W niniejszej analizie wzieto pod uwage wytacznie koszty roznicujace. Z tego wzgledu w
analizie podstawowej pominieto koszt monitorowania przyjmujac, ze kazda z terapii dostep-
nych w ramach programu lekowego bedzie monitorowana jednakowo co 12 tygodni. Na tej
samej wizycie nastapi rowniez podanie preparatu Vyepti® (pozostate leki beda przyjmowane
w domu, poniewaz sg podawane podskornie). Nie uwzgledniono rowniez kosztow hospitali-
zacji i leczenia zdarzen niepozadanych jako nierdznigcych. W analizie podstawowej wzieto
zatem pod uwage jedynie koszty lekow.

Poniewaz istnieje mozliwo$¢ podawania eptinezumabu podczas hospitalizacji w trybie jed-
nodniowym zwigzanej z wykonaniem programu, zdecydowano sie uwzgledni¢ koszt tego
swiadczenia w analizie wrazliwosci.

2.41 Koszt substancji

Koszt leku Vyepti® przyjeto w oparciu o dane dostarczone przez wnioskodawce (por. rozdz.
1.4).

Tab. 11. Koszt leku Vyepti®.

Preparat [1] CZN, [2] CH, PLN | [3] CHB, [4] Zwrot | [5] koszt
PLN PLN ptatnika

I | | | H

I | ] HE B e

Objasnienia wyliczen:

[2] = [1] + marza hurtowa?® (6% * [1]),

(3] = [2] + VAT (8% z [2]),

[41=[11"0,2,

[5] = [3] - [4].

CHB — cena hurtowa brutto; CZN — cena zbytu netto; CH — cena hurtowa; PLN — polski ztoty; RSS
— mechanizm dzielenia ryzyka; WLF — wysokosc limitu finansowania.

2 W przypadku lekow i Srodkow spozywezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowa-
nych w ramach programéw lekowych, wysokos¢ marzy hurtowej nie moze by¢ wyzsza niz 2000 zt.

W analizie podstawowej zatozono, ze wszyscy pacjenci beda otrzymywac eptinezumab w
dawce 100 mg. Dodatkowo przeprowadzono analize wrazliwosci, w ktorej przyjeto, ze czesé
pacjentow bedzie potrzebowac eskalacji dawki do 300 mg. Ze wzgledu na brak danych do-
tyczacych rzeczywistej liczby pacjentow, u ktorych bedzie wymagane zastosowanie wyzszej
dawki leku, w analizie zdecydowano sie wykorzystac dane literaturowe. Odnaleziono 4 ba-
dania obserwacyjne, w ktorych raportowano liczbe pacjentow, u ktorych zwiekszono dawke:
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e Barbanti 2024 — informacja, jak wielu pacjentow zaczynato leczenie dawka 300 mg,
brak informacji o tym, jak wielu pacjentow miato eskalacje dawki; badanie przepro-
wadzone we Wloszech;

e REVIEW — informacja, jak wielu pacjentow miato eskalacje dawki, jednak brak infor-
macji, na ktorej wizycie; badanie przeprowadzone w Stanach Zjednoczonych;

» Starling 2023 — informacja, jak wielu pacjentow miato eskalacje dawki, jednak brak
informacji, na ktorej wizycie; badanie przeprowadzone w Stanach Zjednoczonych;

e Bader 2023 — informacja, jak wielu pacjentow zgodzito sie przyjac wyzsza dawke
300 mg w ciagu 6 miesigcy; badanie przeprowadzone w Emiratach Arabskich.

Badanie Barbanti 2024 wykluczono ze wzgledu na brak informacji o eskalacji dawki, badania
REVIEW oraz Starling 2023 zdecydowano sie nie wykorzystywac ze wzgledu na brak doktadnej
informacji o czasie eskalacji oraz ze wzgledu na miejsce przeprowadzenia badania — poza
Europa. Z kolei badanie Bader 2023 wykluczono ze wzgledu na miejsce przeprowadzenia
badania.

2.4.2 Koszt komparatorow

Ceny komparatorow zaczerpnieto z Obwieszczenia Ministra Zdrowia na 1 stycznia 2025 r. Po-
nizej przedstawiono wykorzystane wartosci (por. Tab. 12).

Tab. 12. Koszt komparatorow (wg Obwieszczenia).

LP | Kategoria Aimovig, roztwor do | Ajovy, roztwor do
wstrzykiwan, 140 wstrzykiwan, 225 mg
mg/ml (erenumabum) | (fremanezumabum)

1 | Cena zbytu netto (PLN) 1237,93 1732,50
2 | Cena hurtowa (PLN) 1336,96 1417,19
3 | Cena hurtowa brutto (PLN) 1417,19 1983,37
4 | Cena detaliczna (PLN) 1417,19 1983,37
5 | Wysokos¢ limitu finansowania (PLN) 1417,19 1983,37
6 | Odptatnosc Bezptatny Bezplatny
7 | Wysokosc doptaty swiadczeniobiorcy (PLN) 0,00 0,00
8 | Koszt NFZ (PLN) 1417,19 1983,37

NFZ — Narodowy Fundusz Zdrowia; PLN — polski ztoty;

Objasnienia wyliczen:

[2] = [1] + marza hurtowa (6% * [1], jednak nie nizsza niz 0,50 PLN i nie wyzsza niz 2000,00 PLN)
[3] = [2] + VAT (8% z [2])

[4] = [3] + marza detaliczna (naliczana od ceny hurtowej leku, stanowiacego podstawe limitu

w danej grupie limitowej)
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[5] - na podstawie podstawy limitu w grupie
[6] - wg wniosku

2.4.3 Koszt podania

W przypadku analizy podstawowej przyjeto, ze podanie eptinezumabu bedzie sie odbywato
podczas regularnej wizyty w ramach monitorowania pacjentow. Nie doliczono zatem dodat-
kowych kosztow podania leku. Poniewaz to zatozenie jest obarczone niepewnoscia, zadecy-
dowano o przeprowadzeniu analizy wrazliwosci, w ktorej przyjeto, ze podanie eptinezumabu
bedzie zawsze miato miejsce w ramach hospitalizacji w trybie jednodniowym zwiazanej
z wykonaniem programu. Wykorzystano wycene procedury na podstawie zarzadzenia nr
109/2024/DGL, ktorg przeskalowano z wykorzystaniem wyceny punktu. Oszacowanie przed-
stawiono w Tab. 13.

Tab. 13. Szacowanie kosztu swiadczenia.

Nazwa i kod swiadczenia Wycena Wspotczynnik | Zrédto Koszt  jed-
punktowa korygujacy, nostkowy,
PLN PLN
Hospitalizacja zwiazana z wyko- | 486,72 1,77 109/2024/DGL, | 861,49
naniem programu lekowego Informator o
(5.08.07.000001) umowach

2.4.4 Podsumowanie analizowanych kosztow

Ponizej zestawiono dane kosztowe wykorzystane w niniejszej analizie wptywu na budzet
(por. Tab. 14).

Tab. 14, Zestawienie parametrow kosztowych analizy wptywu na budzet.

Parametr Wartosé
Koszt za opakowanie leku (CHB), |  eptinezumab bez RSS ]
PLN z RSS I
erenumab 2092,49
fremanezumab 2003,40
Koszt podania leku eptinezumab 861,49
(wariant maksymalny analizy)

PLN — polski ztoty; RSS — mechanizm podziatu ryzyka.
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2.5 Zakres analizy wrazliwosci

Przeprowadzono analize wrazliwosci, w ktorej testowano wptyw danych wejsciowych obar-
czonych najwieksza niepewnoscia oszacowan na wyniki analizy. Ponizej zdefiniowano wa-
rianty analizy wrazliwosci, ktore wykorzystano, aby zbada¢ odpornosc uzyskiwanych wyni-
kow m.in. na niepewnosc dotyczaca wielkosci nowo zdiagnozowanej populacji uwzglednio-
nej w niniejszej analizie. Kazdy z analizowanych wariantow niniejszej analizy przeprowa-
dzono uwzgledniajac dwa warianty cenowe: nieuwzgledniajacy oraz uwzgledniajacy mecha-
nizm dzielenia ryzyka.
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Wariant minimalny

2.5.1




Mozliwosc eskalacji dawki eptinezumabu do 300 mg oraz przyjecia leku w ramach jednodnio-
wej hospitalizacji nie zostata uwzgledniona w wariancie minimalnym analizy.

2.5.2 Wariant maksymalny




Dodatkowo w wariancie maksymalnym uwzgledniono mozliwosc eskalacji przyjmowanej

dawki eptinezumabu do 300 mg. |

I Ponadito przetestowano zatozenie,
ze eptinezumab podawany bedzie raz na trzy miesiace w ramach hospitalizacji w trybie jed-
nodniowym zwigzanej z wykonaniem programu. Koszty podania leku przedstawiono w poniz-
szej tabeli.

Tab. 21. Koszt podania leku w wariancie maksymalnym analizy.

Hospitalizacja w trybie jednodniowym zwiazana z wykonaniem programu

Wartos¢ punktowa 486,72

Koszt punktu [PLN] 1,77

Koszt swiadczenia [PLN] 861,49

Miesieczny koszt podania leku [PLN] 287,16
2.5.3 Zestawienie parametréow analizy wrazliwosci

i wariantu podstawowego

W ramach analizy wrazliwosci testowano wpltyw zmiany wartosci parametrow dotyczacych
szacunkow przysztej populacji na szacunki kosztow. W ponizszych tabelach przedstawiono
zmienne testowane w ramach analizy wrazliwosci.

Tab. 22 Zatozenia analizy wrazliwosci i wariantu podstawowego.
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Tab. 23. Zatozenia analizy wrazliwosci i wariantu podstawowego.

PL — program lekowy.

Tab. 24 Zatozenia analizy wrazliwosci i wariantu podstawowego.

— e B .
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Tab. 25. Zatozenia analizy wrazliwosci i wariantu podstawowego.
Zmienna testowana Wariant Wariant Wariant
podstawowy minimalny maksymalny
Miesieczny koszt hospitalizacji zwigzanej z
podaniem leku [PLN] brals brak 287,16
Odsetek pacjentow z eskalacja dawki 0% 0% [

4
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3 Wyniki analizy wptywu na budzet
3.1 Aktualne roczne wydatki NFZ

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow

publicznych oszacowano w oparciu o dane NFZ |GGG

Tab. 26 Liczba pacjentow wtaczanych do Il linii leczenia w programie lekowym
B.133 w kolejnych poétroczach jego istnienia
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Tab. 27 Pacjenci leczeni poszczegélnymi lekami w Il linii leczenia
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Tab. 28 Aktualne roczne wydatki NFZ
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tacznie
taczne wydatki NFZ na leczenie Il linii w programie B.133 ‘ 12 890 563,52

Poniewaz preparat Vepti® nie jest w tej chwili refundowany w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku, koszty aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie preparatem Vyepti® pacjen-
tow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku wynoszg 0 PLN.
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3.2 Wariant podstawowy

W przypadku wariantu podstawowego bez uwzglednienia schematu podziatu ryzyka oszaco-
wane koszty roczne dla preparatu Vyepti® wyniosty odpowiednio 3 535 011,51 PLN
i6 158 277,97 PLN w | i ll roku analizy. Koszty leczenia w scenariuszu nowym w | i Il roku
analizy byty nizsze od kosztow dla scenariusza obecnego odpowiednio o 125 000,32 PLN

i 217 760,74 PLN (por. Tab. 29).

Tab. 29 Zestawienie wynikow analizy dla wariantu podstawowego w wersji

bez RSS

Kategoria kosztow

Perspektywa ptatnika publicznego, wersja bez RSS

rok 1 ‘ rok 2
Scenariusz nowy
Koszty wnioskowanego leku 3 535011,51 6 158 277,97
Koszty fremanezumabu 0,00 0,00
Koszty erenumabu 0,00 0,00
Suma 3535011,51 6 158 277,97
Scenariusz istniejacy
Koszty wnioskowanego leku 0,00 0,00
Koszty fremanezumabu 3660011,83 6 376 038,71
Koszty erenumabu 0,00 0,00
Suma 3660011,83 6 376 038,71
Koszty inkrementalne
Catkowite koszty inkrementalne -125 000,32 ‘ -217 760,74

Tab. 30 Zestawienie wynikow analizy dla wariantu podstawowego w wersji z

RSS

Kategoria kosztow

Perspektywa ptatnika publicznego, wersja z RSS

rokl‘

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

-
l=]
=
]
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- | I I
Koszty inkrementalne
. = I ]

3.3 Wariant minimalny

W przypadku wariantu minimalnego bez uwzglednienia schematu podziatu ryzyka oszaco-
wane koszty roczne dla preparatu Vyepti® w | i Il roku analizy wyniosty odpowiednio 2 074
437,89 i 4 258 698,97 PLN. Laczne koszty leczenia w scenariuszu nowym w | i [l roku analizy
byty nizsze od kosztow dla scenariusza obecnego odpowiednio o 73 353,48 PLN i
150 590,38 PLN (por. Tab. 31).

Tab. 31 Zestawienie wynikéw analizy dla wariantu minimalnego w wersji bez

RSS
Katsgorla kosatow Perspektywa ptatnika publicznego, wersja bez RSS

rok 1 ‘ rok 2
Scenariusz nowy
Koszty wnioskowanego leku 2 074 437,89 4 258 698,97
Koszty fremanezumabu 0,00 0,00
Koszty erenumabu 0,00 0,00
Suma 2 074 437,89 4258 698,97
Scenariusz istniejgcy
Koszty wnioskowanego leku 0,00 0,00
Koszty fremanezumabu 2 147 791,37 4 409 289,35
Koszty erenumabu 0,00 0,00
Suma 2 147 791,37 4 409 289,35
Koszty inkrementalne
Catkowite koszty inkrementalne -73 353,48 -150 590,38

Tab. 32 Zestawienie wynikow analizy dla wariantu minimalnego w wersji z

RSS
. i Perspektywa ptatnika publicznego, wersja z RSS
Kategoria kosztow
rok 1 ‘ rok 2
Scenariusz nowy
I I
| I
| I
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H 1 I
Scenariusz istniejacy

I || |
I I I
I | I
I I I
Koszty inkrementalne

| 1 I

3.4 Wariant maksymalny

W przypadku wariantu maksymalnego analizy bez uwzglednienia schematu podziatu ryzyka
oszacowane koszty roczne dla preparatu Vyepti® w | i Il roku analizy wyniosty odpowiednio
6 362 777,73 PLN i 12 220 688,36 PLN. Laczne koszty leczenia w scenariuszu nowym w I i ll
roku analizy byty wyzsze od kosztow dla scenariusza obecnego odpowiednio o 651 122,34 PLN

i1814 571,41 PLN (por. Tab. 33).

Tab. 33 Zestawienie wynikow analizy dla wariantu maksymalnego w wersji

bez RSS

Kategoria kosztow

Perspektywa ptatnika publicznego, wersja bez RSS

rok 1 ‘ rok 2
Scenariusz nowy
Koszty wnioskowanego leku 6 362 777,73 12 220 688,36
Koszty fremanezumabu 0,00 0,00
Koszty erenumabu 0,00 0,00
Suma 6362777,73 12 220 688,36
Scenariusz istniejgcy
Koszty wnioskowanego leku 0,00 0,00
Koszty fremanezumabu 5243 336,10 9 552 881,77
Koszty erenumabu 468 319,29 853 235,18
Suma 5711 655,39 10 406 116,95
Koszty inkrementalne
Catkowite koszty inkrementalne 651 122,34‘ 1814 571,41

Tab. 34 Zestawienie wynikoéw analizy dla wariantu maksymalnego w wersji z

RSS

Kategoria kosztow

Perspektywa ptatnika publicznego, wersja z RSS
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rok 1 ‘ rok 2
Scenariusz nowy
I I
| |
| |
I I
Scenariusz istniejacy
| |
| L
| |
I I
Koszty inkrementalne |
| | I ]

3.5 Podsumowanie wynikéw analizy wptywu na
budzet

Zarowno wyniki wariantu podstawowego jak i wariantu minimalnego przeprowadzonej ana-
tizy, | v sk2zuja, ze pozytywna decyzja refundacyjna bedzie generowata
oszczednosci z perspektywy NFZ (tozsamej z perspektywa wspolna). Wyniki analizy w wa-
riancie maksymalnym wskazuja, ze pozytywna decyzja refundacyjna bedzie generowata do-
datkowe wydatki (por. Tab. 35).

Tab. 35. Zestawienie wynikow catkowitych kosztow inkrementalnych wszyst-
kich wariantow niniejszej analizy.

Wariant ana- Wersja bez RSS Wersja z RSS
lizy | rok analizy Il rok analizy | rok analizy Il rok analizy
podstawowy -125 000,32 -217 760,74 I ]
minimalny -73 353,48 -150 590,38 [ [
maksymalny 651 122,34 1 814 571,41 I s

RSS — mechanizm dzielenia ryzyka.
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4 Dyskusja wynikéw i ograniczen

Celem niniejszej analizy byto oszacowanie wptywu na wydatki ptatnika publicznego wydania
pozytywnej decyzji o objeciu leku Vyepti® (eptinezumab) finansowaniem w ramach pro-
gramu lekowego B.133 , Profilaktyczne leczenie chorych na migrene przewlektg”.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) w horyzoncie dwoch ko-
lejnych lat. W analizie uwzgledniono koszty lekow, tj. eptinezumabu, fremanezumabu i ere-
numabu. W wariancie podstawowym analizy nie uwzgledniono kosztow monitorowania przyj-
mujac, ze kazda z terapii dostepnych w ramach programu lekowego bedzie monitorowana
jednakowo co 12 tygodni. Koszty podania lekow, hospitalizacji i leczenia zdarzen niepozada-
nych rowniez nie zostaty uwzglednione w analizie jako nieroznicujace. Analiza scenariuszowa
objeta scenariusz istniejacy, w ktorym przyjeto brak refundacji eptinezumabu w analizowa-
nym wskazaniu, oraz scenariusz nowy, w ktorym zatozono objecie refundacja preparatu Vy-
epti® w ramach juz istniejacego programu lekowego B.133. Dla kazdego ze scenariuszy roz-
patrywano trzy warianty: podstawowy, minimalny i maksymalny, réznigce sie wielkoscig po-
pulacji uwzglednionej w niniejszej analizie oraz czasem leczenia w programie. Analize prze-
prowadzono w dwoch wersjach cenowych: bez uwzglednienia mechanizmu dzielenia ryzyka
(RSS) — dla wnioskowanej ceny zbytu netto dla eptinezumabu, oraz z uwzglednieniem RSS
(redukujgcego koszty ptatnika publicznego) — na podstawie informacji Zamawiajacego.

Zarowno w wariancie podstawowym jak i minimalnym analizy, || | | S terapia
eptinezumabem generowata oszczednosci z punktu widzenia ptatnika publicznego (tozsamej
z perspektywa wspolng) (por. Tab. 35). W wariancie maksymalnym terapia eptinezumabem
generowata natomiast dodatkowe wydatki. Nalezy jednak zauwazyc, ze w wariancie tym
przyjeto szereg konserwatywnych zatozen, ktore z duzym prawdopodobienstwem mogty
wptyna¢ na zawyzenie oszacowanych kosztéow terapii - zatozono np. ze wszyscy pacjenci
beda otrzymywac lek w ramach hospitalizacji, nie zas w trakcie wizyty ambulatoryjnej.

3 s HealthQuest



5 Whnioski koncowe

Wariant podstawowy przeprowadzonej analizy wykazat, ze pozytywna decyzja o objeciu pro-
duktu leczniczego Vyepti® finansowaniem w ramach programu lekowego zmniejszy wydatki
ponoszone z perspektywy NFZ (tozsamej z perspektywa wspolng), zarowno w pierwszym, jak
i w drugim roku analizy. Dla analizy podstawowej bez uwzgledniania RSS z perspektywy ptat-
nika publicznego beda to wydatki zmniejszone o 125 000,32 PLN w pierwszym i o 217 760,74
PLN w drugim roku analizy. [
.
[, < :bilnosc wnioskowania

w odniesieniu do uzyskiwanych wynikow zostata potwierdzona w analizie wrazliwosci.

Produkt leczniczy Vyepti® ma udowodniong skutecznos¢ w leczeniu pacjentdéw z migreng
przewlekta — badania kliniczne wykazaty, ze eptinezumab jest statystycznie bardziej sku-
teczny od placebo w zakresie: odsetka pacjentow, u ktorych liczba dni z migreng w miesiacu
zmniejszyta sie o 75% oraz o 50%, zmniejszenia liczby dni z migrena w miesiacu, zmniejszenia
liczby dni z bolem gtowy oraz poprawia wyniki testu HIT-6. Eptinezumab jest réwniez bar-
dziej skuteczny od placebo w zakresie zmniejszenia liczby dni z bolem gtowy, zmniejszenia
liczby godzin z migrenowym bolem gtowy, zmniejszenia liczby godzin z bolem glowy. Posred-
nie porownania eptinezumabu z erenumabem i fremanezumabem nie wykazaty znamiennych
roznic w zadnym z ocenianych punktow koncowych. Wprowadzenie refundacji produktu lecz-
niczego Vyepti® jest zatem zasadne, poniewaz eptinezumab jednoczesnie jest lekiem sku-
tecznym i optacalnym z perspektywy ptatnika publicznego. Dodatkowo refundacja eptinezu-
mabu pozwoli na rozszerzenie dostepnych opcji terapeutycznych dla pacjentdéw z migrena
przewlekta kwalifikujacych sie do leczenia Il linii. Tym samym objecie refundacja wniosko-
wanej terapii przyczyni sie do skutecznego i bezpiecznego zaspokojenia dotychczas nieza-
adresowanych potrzeb medycznych.
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6 Aneks 1. Oszacowania populacji docelowej z
lutego 2024 r.
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7 Aneks 2. Populacja pacjentow otrzymujacych
leczenie | linii w ramach programu B.133

W ponizszej tabeli przedstawiono dane dotyczace liczby pacjentow, ktorzy otrzymali lecze-
nie | linii w ramach programu B.133 od poczatku jego istnienia do konca poszczegolnych
przedziatow czasowych.

Tab. 38. Liczba pacjentow, ktorzy otrzymali leczenie | linii w ramach pro-
gramu lekowego B.133.

Rok Przedziat Liczba pacjentow leczonych toksyna Zrodto
czasowy botulinowa typu A w programie B.133
2022 r. | Il potrocze 110 NFZ 8/2023/IV
2023 r. | | pétrocze 718 NFZ 24/2023/1V
caty rok 1375 NFZ 5/2024/IV
2024 r. | | potrocze 1420 NFZ 29/2024/1V
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8 Aneks 3. Tres¢ i wyniki ankiet
przeprowadzonych w lutym 2024 r.
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8.2 Ankieta 2
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Zarzadzenie Nr 109/2024/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 7
listopada 2024 r. zmieniajgce zarzadzenie w sprawie okreslenia warunkow za-
wierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy
lekowe.
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logii medycznych (HTA), Wersja 3.0, Warszawa. sierpien 2016

https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-information/vyepti-epar-
product-information_pl.pdf [dostep 11.03.2024]

Piramida wieku ludnosci Polski od 1970 roku (wraz z prognoza)
https://stat.gov.pl/obszary-tematyczne/ludnosc/ludnosc/ludnosc-piramida/
ostatni dostep: 2024.02.05

Uchwata Nr 8/2023/IV Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 marca
2023 r. w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci

Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2022 r.

Uchwata Nr 24/2023/1V z dnia 4 pazdziernika 2023 r. w sprawie przyjecia okre-
sowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwar-
tat 2023 r.

Uchwata Nr 5/2024/IV w sprawie przyjecia okresowego Sprawozdania z dziatal-
nosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2023 r.

Uchwata Nr 29/2024/1V w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dzia-
talnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r.
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Rozporzadzenie
MZ 2021

Obwieszczenie
2024

Obwieszczenie
2024 marzec

Obwieszczenie
2024 czerwiec

Obwieszczenie
2025

Rozporzadzenie z dnia 8 stycznia 2021 r. w sprawie minimalnych wymagan, ja-
kie musza spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i
ustalenie urzedowe]j ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktore nie maja odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 11 grudnia 2023 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 stycznia 2024 r.

https:/ /www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-11-
grudnia-2023-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-
spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych Ostatni dostep: 08.03.2024 r.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 18 marca 2024 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 kwietnia 2024 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-18-
marca-2024-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-
specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych Ostatni
dostep: 17.01.2025 r.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2024 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 lipca 2024 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-17-
czerwca-2024-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-
spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-lipca-2024-r Ostatni dostep: 17.01.2025 r.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2024 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 stycznia 2025 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-18-
grudnia-2024-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-
spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-stycznia-2025-r Ostatni dostep: 17.01.2025 r.
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