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Skroéty i akronimy
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AOTMIT
APD
BC
ChPL
HTA
MAX
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RIL
SA
SoC
TOF

analiza ekonomiczna
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Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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maksymalny wariant analizy
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Minister Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

lata zycia skorygowane o jakosc (ang. quality adjusted life years)
ryluzol
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Streszczenie
Cel

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), finansowania ze $rodkow publicznych tofersenu (Qalsody®) w
leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja w
genie dysmutazy ponadtlenkowej 1 (SOD1).

Struktura i parametry analizy

Analize przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie czasowym z perspektywy ptatnika
publicznego zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, ktorym w
Polsce jest Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ). W niniejszym problemie zdrowotnym chory nie
ponosi kosztow leczenia tofersenem, w tym kosztow zakupu leku i jego podania, jak rowniez
monitorowania leczenia (wnioskowane finasowanie tofersenu w ramach programu
lekowego), natomiast koszty terapii standardowej z perspektywy pacjenta sa pomijalnie
mate w poréwnaniu do kosztéw ponoszonych przez NFZ. W zwiazku z powyzszym przyjeto,
ze perspektywa wspolna NFZ i pacjenta jest tozsama z perspektywa ptatnika publicznego,
tj. NFZ.

Liczebnos¢ populacji chorych, ktorzy beda leczeni tofersenem w analizowanym wskazaniu
w kolejnych latach oszacowano na podstawie wynikow badania ankietowego
przeprowadzonego wirdd ] ekspertow doswiadczonych w leczeniu ALS. |GGG

]
I iczbe chorych oszacowano na
podstawie zrodet i zatozen wskazanych przez ekspertow, tj. chorobowosci |
I ocsctka rozpoznan . odsetka pacjentow z
mutacja w genie SOD7 |, odsetka pacjentow, u ktorych zostanie wykonany
test genetyczny || oraz odsetka chorych, ktorzy spetnia pozostate kryteria
kwalifikacji do programu i zgodza sie na udziat w programie lekowym [IE. Zatozono

stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do programu lekowego |GGG

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (brak finansowania tofersenu ze srodkow publicznych) oraz nowego
(wprowadzenie finansowania tofersenu w analizowanej populacji chorych).

Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikow modelu ekonomicznego
(AE Qalsody) w pierwszych dwoch latach leczenia przy zatozeniu braku dyskontowania. W
analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, szczegolnie istotne z punktu widzenia
ptatnika tj. koszty nabycia i podania lekow, monitorowania leczenia, terapii standardowej
w poszczegolnych stadiach ALS i leczenia dziatan niepozadanych.

Zuzycie zasobow w poszczegolnych stadiach ALS oraz w leczeniu zdarzen niepozadanych
oszacowano na podstawie badania ankietowego, w ktorym udziat wzieto | ekspertow
klinicznych doswiadczonych w leczeniu chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym.

Dawkowanie tofersenu przyjeto zgodnie z badaniem VALOR(C) i ChPL Qalsody, tj. rozpoczecie
terapii od 3 dawek nasycajacych podawanych w odstepach 14-dniowych, a nastepnie dawka
podtrzymujaca raz na 28 dni, przy wielkosci dawki wynoszacej 100 mg/podanie.




Tofersen (Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja w genie S0DT -
analiza wplywu na budzet.

Whnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) dla produktu leczniczego Qalsody® wynosi
I C<n: hurtowa brutto (tj. z uwzglednieniem marzy hurtowej

B oraz podatku VAT na poziomie 8%) bedzie wynosi¢ || Gz W analizie nie
uwzgledniono instrumentow dzielenia ryzyka (dane Wnioskodawcy).

W celu zbadania wptywu poszczegolnych parametrow na koncowe wyniki analizy
przeprowadzono deterministyczng analize wrazliwosci.

Wyniki analizy

W wariancie podstawowym (najbardziej prawdopodobnym) liczebnosc populacji, w ktorej
whnioskowana technologia bedzie stosowana oszacowano na ] pacientéw w | roku i [}
pacjentéw w Il roku analizy (w tym ] kontynuujacych leczenie z | roku). Dodatkowe
obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach
programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 52,7 miln PLN i 84,7 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.

W wariancie minimalnym liczebno$c¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana oszacowano na [J] pacjentow w | roku i ] pacjentow w Il roku analizy (w tym [}
kontynuujacych leczenie z | roku). Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach programu lekowego w analizowanym
wskazaniu wyniosg 36,6 mln PLN i 72,5 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

W wariancie maksymalnym liczebnosc populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana oszacowano na [J| pacjentow w | roku i [l pacjentéw w Il roku analizy (chorzy
kontynuujacy leczenie z | roku). Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z
wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach programu lekowego w analizowanym
wskazaniu wyniosa 67,9 min PLN i 97,2 min PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Najwiekszy wptyw na oszacowania miata zmiana liczebnosci populacji docelowej w
scenariuszu minimalnym i maksymalnym, pozostate parametry testowane w ramach analizy
wrazliwosci miaty znikomy wptyw na wyniki analizy.

Whioski

Wprowadzenie finansowania tofersenu (Qalsody®) w leczeniu dorostych chorych ze
stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacjq w genie SODT jest zwiazane
z dodatkowymi obciazeniami dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od
przedstawionego wariantu analizy. Dodatkowe wydatki wiaza sie z dostepem do jedynej
zarejestrowanej na terenie Unii Europejskiej nowoczesnej terapii ukierunkowanej
molekularnie o udowodnionej w badaniach klinicznych i badaniach efektywnosci praktycznej
skutecznosci i bezpieczenstwie w leczeniu pacjentow z SODT-ALS.

Tofersen otrzymat status leku sierocego od EMA (EMA 2016), a takze status leku sierocego,
przyspieszonej rejestracji (ang. accelerated approval) od FDA (FDA 2023), co swiadczy o jego
priorytetowym traktowaniu przez wymienione instytucje, jako pierwszej skutecznej
technologii w leczeniu pacjentow z SOD7-ALS.

Interpretujac wyniki niniejszej analizy nalezy pamietac¢ o tym, ze tofersen jest dotychczas
jedynym lekiem, ktoéry powoduje spowolnienie progresji choroby i wydtuzenie przezycia, co
w konsekwencji wptywa rowniez na poprawe jakosci zycia chorych i opiekunow (AKL Qalsody,
AE Qalsody), stanowiac tym samym odpowiedz na niezaspokojonga potrzebe zdrowotna.
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Objecie refundacja preparatu Qalsody® zapewni najbardziej potrzebujacym chorym dostep
do nowoczesnej terapii ukierunkowanej molekularnie o udowodnionej skutecznosci i
bezpieczenstwie, zalecanej przez autorow najnowszych wytycznych EAN 2024 (silna
rekomendacja pozytywna), umozliwiajac skuteczne leczenie choroby rzadkiej, co wpisuje
sie w aktualne priorytety zdrowotne Ministerstwa Zdrowia (MZ 2021, MZ 2024).
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), finansowania ze srodkow publicznych tofersenu (Qalsody®) w
leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacjg w
genie dysmutazy ponadtlenkowej 1 (SODT).

Wybor komparatorow jest zgodny z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT 2016) oraz Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia (MZ) w sprawie
minimalnych wymagan (Rozporzadzenie MZ). Zgodnie z aktualnymi wytycznymi oceny
technologii medycznych AOTMIT, komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej
kolejnosci musi by¢ tzw. istniejaca praktyka.

I 1znano, ze tofersen bedzie podawany

w skojarzeniu z obecnie stosowang terapig standardowa (w tym ryluzolem) i wilasciwym
komparatorem dla analizowanej technologii medycznej bedzie placebo + terapia
standardowa (w tym ryluzol).

Szczegotowy wybor komparatorow, zgodnie z istniejaca praktyka kliniczng w Polsce,
przedstawiono w APD Qalsody.

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

Tab. 1. Kontekst analizy wg schematu PICO.

Kryterium Charakterystyka

Populacja (P) Dorosli chorzy ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja
w genie SOD1 (SOD1-ALS).

Interwencja (l) Tofersen (Qalsody®, TOF) w dawkowaniu zgodnym z Charakterystyka

Produktu Leczniczego (tj. 100 mg/podanie, rozpoczecie terapii od 3 dawek
nasycajacych podawanych w odstepach 14-dniowych, a nastepnie dawka
podtrzymujaca raz na 28 dni) w skojarzeniu z terapig standardowa, w tym

ryluzolem.
Komparator (C) Placebo (PLA) w skojarzeniu z terapia standardowa, w tym ryluzolem.
Perspektywa Ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ).*
Horyzont czasowy 2 lata

Scenariusz istniejacy Brak finansowania tofersenu ze srodkow publicznych

Scenariusz nowy Wprowadzenie finansowania tofersenu w analizowanej populacji chorych
Wyniki (O) e Dodatkowe bezposrednie koszty medyczne zwiazane z refundacijag
tofersenu,

« wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych,

e aspekty etyczne i spoteczne.

* zatoZono, ze perspektywa wspolna, tj. NFZ + pacjenta, jest tozsama z perspektywa platnika publicznego.
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Obecnie w Polsce tofersen (Qalsody®) nie jest finansowany ze srodkow publicznych.

Whnioskowane warunki objecia refundacja obejmujg utworzenie nowego programu lekowego,
uwzgledniajacego leczenie osob dorostych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwiazanym
z mutacjg w genie dysmutazy ponadtlenkowej 1 (SOD7).

Zgodnie z ustawg o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych Minister wlasciwy do spraw zdrowia, wydajac
decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego do kategorii
odptatnosci ,,bezptatnie” (Ustawa refundacyjna).

W zwigzku z powyzszym, wnioskowana jest kwalifikacja tofersenu do poziomu
refundacji 100% (kategoria odptatnosci dla pacjenta: bezptatne).

Whnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) dla produktu leczniczego Qalsody® wynosi

B Ccna hurtowa brutto (tj. z uwzglednieniem marzy hurtowe; | IENEEEEEEE
Il oraz podatku VAT na poziomie 8%) bedzie wynosi¢ || I (patrz tabela ponizej;
dane Wnioskodawcy).

Tab. 2. Uwzgledniona w analizie cena tofersenu.

Zawartosé Cena Urzedowa | Cena Wysokosé Wysokosé Koszt
opakowania | zbytu cena hurtowa limitu doptaty NFZ, PLN
netto, zbytu, brutto, finansowan | Swiadczenio
PLN PLN* PLN*** ia, PLN biorcy, PLN
tfiol1sml, | RN N B B o I
100 mg (6,7
meg/ml)

* VAT 8%; ** marza hurtowa na poziomie 2000 PLN + VAT 8%.

W analizie nie uwzgledniono instrumentow dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme, RSS).

1
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3 Metodyka

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

e rocznej liczebnosci populacji;

e rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy o refundacji lekow, sSrodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(zwana dalej ustawa refundacyjna);

e aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej
refundacje ceny wnioskowanej technologii;

o dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku, stanowiacych réznice pomiedzy prognozami, tj.
scenariuszem nowym (przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacja, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy refundacyjnej)
oraz istniejacym (przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda
decyzji o objeciu refundacja, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy refundacyjnej),
z wyszczegolnieniem  sktadowej wydatkow  stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantow dla tego
oszacowania.

3.1 Populacja

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

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

¢ docelowej, wskazanej we wniosku (patrz rozdz. 3.1.2);

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

e w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg analizowanej
interwencji (patrz rozdz. 3.1.4).

W szacowaniu liczebnosci populacji wykorzystano wyniki badania ankietowego
przeprowadzonego wsrad J] ekspertow doswiadczonych w leczeniu ALS - druga cze$é ankiety
dotyczaca szacowania liczebnoici populacji przedstawiono w aneksie 8.2. | EGTG_G
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3.1.1 Liczebno$¢ populacji obejmujacej wszystkich
pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana

Zgodnie z ChPL Qalsody tofersen moze byc zastosowany u dorostych chorych ze
stwardnieniem zanikowym bocznym zwiazanym z mutacja w genie dysmutazy
ponadtlenkowej 1 (SOD1).

W celu oszacowania liczebnosci populacji obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych
wnioskowana technologia moze byc¢ zastosowana w Polsce, przyjeto chorobowos¢ na
poziomie

i liczbe
mieszkancow Polski na poziomie 37 636 508 wg stanu na 31.12.2023 r. zgodnie z danymi GUS
2024, co dato il chorych na ALS w Polsce.

W oszacowaniach nie uwzgledniono zapadalnosci - przewiduje sie, ze z powodu krotkiego
przezycia chorych z ALS liczba nowych chorych w danym roku zostanie zréwnowazona przez
liczbe zgonow i nie dojdzie do wzrostu liczby chorych w kolejnych latach.

Majac na uwadze charakterystyczny obraz kliniczny choroby i jej cigzki przebieg oraz na
podstawie wynikow badania ankietowego przyjeto, ze $rednio [l pacientow ma
postawione rozpoznanie ALS.

Liczne swiatowe doniesienia literaturowe wskazuja, ze odsetek pacjentow z mutacjg w genie
SOD1 wsrod chorych z ALS miesci sie w zakresie 2-3,5% (Miller 2020, Miller 2022, Zou 2017,
Brown 2021, orpha.net). Publikacja Berdynski 2022 wyraznie wskazuje, ze odsetek chorych
z mutacja w genie SODT w Polsce nalezy do wyzszych, co jest zwigzane m.in. z wyzszym

odsetkiem wystepowania catych rodzin z ALS i mutacja w genie SOD1. | EENENENEGgGEE

Liczebnos¢ populacji obejmujacej
wszystkich pacjentéw, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
oszacowano zatem na [J] pacjentéw - patrz tabela ponizej.

Tab. 3. Liczba dorostych chorych z rozpoznaniem stwardnienia zanikowego bocznego (ALS)
zwigzanego z mutacja w genie SOD1 w Polsce.

Populacja/parametr [ B B | o odio/komentarz
| N

Chorobowos¢ ALS w Europie ] I

Liczba mieszkancow Polski 37 636 508 GUS 2024

Ilsg:lilzz dorostych chorych z ALS w ] I GUs 2024
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d h h i o :
2L§etek chorych z rozpoznaniem - |1 T Opifita chsperton

i i .
:lf:ba chorych z rozpoznaniem - - - ilocam: povyiszych
Odsetek chorych z mutacja w Berdynski 2022,
genie SOD1 L - - opinia ekspertow
Liczba dorostych chorych z
rozpoznaniem ALS i mutacja w | | B lloczyn powyzszych
genie SOD1

3.1.2 Liczebnos¢ populacji docelowej wskazanej we
whniosku

Whnioskowane wskazanie jest zgodne ze wskazaniem rejestracyjnym, w zwiazku z czym
liczebnosc populacji docelowej wskazanej we wniosku jest tozsama z liczebnoscia populacji
obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana i wynosi [l chorych (patrz rozdz. 3.1.1).

3.1.3 Liczebno$¢ populacji, w ktérej wnioskowana
technologia jest obecnie stosowana

Tofersen aktualnie jest stosowany u [l| pacjentéw w Polsce w ramach programu wczesnego
dostepu (ang. early access program, EAP).

3.1.4 Liczebno$¢ populacji, w ktoérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o
objeciu refundacja

Dotychczas badanie genetyczne w 5 krajach europejskich wykonywano u 32% pacjentow z
SALS i 96% pacjentow z fALS (Stenson 2021b), jednak nalezy podkreslic, ze jak dotad nie byto
dostepnego leczenia ukierunkowanego na leczenie pacjentow z konkretng mutacjg. Wydaje
sie, ze w przypadku dostepu do leczenia tofersenem u chorych z mutacja w genie S0D1,
odsetek pacjentow z wykonanym testem genetycznym bedzie wyzszy, zwtaszcza w grupie
chorych ze sporadyczng postacig ALS.

B\ -viazku z powyzszym, w analizie podstawowej przyjeto, ze w | roku analizy
test genetyczny bedzie wykonany u $rednio [JJli] pacjentow w | roku i [l pacientéow w I
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roku, a wiec liczba dorostych pacjentow z SOD1-ALS w Polsce, u ktorych zostanie wykonany
test genetyczny wyniesie . pacjentow w | roku analizy i . pacjentow w Il roku analizy.

Tab. 4. Odsetek pacjentow z rozpoznaniem ALS, u ktorych zostanie wykonany test genetyczny
na obecnos¢ mutacji w genie SOD1.

Populacja/parametr [ B B | odio/komentarz
N ]

| rok Opinia ekspertow
| N |

Il rok i Opinia ekspertow
N N N

Odsetek pacjentow, ktorzy spetnia pozostate kryteria kwalifikacji do programu lekowego,
wyraza zgode na udziat w programie lekowym i bedg leczeni tofersenem w | i Il roku
refundacji przyjeto w oparciu o wyniki badania ankietowego na poziomie il - patrz tabela
ponizej.

Tab. 5. Odsetek pacjentow spetniajacych kryteria kwalifikacji do programu lekowego, ktorzy
wyraza zgode na leczenie tofersenem.

Populacja/parametr [ | B B | odio/komentarz
| |

| rok i u Opinia ekspertow
| N I

Il rok - . Opinia ekspertow
| | I

Majac na uwadze powyzsze, liczebnosc populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja oszacowano na ] pacjentéow w | roku i ] pacjentéw w 1l roku. W wariancie
minimalnym analizowano odpowiednio |l pacjentéow, natomiast w wariancie

maksymatnym - |

Zatozono stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do programu lekowego [ EGTcKcNNNGNGEG

3.1.5 Podsumowanie szacunkéw rocznej liczebnosci
populacji

Podsumowanie szacunkow rocznej liczebnosci populacji zestawiono w tabeli ponizej.
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Tab. 6. Podsumowanie szacunkow rocznej liczebnosci populacji.

Populacja | rok Il rok Rozdziat

populacja obejmujaca wszystkich pacjentéw, u
ktorych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana:

- wariant podstawowy 3.1.1

- wariant minimalny

- wariant maksymalny

populacja docelowa, wskazana we wniosku

- wariant podstawowy 3.1.2

- wariant minimalny

- wariant maksymalny

populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowanej interwencji:

- wariant podstawowy | B 3.1.4
- wariant minimalny B |

- wariant maksymalny | N

3.2 Perspektywa

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji analize wptywu na budzet nalezy przeprowadzi¢ z perspektywy
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze S$rodkow publicznych oraz
- w przypadku wspotptacenia - z perspektywy wspolnej ptatnikow: ptatnika publicznego
i pacjentow (AOTMIT 2016), natomiast zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia
dotyczacym minimalnych wymagan, jakie musza spetniac analizy uwzglednione we
wnioskach refundacyjnych, analiza wptywu na budzet jest przeprowadzana z perspektywy
podmiotu zobowiazanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych
(Rozporzadzenie MZ).

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, ktorym w Polsce jest Narodowy Fundusz
Zdrowia (NFZ). W niniejszym problemie zdrowotnym chory nie ponosi kosztow leczenia
tofersenem, w tym kosztu zakupu leku i jego podania, jak rowniez monitorowania leczenia
(wnioskowane finasowanie tofersenu w ramach programu lekowego), natomiast koszty
terapii standardowej z perspektywy pacjenta sa pomijalnie mate w poréwnaniu do kosztow
ponoszonych przez NFZ. W zwiazku z powyzszym przyjeto, ze perspektywa wspolna NFZ i
pacjenta jest tozsama z perspektywa ptatnika publicznego, tj. NFZ.

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, szczegodlnie istotne z punktu
widzenia ptatnika publicznego, tj. NFZ. Nie uwzgledniono natomiast kosztow zwiazanych z
modernizacja domu w zwigzku z postepujaca niepetnosprawnoscig pacjenta, poniewaz
refundacja pochodzi z budzetu innego niz NFZ, m.in. PFRON (Panstwowy Fundusz
Rehabilitacji Osob Niepetnosprawnych).
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Ze wzgledu na brak specyficznych danych dotyczacych kosztow utraconej produktywnosci
w analizowanej populacji chorych, a tym samym koniecznos¢ przyjecia szeregu zatozen, w
analizie nie uwzgledniono perspektywy spotecznej. Niemniej, uwzglednienie kosztow
zwiazanych z aktywnoscig zawodowg chorych i opiekunow mogtoby istotnie zredukowac
roznice pomiedzy scenariuszami, w zwiazku z czym brak uwzglednienia perspektywy
spotecznej jest zatozeniem konserwatywnym analizy.

3.3 Horyzont czasowy

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

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy obserwacji. Wydtuzenie horyzontu czasowego
analizy przy braku alternatywnych sposobow leczenia i spodziewanym braku wzrostu liczby
pacjentow kwalifikujacych sie do leczenia w kolejnych latach [ EGTNNGNGGEEEEEEE
I e spowoduje zmiany
wnioskowania.

Zatozony horyzont czasowy jest zgodny z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA)
Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016).

3.4 Scenariusze

W przypadku aktualnej praktyki (scenariusz istniejacy) przyjeto ilosciowa prognoze liczby
chorych i rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje
ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia nie
wyda decyzji o objeciu refundacja.

W scenariuszu istniejagcym zatozono, ze pacjenci beda leczeni w sposob standardowy. W
oszacowaniu kosztow zwiazanych z dotychczas stosowanym leczeniem docelowej populacji
chorych uwzgledniono koszty zuzycia zasobow medycznych w poszczegolnych stadiach
choroby (w tym ryluzolu) i koszty zdarzen niepozadanych.

Scenariusz nowy przedstawia ilosciowg prognoze liczby chorych i rocznych wydatkow
(podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych, jakie beda
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii (a takze kosztow wydania leku i monitorowania w programie lekowym), przy
zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja.

W scenariuszu nowym przyjeto wprowadzenie refundacji preparatu Qalsody® (tofersen) w
leczeniu docelowej populacji chorych z SOD71-ALS w ramach programu lekowego.
Analogicznie jak w oszacowaniu kosztow zwigzanych z dotychczas stosowanym leczeniem
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docelowej populacji chorych, w scenariuszu nowym rowniez uwzgledniono koszty zuzycia
zasobow medycznych w poszczegolnych stadiach choroby (w tym ryluzolu) i koszty zdarzen
niepozadanych oraz dodatkowo koszty podania tofersenu i monitorowania leczenia w ramach
programu lekowego. Zatozono stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do programu
lekowego.

3.5 Analizowane koszty

W analizie wptywu na budzet wykorzystano koszty uzyskane w pierwszych 2 latach leczenia
pacjentow na podstawie modelu ekonomicznego przy zatozeniu braku dyskontowania (patrz
AE Qalsody). Takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty ponoszone na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

W niniejszej analizie uwzgledniono koszty zgodnie z przyjeta perspektywa analizy. Analize
przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztow medycznych, tj. kosztow nabycia
i podania lekow, monitorowania leczenia, terapii standardowej w poszczegolnych stadiach
ALS i leczenia dziatan niepozadanych. W analizie nie uwzgledniono kosztow posrednich
zwigzanych z aktywnoscig zawodowg pacjentéw z powodu braku specyficznych danych
dotyczacych kosztow utraconej produktywnosci w analizowanej populacji chorych.

Wszystkie koszty sgq podawane w PLN, uwzgledniajg obowigzujace Obwieszczenia Ministra
Zdrowia dotyczace refundacji lekow i wyrobow medycznych oraz Zarzadzenia NFZ. Ceny
punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow o
najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; Umowy NFZ). Cene punktu szpitalnego przyjeto natomiast na podstawie
raportu AOTMIT 2024.

Szczegotowe oszacowania na podstawie wynikow badania ankietowego, obowiazujacych
Obwieszczen MZ i Zarzadzen NFZ oraz srednich cen poszczegolnych punktow przedstawiono
w arkuszu Excel. Tres¢ ankiety dotyczaca zuzycia zasobow medycznych przedstawiono w
aneksie 13.6 AE Qalsody.

3.5.1 Koszty zakupu lekéw

Dawkowanie tofersenu przyjeto zgodnie z badaniem VALOR(C) i ChPL Qalsody, tj. rozpoczecie
terapii od 3 dawek nasycajacych podawanych w odstepach 14-dniowych, a nastepnie dawka
podtrzymujaca raz na 28 dni, przy wielkosci dawki wynoszacej 100 mg/podanie. Koszt zakupu

jednej dawki tofersenu wynosi [N

Dawkowanie ryluzolu przyjeto zgodnie z ChPL Riluzol PMCS na 50 mg 2 razy na dobe. Koszt 1
opakowania ryluzolu dla NFZ przyjeto zgodnie z Obwieszczeniem MZ na 180,32 PLN, tj. 0,064
PLN/mag.
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Tab. 7. Koszt zakupu lekow dla NFZ,

Lek Koszt NFZ, PLN/mg
tofersen -
ryluzol 0,064

3.5.2 Koszty podania i monitorowania w programie
lekowym

Zgodnie z ChPL Qalsody, jesli stan kliniczny pacjenta na to wskazuje, mozna rozwazyc
zastosowanie sedacji i/lub dooponowe podawanie tofersenu pod kontrola obrazowania. W
zwiqzku z tym, koszt podania tofersenu oszacowano na podstawie kosztu podania
nusinersenu zgodnie z Zarzadzeniem nr 76/2024/DGL (patrz ponizsza tabela).

Tab. 8. Koszt podania tofersenu.

Podanie Wartosé Wycena pkt, | Koszt

punktowa PLN podania,
PLN

Hospitalizacja zwiazana z podaniem nusinersenu w | 900,00 1,64 1 476,00

znieczuleniu ogolnym i pod kontrola tomografii

komputerowej

Hospitalizacja zwiazana z podaniem nusinersenu w | 678,72 1,64 1113,10

znieczuleniu ogélnym lub pod kontrola tomografii

komputerowej

Srednia 1 294,55

Przyjeto 14 podan tofersenu (100 mg) w pierwszym roku oraz 13 podan (100 mg) w kolejnych
latach.

Zgodnie z ChPL Riluzol PMCS, ryluzol podawany jest doustnie, w zwigzku z czym koszt
podania ryluzolu przyjeto na 0 PLN.

3.5.3 Koszt monitorowania leczenia tofersenem

Koszt monitorowania leczenia tofersenem przyjeto na podstawie ryczattow diagnostycznych
w innych chorobach nerwowo-migsniowych i oszacowano jako sredni koszt monitorowania
w programach lekowych B29, B102, B121, B130 i B157, na podstawie Zarzadzenia nr
76/2024/DGL (patrz ponizsza tabela).

Tab. 9. Koszt monitorowania leczenia tofersenem.

Numer Nazwa programu lekowego Ryczatt Srednia | Wycen Koszt
programu roczny punkto | monitorow
lekowego (punkty) wa ania, PLN
B29 stwardnienie rozsiane 1671,00 1671,00 | 1,64 2 740,44
B102 rdzeniowy zanik migsni - 1 rok terapii | 1 200,00 900,00 1,64 1 476,00
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Numer Nazwa programu lekowego Ryczatt Srednia | Wycen Koszt
programu roczny punkto | monitorow
lekowego (punkty) wa ania, PLN
rdzeniowy zanik migsni - 2 i kolejny | 600,00
rok terapii
B121 z zespotem miastenicznym | 1 552,80 909,40 1,64 1 491,42
Lamberta-Eatona - 1 rok terapii
z zespotem miastenicznym | 266,00
Lamberta-Eatona - 2 i kolejny rok
terapii
B130 z dystrofia miesniowa Duchenne’a | 225,00 225,00 1,64 369,00
spowodowang mutacja nonsensowng
w genie dystrofiny
B157 Zz uogolniong postacia miastenii | 2 025,00 1127,50 | 1,64 1 849,10
(rytuksymab) - 1 rok terapii
z uogolniona postacia miastenii | 610,00
(rytuksymab) - 2 i kolejny rok terapii
z uogolniong postacia miastenii | 975,00
(efgartigimod alfa) - 1 rok terapii
z uogolniona postacia miastenii | 900,00
(efgartigimed alfa) - 2 i kolejny rok
terapii
Koszt monitorowania leczenia tofersenem, PLN 1 585,19

Przyjeto brak dodatkowych kosztow zwiazanych z monitorowaniem leczenia za pomoca
terapii standardowej, w tym ryluzolu, zaktadajac, ze sa to koszty nieroznicujace obie grupy.

3.5.4 Koszty leczenia standardowego
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3.5.5 Koszt leczenia dziatan niepozadanych

Koszty leczenia dziatan niepozadanych oszacowano na podstawie wynikow badania
ankietowego - szczegoty w aneksie 13.6 AE Qalsody oraz arkuszu Excel. Wyniki oszacowan
przedstawiono w tabeli ponizej.

Tab. 12, Koszty leczenia dziatan niepozadanych.

Zdarzenie Koszt jednostkowy, PLN

3.6 Walidacja modelu

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

3.7 Dyskontowanie

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

3.8 Analiza wrazliwosci

W celu zbadania wptywu poszczegolnych parametrow na koncowe wyniki analizy
przeprowadzono analize wrazliwosci. Uwzglednione warianty analizy wrazliwosci
obejmowaly zmiane tych samych parametrow, co w przypadku analizy wrazliwosci
przeprowadzonej w analizie ekonomicznej, z pominieciem wariantow niemajacych wptywu
na analize wptywu na budzet ptatnika, jak horyzont czasowy analizy, stopy dyskontowe czy
uzytecznosci stanow zdrowia.
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W przeprowadzonych analizach wrazliwosci, poza parametrem zmienionym zgodnie z opisem
zamieszczonym w ponizszej tabeli, pozostate parametry byty takie, jak w przypadku analizy
podstawowej.

Tab. 13. Opis scenariuszy rozpatrywanych w ramach analizy wrazliwosci (wartosci zmienionych
parametrow i Zrodta).

Nr Scenariusz Analiza podstawowa Analiza wrazliwosci Rozdziat
w AE
Qalsody
sa1 | I ] 8.3.1
SA2 - I 9.1
SA 3 I
sa4 | ] 9.2.1.2
sas | N I 9.2.2
SA 6 Koszty podania leku | Zgodnie z obecnymi powiekszone o 50% 9.7.21
i monitorowania wycenami (zatozenie arbitralne) 9.7.3
leczenia w s
SA7 ; pomniejszone o 50%
programie: lekowym (zalozenie arbitralne)
SA 8 Koszty zwigzane ze | Zgodnie z wynikami powiekszone o 50% 9.7.4i
Zuzyciem zasobow badania ankietowego i (zatozenie arbitralne) 9.7.5
SA 9 w pqszczggolnych obecnymi wycenami pomniejszone o 50%
stadiach i w asari bitral
leczantitIN (zatozenie arbitralne)

3.9 Podsumowanie zatozen i parametréow

Zatozenia, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

e Liczebnos¢ populacji chorych, ktorzy beda leczeni tofersenem w analizowanym
wskazaniu w kolejnych latach oszacowano na podstawie wynikow badania
ankietowego przeprowadzonego wirdd J] ekspertéw doswiadczonych w leczeniu ALS.
I
|

e Liczbe chorych oszacowano na podstawie zrodet i zatozen wskazanych przez
ekspertow, tj. chorobowosci [ TGN od:s-tk-
rozpoznan || G odsetka pacientow z mutacja w genie SOD1 [ G
Bl odsetka pacjentow, u ktorych zostanie wykonany test genetyczny [
oraz odsetka chorych, ktorzy spetnia pozostate kryteria kwalifikacji do programu i
7godza sie na udziat w programie lekowym | EGN-

-Zaloiono stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do programu lekowego _
.

e Przyjeto 2-letni horyzont czasowy obserwacji. Wydtuzenie horyzontu czasowego
analizy przy braku alternatywnych sposobow leczenia i spodziewanym braku wzrostu
liczby pacjentow kwalifikujacych sie do leczenia w kolejnych latach [ EGTGTGN

nie spowoduje zmiany wnioskowania.
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e Analize wykonano z perspektywy ptatnika publicznego, tj. NFZ. Ze wzgledu na
pomijalnie mate koszty pacjenta zatozono, ze perspektywa wspolna NFZ i pacjenta
jest tozsama z perspektywa NFZ.

e W scenariuszu istniejacym przyjeto brak finansowania tofersenu ze srodkow
publicznych i leczenie pacjentow za pomoca terapii standardowej. W scenariuszu
nowym przyjeto stosowanie tofersenu w ramach programu lekowego.

e Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikow modelu
ekonomicznego (AE Qalsody) w pierwszych dwoch latach leczenia przy braku
dyskontowania. W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, szczegolnie
istotne z punktu widzenia ptatnika tj. koszty nabycia i podania lekow, monitorowania

leczenia, terapii standardowej w poszczegolnych stadiach ALS i leczenia dziatan

niepozadanych.

Zuzycie zasobow oszacowano na podstawie badania ankietowego, przy czym

o Dawkowanie tofersenu przyjeto zgodnie z badaniem VALOR(C) i ChPL Qalsody, tj.
rozpoczecie terapii od 3 dawek nasycajacych podawanych w odstepach 14-dniowych,
a nastepnie dawka podtrzymujaca raz na 28 dni, przy wielkosci dawki wynoszacej 100
mg/podanie.

e Whnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) dla produktu leczniczego Qalsody”
wynosi I Cena hurtowa brutto (tj. z uwzglednieniem marzy hurtowej

oraz podatku VAT na poziomie 8%) bedzie wynosi¢ || Gz
- W analizie nie uwzgledniono instrumentow dzielenia ryzyka (dane
Wnioskodawcy).

e W celu zbadania wptywu poszczegolnych parametrow na koncowe wyniki analizy
przeprowadzono deterministyczng analize wrazliwosci.
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4 Wyniki analizy

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

W kolejnych rozdziatach przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe zwigzane
z wprowadzeniem refundacji tofersenu (Qalsody®) w leczeniu dorostych chorych ze
stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacjg w genie SODT.

4.1 Oszacowania aktualnych wydatkow

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

Zgodnie z obowiazujacym Obwieszczeniem MZ tofersen (Qalsody®) nie jest aktualnie
refundowany w Polsce, w zwigzku z czym wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania
swiadczen ze srodkow publicznych ponoszone na leczenie pacjentow w analizowanym stanie
klinicznym, stanowiace refundacje ceny analizowanej technologii wynoszg 0 PLN.

W ramach szacowania aktualnych rocznych wydatkow NFZ na leczenie pacjentow
wskazanych we wniosku liczebnos¢ docelowej populacji chorych w kolejnych latach analizy
przyjeto na . chorych (rozdz. 3.1.2), natomiast koszty zgodnie z zatozeniami dla scenariusza
istniejacego.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowiazanego do finansowania Swiadczen ze Srodkow
publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku
oszacowano na | — patrz tabela ponize;j.

Tab. 14. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we whniosku.

Kategoria kosztu 2024 rok (N=Jl)

Koszty leczenia objawowego w poszczegolnych stadiach ALS

Koszty zakupu ryluzolu

Koszty monitorowania leczenia ryluzolem

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych
tacznie

I
I
Koszty podania ryluzolu |
|
||
I

4,2 Wyniki analizy

4.2.1 Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym liczbe chorych, ktorzy beda leczeni w ramach programu
lekowego oszacowano na ] pacjentow w | roku i ] pacjentow w Il roku analizy (w tym I}
chorych kontynuujacych leczenie z | roku).
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W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej

populacji chorych wyniosa | N ocpovwiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem docelowej
populacji chorych wyniosa | GG odpoviednio w | i Il roku analizy
(w tym koszt zakupu TOF wyniesie odpowiednio | GTcNIGNGNGNNIE ) .

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w

ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 52,7 mln PLN i 84,7 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab. 15. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy (PLN) - wariant podstawowy.

Analiza SCENARIUSZ ISTNIEJACY SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Rok analizy | rok Il rok | rok Il rok | rok | Il rok

Koszty leczenia objawowego w poszczegolnych stadiach ALS

Koszty zakupu lekow (TOF, RIL)

- koszty zakupu TOF

Koszty monitorowania leczenia (TOF, RIL)

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

52 667 038 | 84698 035

I I
I I |
| I N
Koszty podania lekow (TOF, RIL) i I ]
| I I
| I I
I I

Koszty catkowite
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Rys. 1. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy.

4.2.2 Wariant minimalny

W wariancie minimalnym liczbe chorych, ktorzy beda leczeni w ramach programu lekowego
o0szacowano na . pacjentow w | roku i . pacjentow w Il roku analizy (w tym . chorych
kontynuujacych leczenie z | roku).

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej
populacji chorych wyniosa | G odpowiednio w | i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej
populacji chorych wyniosa | GGG odpoviednio w I i Il roku analizy
(w tym koszt zakupu TOF wyniesie odpowiednio [ -

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w
ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 36,6 mln PLN i 72,5 min PLN
odpowiednio w I i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab. 16. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy (PLN) - wariant minimalny.

Analiza SCENARIUSZ ISTNIEJACY SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Rok analizy | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok

Koszty leczenia objawowego w poszczegolnych stadiach ALS

Koszty zakupu lekow (TOF, RIL)

Koszty podania lekow (TOF, RIL)

Koszty monitorowania leczenia (TOF, RIL)

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

36 637 939 | 72529 795

[ ]
I [
- koszty zakupu TOF i |
| i
| i
|| |
I

Koszty catkowite
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Rys. 2. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy (PLN) — wariant minimalny.

4.2.3 Wariant maksymalny

W wariancie maksymalnym liczbe chorych, ktorzy beda leczeni w ramach programu
lekowego oszacowano na ] pacjentéw w | roku (nowi chorzy) i [l pacjentéw w I roku
analizy (. chorych kontynuujacych leczenie z | roku).

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej
populacji chorych wyniosa | GG odpowiednio w 1 i 1l roku analizy.

W scenariuszu nowym taczne obcigzenia budzetowe zwiazane z leczeniem docelowej

populacji chorych wyniosa || GG odpoviednio w | i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu TOF wyniesie odpowiednio [ KEGTcGTcGTcN NG .

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w
terapii dodanej do leczenia standardowego w ramach programu lekowego w analizowanym
wskazaniu wyniosg 67,9 min PLN i 97,2 min PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tab., 17. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i |l roku analizy (PLN) - wariant maksymalny.

Analiza SCENARIUSZ ISTNIEJACY SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Rok analizy | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty leczenia objawowego w poszczegolnych stadiach ALS ] I I I B I
Koszty zakupu lekow (TOF, RIL) I I I I I [ |
- koszty zakupu TOF | | I I N | e
Koszty podania lekow (TOF, RIL) i | i [ e [
Koszty monitorowania leczenia (TOF, RIL) i | e [ ] [ e
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych e [ [ ] [ i
Koszty catkowite I B D | o7 932846 | 97 209 886
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Rys. 3. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i Il roku analizy (PLN) — wariant maksymalny.

4.2.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczna analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.8.
Wyniki w postaci roznicy kosztow pomiedzy scenariuszem nowym i istniejacym w
poszczegolnych wariantach analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tofersenu w ramach programu lekowego zwiazane jest z dodatkowymi
obcigzeniami budzetowymi.

Najwiekszy wptyw na oszacowania miata zmiana liczebnosci populacji docelowej w
scenariuszu minimalnym i maksymalnym, pozostate parametry testowane w ramach analizy
wrazliwosci miaty znikomy wptyw na wyniki analizy - patrz tabela ponizej.

Tab. 18. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budietowe w horyzoncie 2 lat - analiza
wrazliwosci.

Wariant I rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
BC 52 667 038 - 84 698 035 -
MIN 36 637 939 -30,4% 72 529 795 14,4%
MAX 67 932 846 29,0% 97 209 886 14,8%
SA 1 52 404 490 -0,5% 84 829 215 0,2%
SA2 | 52893733 | 0,4% 85309695 0,7%
SA 3 52 952 802 0,5% 85 499 134 0,9%
SA 4 52 667038 | 0,00% 86 121 607 1,7%
SA 5 52 677 810 0,02% 85 042 760 0,4%
SA6 | 52298852 | 0,7% 84107 581 0,7%
SA7 | 53035223 | 0,7% | 85288490 0,7%
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Wariant | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
SA 8 52 658 392 -0,02% 84 194 809 -0,6%
SA9 52 675 683 0,02% 85 201 261 0,6%
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5 Aspekty etyczne, spoteczne, prawne,
wptyw na organizacje udzielania
Swiadczen zdrowotnych

Wnioskowane jest wprowadzenie finansowania tofersenu (Qalsody®) w leczeniu dorostych
chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwiazanym z mutacja w genie SOD1.

Wnioskowana do objecia refundacja populacja jest zgodna z populacja objeta wskazaniem
rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL Qalsody), przy czym
liczebnosc populacji jest bardzo ograniczona, poniewaz SOD1-ALS jest chorobg ultrarzadka.

Nie zidentyfikowano dziedziny zycia spotecznego, ktora mogtaby poniesc straty, ani sytuacji
budzacych dylematy moralne zwiazane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w
analizowanej populacji chorych.

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

Nie zidentyfikowano zadnych obowiazujacych regulacji prawnych, ktére wymagatyby
korekty. Poprzez wprowadzenie finansowania tofersenu spodziewany jest wzrost poziomu
satysfakcji pacjentow wynikajacy z dostepu do nowoczesnej i innowacyjnej opcji
terapeutycznej, jedynej skutecznej w leczeniu tej postepujacej i niezwykle obciazajacej
chorego i jego opiekunéw chorobie.

Wprowadzenie finansowania tofersenu w analizowanej populacji chorych bedzie wymagato
utworzenia nowego programu lekowego i nowej grupy limitowej. Podobnie, jak w przypadku
innych programow, zwiazane to bedzie z natozeniem na podmioty Swiadczace ten rodzaj
terapii wymogu raportowania danych i bedzie dawa¢ mozliwos¢ szczegotowego
monitorowania chorych oraz zuzycia zasobow.

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztow zwigzanych ze stosowaniem
tofersenu, ktore dotycza bezposrednio ptatnika publicznego lub pacjenta.
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6 Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) finansowania ze srodkow publicznych tofersenu
(Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym
z mutacjg w genie dysmutazy ponadtlenkowej 1 (SOD1). Analizowane wskazanie jest tozsame
ze wskazaniem rejestracyjnym (ChPL Qalsody).

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych, ktorym w Polsce jest Narodowy Fundusz
Zdrowia (NFZ). W niniejszym problemie zdrowotnym chory nie ponosi kosztow leczenia
tofersenem, w tym kosztow zakupu leku i jego podania, jak rowniez monitorowania leczenia
(wnioskowane finasowanie tofersenu w ramach programu lekowego), natomiast koszty
terapii standardowej z perspektywy pacjenta sa pomijalnie mate w porownaniu do kosztow
ponoszonych przez NFZ. W zwiazku z powyzszym przyjeto, ze perspektywa wspolna NFZ i
pacjenta jest tozsama z perspektywg ptatnika publicznego, tj. NFZ.

Ze wzgledu na brak specyficznych danych dotyczacych kosztow utraconej produktywnosci
w analizowanej populacji chorych, a tym samym koniecznosc¢ przyjecia szeregu zatozen, w
analizie nie uwzgledniono perspektywy spotecznej. Niemniej, uwzglednienie kosztow
zwiazanych z aktywnoscig zawodowa chorych i opiekunow mogtoby istotnie zredukowac
roznice pomiedzy scenariuszami, w zwigzku z czym brak uwzglednienia perspektywy
spoltecznej jest zatozeniem konserwatywnym analizy.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy obserwacji. Wydtuzenie horyzontu czasowego
analizy przy braku alternatywnych sposobow leczenia i spodziewanym braku wzrostu liczby

pacjentéw kwalifikujacych sie do leczenia w kolejnych latach | EGTNGNGE
e

nie spowoduje zmiany

whnioskowania.

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, szczegolnie istotne z punktu
widzenia ptatnika publicznego, tj. NFZ. Nie uwzgledniono natomiast kosztow zwiazanych z
modernizacja domu w zwiazku z postepujaca niepetnosprawnoscia pacjenta, poniewaz
refundacja pochodzi z budzetu innego niz NFZ, m.in. PFRON (Panstwowy Fundusz
Rehabilitacji Osob Niepetnosprawnych).

Liczebnos¢ populacji chorych, ktorzy beda leczeni tofersenem w analizowanym wskazaniu
w kolejnych latach oszacowano na podstawie wynikow badania ankietowego
przeprowadzonego wsrad [] ekspertow doswiadczonych w leczeniu ALS. |GGG
I iczbe chorych oszacowano na

podstawie zrodet i zatozen wskazanych przez ekspertéw, tj. chorobowosci | EGTGNG
. oos<tka rozpoznah . odsetka pacjentow z
mutacja w genie SODT |, odsetka pacjentow, u ktérych zostanie wykonany
test genetyczny I oraz odsetka chorych, ktérzy spetnia pozostate kryteria
kwalifikacji do programu i zgodza sie na udziat w programie lekowym | Zatozono

stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do programu lekowego [IEGTGNGNGNGNGEGEGEGEGEG
I

34



Tofersen (Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwiazanym z mutacja w genie S0DT -
analiza wptywu na budzet.

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (brak finansowania tofersenu ze srodkow publicznych) oraz nowego
(wprowadzenie finansowania tofersenu w ramach programu lekowego).

Analize wptywu na budzet przeprowadzono na podstawie wynikow modelu ekonomicznego
(AE Qalsody) w pierwszych dwoch latach leczenia przy braku dyskontowania, w zwiazku z
czym wszystkie ograniczenia modelu dotyczace kosztow wymienione w AE Qalsody maja
zastosowanie rowniez w niniejszej analizie wptywu na budzet, np.

Dawkowanie tofersenu przyjeto zgodnie z badaniem VALOR(C) i ChPL Qalsody, tj. rozpoczecie
terapii od 3 dawek nasycajacych podawanych w odstepach 14-dniowych, a nastepnie dawka
podtrzymujaca raz na 28 dni, przy wielkosci dawki wynoszacej 100 mg/podanie.

Wnioskowana cena producenta (cena zbytu netto) dla produktu leczniczego Qalsody® wynosi
B - hurtowa brutto (tj. z uwzglednieniem marzy hurtowej

B oraz podatku VAT na poziomie 8%) bedzie wynosi¢ || G0 W analizie nie
uwzgledniono instrumentow dzielenia ryzyka (dane Wnioskodawcy).

Niniejsza analiza wplywu na budzet wykazata, ze wprowadzenie finansowania tofersenu w
leczeniu docelowej populacji chorych jest zwigzane z dodatkowymi wydatkami budzetowymi
niezaleznie od przedstawionego wariantu analizy. W wariancie podstawowym (najbardziej
prawdopodobnym) dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem
finansowania tofersenu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa
52,7 mln PLN i 84,7 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy, przy przewidywanej liczbie
chorych leczonych w ramach programu lekowego na poziomie ] pacjentow w | roku i ||}
pacjentéw w |1 roku analizy (w tym [ kontynuujacych leczenie z | roku).

W celu zbadania wptywu poszczegolnych parametrow na koncowe wyniki analizy
przeprowadzono analize wrazliwosci. Uwzglednione warianty analizy wrazliwosci
obejmowaty zmiane tych samych parametrow, co w przypadku analizy wrazliwosci
przeprowadzonej w analizie ekonomicznej z pominieciem wariantéw niemajacych wptywu
na analize wptywu na budzet ptatnika, jak horyzont czasowy analizy, stopy dyskontowe czy
uzytecznosci stanow zdrowia. Niemniej, najwiekszy wptyw na oszacowania miata zmiana
liczebnosci populacji docelowej w scenariuszu minimalnym i maksymalnym, pozostate
parametry testowane w ramach analizy wrazliwosci miaty znikomy wptyw na wyniki analizy.

Interpretujgc wyniki niniejszej analizy nalezy pamietac o tym, ze prognozowane dodatkowe
wydatki wiaza sie z dostgpem do jedynej zarejestrowanej na terenie Unii Europejskiej
nowoczesnej terapii ukierunkowanej molekularnie o udowodnionej w badaniach klinicznych
i badaniach efektywnosci praktycznej skutecznosci i bezpieczenstwie w leczeniu pacjentow
z SOD1-ALS. Tofersen jest jedynym lekiem, ktory powoduje spowolnienie progresji choroby i
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wydtuzenie przezycia, co w konsekwencji wptywa rowniez na poprawe jakosci zycia chorych
i opiekunow (AKL Qalsody, AE Qalsody), stanowiac tym samym odpowiedz na niezaspokojong
potrzebe zdrowotna.

Tofersen otrzymat status leku sierocego od FDA i EMA, a takze status przegladu
priorytetowego (ang. priority review) oraz przyspieszonej rejestracji (ang. accelerated
approval) od FDA, co swiadczy o jego priorytetowym traktowaniu przez wymienione
instytucje, jako pierwszej technologii dedykowanej leczeniu pacjentow z SOD7-ALS.

Objecie refundacja preparatu Qalsody” zapewni najbardziej potrzebujacym chorym dostep
do nowoczesnej terapii ukierunkowanej molekularnie o udowodnionej skutecznosci i
bezpieczenstwie, zalecanej przez autorow najnowszych wytycznych EAN 2024 (silna
rekomendacja pozytywna), umozliwiajac skuteczne leczenie choroby rzadkiej, co wpisuje
sie w aktualne priorytety zdrowotne Ministerstwa Zdrowia (MZ 2021, MZ 2024).
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7 Podsumowanie i wnioski

Podsumowanie wynikow

W wariancie podstawowym (najbardziej prawdopodobnym) liczebnos¢ populacji, w ktorej
wnioskowana technologia bedzie stosowana oszacowano na [J| pacjentéow w | roku i ||}
pacjentow w Il roku analizy (w tym . kontynuujacych leczenie z | roku). Dodatkowe
obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach
programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 52,7 miln PLN i 84,7 mln PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.

W wariancie minimalnym liczebnosc populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana oszacowano na . pacjentow w | roku i . pacjentow w Il roku analizy (w tym .
kontynuujacych leczenie z | roku). Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach programu lekowego w analizowanym
wskazaniu wyniosa 36,6 mln PLN i 72,5 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

W wariancie maksymalnym liczebnos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana oszacowano na ] pacjentow w | roku i ] pacjentéow w Il roku analizy | Gz
I  Dodatkowe obciazenia budzetowe zwiazane z
wprowadzeniem finansowania tofersenu w ramach programu lekowego w analizowanym
wskazaniu wyniosa 67,9 mln PLN i 97,2 mln PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Najwiekszy wptyw na oszacowania miata zmiana liczebnosci populacji docelowej w
scenariuszu minimalnym i maksymalnym, pozostate parametry testowane w ramach analizy
wrazliwosci miaty znikomy wptyw na wyniki analizy.

Whnioski

Wprowadzenie finansowania tofersenu (Qalsody®) w leczeniu dorostych chorych ze
stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacjg w genie SODT jest zwiazane
z dodatkowymi obcigzeniami dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od
przedstawionego wariantu analizy. Wprowadzenie finansowania tofersenu wymaga
utworzenia nowej grupy limitowej i nowego programu lekowego. Dodatkowe wydatki wiaza
sie z dostepem do jedynej zarejestrowanej na terenie Unii Europejskiej nowoczesnej terapii
ukierunkowanej molekularnie o udowodnionej w badaniach klinicznych i badaniach
efektywnosci praktycznej skutecznosci i bezpieczenstwie w leczeniu pacjentow z SOD7-ALS.

Tofersen otrzymat status leku sierocego od EMA (EMA 2016), a takze status leku sierocego,
przyspieszonej rejestracji (ang. accelerated approval) od FDA (FDA 2023), co $wiadczy o jego
priorytetowym traktowaniu przez wymienione instytucje, jako pierwszej skutecznej
technologii w leczeniu pacjentow z SOD7-ALS.

Interpretujac wyniki niniejszej analizy nalezy pamietac o tym, ze tofersen jest dotychczas
jedynym lekiem, ktory powoduje spowolnienie progresji choroby i wydtuzenie przezycia, co
w konsekwencji wptywa rowniez na poprawe jakosci zycia chorych i opiekunow (AKL Qalsody,
AE Qalsody), stanowiac tym samym odpowiedz na niezaspokojonga potrzebe zdrowotna.

Objecie refundacja preparatu Qalsody® zapewni najbardziej potrzebujacym chorym dostep
do nowoczesnej, ukierunkowanej molekularnie terapii o udowodnionej skutecznosci i
bezpieczenstwie, zalecanej przez autorow najnowszych wytycznych EAN 2024 (silna
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rekomendacja pozytywna), umozliwiajac skuteczne leczenie choroby rzadkiej, co wpisuje
sie w aktualne priorytety zdrowotne Ministerstwa Zdrowia (MZ 2021, MZ 2024).
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8 Aneks
8.1  Aspekty etyczne

CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE
TECHNOLOGIE (WPLYWY ZEWNETRZNE)?

Czy i ktore grupy pacjentow moga byc faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?

Zgodnie ze wskazaniem rejestracyjnym spodziewana jest korzysc dla chorych z SODT-ALS.
Zatozenia przyjete w analizie nie faworyzuja zadnej grupy pacjentow.

Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach?
Tak - w ramach populacji spetniajacej kryteria wlaczenia do programu lekowego.

Czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy osob, czy korzy$¢ mata, ale powszechna?
Dostep do analizowanej technologii bedzie ograniczony do chorych z SOD?-ALS,
spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego. Spodziewana jest duza korzysc dla

waskiej grupy osob.

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

Technologia nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych.

Czy technologia stanowi odpowiedz dla osdb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktorych
nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia?

Tak, proponowana technologia jest skierowana do chorych z SOD1-ALS o najwiekszych
potrzebach zdrowotnych, dla ktorych nie ma obecnie dostepnej zadnej skutecznej metody
leczenia.

CZY POZYTYWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECZNE?

Czy moze wplywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej?
Spodziewany jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentow przez utatwiony dostep (ze

wzgledow finansowych) do skutecznej i dotychezas jedynej terapii dedykowanej chorym z
SOD1-ALS.

Czy moze grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegolnych chorych?
Mato prawdopodobne.

Czy moze powodowac lub zmieniac stygmatyzacje?
Nie.

Czy moze wywotywac lek?

Mato prawdopodobne.
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Czy moze powodowac dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.

Czy moze stwarzac problemy dotyczace ptci lub rodzinne?
Nie.

CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi?
Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.

Czy stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?
W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej wymagane bedzie utworzenie nowego
programu lekowego i nowej grupy limitowej. Podobnie, jak w przypadku innych programow,
Zwiazane to bedzie z natozeniem na podmioty swiadczace ten rodzaj terapii wymogu
raportowania danych i bedzie dawac¢ mozliwos¢ szczegotowego monitorowania chorych oraz
zuzycia zasobow.

Czy oddziatuje na prawa cztowieka lub pacjenta?
Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach pacjenta
i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,,pacjent ma prawo do swiadczen zdrowotnych odpowiadajqcych
wymaganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGII NAKLADA SZCZEGOLNE WYMOGI?

Czy jest koniecznosc szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

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

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

40



Tofersen (Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja w genie S0DT -
analiza wplywu na budzet.

8.2 Ankieta - populacja

Pierwsza czes¢ ankiety dotyczaca zuzycia zasobow w poszczegolnych stadiach ALS oraz w
leczeniu zdarzen niepozadanych przedstawiono w AE Qalsody. Ponizej przedstawiono tresc
drugiej czesci ankiety dotyczacej szacowania rocznej liczebnosci populacji, w ktorej
wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja.

41



Tofersen (Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja w genie S0DT -
analiza wplywu na budzet.

Tofersen (Qalsody®) w leczeniu osob dorostych
ze stwardnieniem zanikowym bocznym (ALS)
zwigzanym z mutacja w genie dysmutazy
ponadtlenkowej 1 (SOD1)

Celem niniejszego badania jest zebranie danych dotyczacych liczebnosci populacji
docelowej w leczeniu osob dorostych ze stwardnieniem zanikowym bocznym (ALS)
zZwigzanym z mutacjg w genie dysmutazy ponadtlenkowej 1 (SODT).

Dane do uzupetnienia zostaty oznaczone kolorem zottym.

Imie i nazwisko, Stopien/Tytut naukowy !

Nazwa reprezentowanego Osrodka

Podpis

Podpis dla zgody na upublicznienie
ankiety na stronach Agencji Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji na
potrzeby oceny tofersenu w leczeniu ALS
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8.2.1 Liczba dorostych chorych z rozpoznaniem ALS
zwigzanego z mutacja w genie SOD1 w Polsce

Ponizej przedstawiono sposob dochodzenia do liczebnosci populacji dorostych chorych z
rozpoznaniem stwardnienia zanikowego bocznego (ALS) zwiazanego z mutacja w genie SOD1
w Polsce.

Prosimy o wypetnienie wartosci w oznaczonych kolorem zottym komoérkach.

Tab. 19. Liczba dorostych chorych z rozpoznaniem stwardnienia zanikowego bocznego (ALS)
zwigzanego z mutacja w genie SOD1 w Polsce.

Odpowiedz | Zrodio/komentarz eksperta
eksperta

Populacja/parametr

Liczba dorostych
chorych z ALS w Polsce

Odsetek chorych z
rozpoznaniem ALS

Odsetek chorych z
mutacja SOD1

Liczba dorostych
chorych z rozpoznaniem |
ALS z mutacjg SOD1
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8.3.1 Spodziewana praktyka kliniczna w | i Il roku
refundacji tofersenu

Ponizsza tabela dotyczy okreslenia odsetkow chorych z rozpoznaniem ALS, u ktorych zostanie
wykonany test genetyczny na obecnos¢ mutacji w genie SODT w | i Il roku refundacji
tofersenu.

Prosimy o wypetnienie wartosci w oznaczonych kolorem zottym komoérkach.

Tab. 20. Odsetek pacjentéow z rozpoznaniem ALS, u ktorych zostanie wykonany test genetyczny

na obecno$¢ mutacji w genie SOD1.
] Odpowiedz eksperta

| ROK Il ROK

Parametr

% pacjentow, u ktorych zostanie . "
wykonany test genetyczny

Komentarz/Zrodto danych

Ponizsza tabela dotyczy okreslenia odsetkow chorych z rozpoznaniem ALS z potwierdzong
mutacja w genie SOD1, ktorzy spelnig kryteria kwalifikacji do programu lekowego i beda
leczeni tofersenem w | i Il roku refundacji.

Prosimy o wypetnienie wartosci w oznaczonych kolorem zottym komorkach.

Tab. 21. Odsetek pacjentow spetniajacych kryteria kwalifikacji do programu lekowego
dotyczacego stosowania tofersenu w ALS zwigzanym z mutacje w genie SOD1.

! Odpowiedz eksperta

| ROK Il ROK

Parametr

|| I
% pacjentow spetniajacych kryteria [ ] [ ]
kwalifikacji do programu lekowego [ [
I |

Komentarz/Zrodto danych

o i

Dziekujemy za udziat w ankiecie
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8.4

(Rozporzadzenie MZ)

ZgodnoS¢ z minimalnymi

wymaganiami

MZ

Tab. 22. Zgodnos¢ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy wptywu na budzet.

Nr

Analiza wptywu na budzet

[Rozdzialldokument Komentarz

1

Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktorych 3.1.1 Tak
wnioskowana technologia moze byc zastosowana,

docelowej, wskazanej we wniosku, 3.1.2 Tak
w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie 3.1.3 Tak
stosowana?

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

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

4 | Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych 4.2 Tak: scenariusz
wydatkow Srodkow publicznych, jakie bedg istniejacy
ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie w kolejnych
klinicznym wskazanym we wniosku, latach
z wyszczegolnieniem sktadowej
wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda
decyzji o objeciu refundacja?

5 | Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych 4.2 Tak: scenariusz
wydatkow podmiotu zobowiazanego do nowy w kolejnych
finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych, latach
jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z
wyszczegblnieniem sktadowej
wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze
minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
o objeciu refundacja?

6 | Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkow | 4.2 Tak: réznica
srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na kosztow pomiedzy
leczenie pacjentow w stanie klinicznym scenariuszami
wskazanym we wniosku, stanowiacych roznice nowym i
pomiedzy prognozami, o ktorych mowa w pkt. 24 istniejacym
i 25, z wyszczegolnieniem skladowej
wydatkow stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii?

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

45



Tofersen (Qalsody™) w leczeniu dorostych chorych ze stwardnieniem zanikowym bocznym zwigzanym z mutacja w genie S0DT -
analiza wplywu na budzet.

Nr

Analiza wptywu na budzet

Rozdziat/dokument

Komentarz

Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci,
na podstawie ktorych dokonano oszacowan, o
ktorych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o
ktorych mowa w pkt 41 5?

3.1.5;/3.5

Tak

Czy zawiera wyszczegolnienie zatozen, na
podstawie ktorych dokonano oszacowan, o
ktérych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o
ktorych mowa w pkt 4 i 5, w szczegélnosci
zatozen dotyczacych kwalifikacji wnioskowanej
technologii do grupy limitowej i wyznaczenia
podstawy limitu?

2,3

Tak

10

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

oraz prognozy?

Dotaczony

11

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

33

Tak

12

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

3.1, 4

Tak

13

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

Nie dotyczy
(rozdz. 3.1)

14

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instrumenty dzi

elenia ryzyka, to

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

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka,

Nie uwzgledniono
instrumentow
dzielenia ryzyka

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka?

4.2

Tak

15

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

Tak

16

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

Nie dotyczy

Ogolne adnotacje

17

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych i racjonalizacyjna zawieraja:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych Bibliografia Tak
publikacji, z zachowaniem stopnia

szczegotowosci, umozliwiajacego jednoznaczng

identyfikacje kazdej wykorzystanej publikacji,

wskazanie innych zrodet informacji zawartych w Bibliografia Tak

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