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Wykaz skrétow

AE Analiza ekonomiczna
AEs Zdarzenia niepozadane (z ang. Adverse Events)
AKL Analiza kliniczna
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
APD Analiza Problemu Decyzyjnego
AW Analiza wrazliwosci
AWA Analiza weryfikacyjna
BIA Analiza wptywu na budzet ptatnika
CHB Cena hurtowa brutto
ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego
Cl Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)
CTH Chemioterapia
CZN Cena zbytu netto
dMMR Uposledzenie naprawy nieprawidtowo sparowanych nukleotyddéw (z ang. Deficient Mismatch Repair)
DURV Durwalumab
EC Rak endometrium (z ang. endometrial cancer)
ECOG Skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group
HR Hazard wzgledny (z ang. Hazard Ratio)
HTA Ocena technologii medycznych (z ang. Health Technology Assessment)
ICD-10 Miedzynarodowa Klasyfikacja Chordb (z ang. International Classification of Diseases)
ITT Analiza zgodna z zaplanowanym leczeniem (z ang. Intention To Treat)
MMR Naprawa nieprawidtowo sparowanych nukleotydoéw (z ang. Mismatch Repair)
MSI Niestabilnos¢ mikrosatelitarna (z ang. Microsatellite Instability)
MSS Mikrosatelitarnie stabilny (z ang. Microsatellite Stable)
Mz Ministerstwo Zdrowia
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
OLA Olaparyb
0s Przezycie catkowite (z ang. overall survival)
PDD Przepisana dzienna dawka (z ang. prescribed daily dose)
pMMR Nowotwory z prawidtowo funkcjonujgcym systemem naprawy niesparowanych zasad (z ang. MMR Pro-
ficient)
PPP Perspektywa ptatnika publicznego
RDTL Ratunkowy dostep do technologii lekowych
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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RSS ‘ Instrument dzielenia ryzyka (z ang. Risk Sharing Scheme)
TDT ‘ Czas do zakonczenia leczenia (z ang. time to discontinuation of treatment)
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium



Streszczenie

Cel

Celem przeprowadzonej analizy byta prognoza
wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania $wiadczen ze $rodkdéw publicznych
(Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku pod-
jecia decyzji o objeciu refundacjg durwalumabu
(produkt leczniczy IMFINZI) w skojarzeniu z che-
mioterapig zawierajacg platyne w | linii leczenia
a nastepnie w terapii podtrzymujacej z olapary-
bem (produkt leczniczy Lynparza) lub bez olapa-
rybu, w zaleznosci od statusu molekularnego
guza.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0,
w zwigzku z planowanym ztozeniem do Ministra
wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o obje-
cie refundacjg produktéw leczniczych:

e IMFINZI, koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 10 ml
(kod EAN: 05000456031493),

e IMFINZI, koncentrat do sporzadzania roz-
tworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 2,4 ml
(kod EAN: 05000456031486),

e Lynparza, tabletki powlekane, 100 mg, 56
szt. (kod EAN: 05000456031325)

e Lynparza, tabletki powlekane, 150 mg, 56
szt. (kod EAN: 05000456031318)

w ramach proponowanego programu lekowego
B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium
(ICD-10: C54)”.

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

AESTIMO

Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce
gtéwne etapy obliczeniowe:

e 0szacowanie liczebnosci populacji docelo-
wej dla wnioskowanej technologii we wnio-
skowanym wskazaniu, w kolejnych latach
zatozonego horyzontu czasowego;

o okreslenie pozycji rynkowej (udziatow)
technologii stosowanych we wnioskowa-
nym wskazaniu, w dwdch alternatywnych
scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedla-
jacym stan aktualny, tj. brak refundacji
durwalumabu i olaparybu w leczeniu pier-
wotnie zaawansowanego lub nawrotowego
raka endometrium) oraz nowym (stan po
wprowadzeniu wnioskowanego programu
lekowego);

e 0szacowanie kosztow opcjonalnych strate-
gii leczenia stosowanych w populacji doce-
lowej;

e prognoza wydatkow podmiotu zobowigza-
nego do finansowania $wiadczenia ze $rod-
kow publicznych w porownywanych scena-
riuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodat-
kowych (inkrementalnych) wydatkow ptat-
nika wynikajgcych z realizacji scenariusza
nowego, z wyszczegodlnieniem sktadowej
kosztu stanowigcego kwote refundacji pro-
duktéw IMFINZI i Lynparza.

Whptyw na budzet ptatnika oszacowano przez
porownanie wydatkdw pfatnika publicznego
w dwodch alternatywnych scenariuszach:

e scenariuszu istniejgcym, ktory obrazuje
stan aktualny (obecnie obowigzujacy status
refundacyjny), zgodnie z ktérym produkty
lecznicze IMFINZI (durwalumab) i Lynparza
(olaparyb) nie sg systemowo finansowane
ze S$rodkéw publicznych  w  leczeniu

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium



dorostych chorych na pierwotnie zaawan-
sowanego lub nawrotowego rakiem endo-
metrium. Aktualnie we wnioskowanym
wskazaniu (pierwsza linia leczenia systemo-
wego) chore mogg otrzymywacé chemiote-
rapie zawierajgcag platyne, finansowang w
ramach katalogu chemioterapii (MZ
18/09/2024); postepowanie po zakorncze-
niu chemioterapii obejmuje obserwacje
chorych, bez stosowania aktywnego lecze-
nia podtrzymujgcego odpowiedz.

e scenariuszu nowym, odpowiadajgcym sytu-
acji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw
zdrowia wyda pozytywng decyzje o objeciu
refundacjg produktow leczniczych IMFINZI i
Lynparza zgodnie z wnioskowanym wskaza-
niem. W scenariuszu nowym, wnioskowana
interwencja zastgpi cze$ciowo lub w catosci
technologie opcjonalng stosowang w roz-
wazanej populacji docelowej (chemiotera-
pia pierwszej linii bez dalszego leczenia
podtrzymujgcego odpowied?).

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy za-
kfadajac, ze wnioskowana technologia bedzie
objeta refundacjg poczawszy od 1 stycznia 2026
roku. Horyzont analizy obejmuje zatem petne
lata kalendarzowe 2026-2027 (przedziat cza-
sowy od 1 stycznia 2026r. do 31 grudnia
2027 r.). Wynikiem inkrementalnej analizy
wptywu na budzet jest réznica pomiedzy wydat-
kami w scenariuszu nowym i wydatkami w sce-
nariuszu istniejgcym dla kazdego roku hory-
zontu czasowego.

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkdow  publicznych  (PPP), uwzgledniajac
koszty nabycia i podania lekéw, koszty diagno-
styki i monitorowania leczenia w ramach pro-
gramu, a takze koszty monitorowania choroby
w stanach zdrowotnych, koszty leczenia AEs,

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)
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koszty diagnostyki genetycznej oraz koszty dal-
szych linii leczenia i opieki konca zycia.

Whnioskowane warunki objecia refundacjg pro-
duktow IMFINZI i Lynparza obejmujg instru-
ment dzielenia ryzyka (RSS), w zwigzku z czym
obliczenia kosztow przeprowadzono réwnole-
gle wdwodch wariantach: z uwzglednieniem
i bez uwzglednienia RSS.

Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym,
skonstruowanych w oparciu o czynniki, ktére
majg najwiekszy wptyw na stosowanie techno-
logii (prognozowane udziaty rynkowe CTH +
DURYV +/- OLA w scenariuszu nowym). Wariant
podstawowy analizy uzupetniono o analize
wrazliwosci, w ramach ktoérej testowano alter-
natywne scenariusze i wartosci kluczowych pa-
rametrow modelu

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych iorganizacyjnych wynikajgcych z decyzji
dotyczacej finansowania produktéw leczniczych
IMFINZI i Lynparza ze srodkéw publicznych.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenie Mi-
nistra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach
o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu
netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny
zbytu netto technologii lekowej o wysokiej war-
tosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu
netto leku, $rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycz-
nego, ktdre nie majg odpowiednika refundowa-
nego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).
Wszystkie obliczenia wykonano w arkuszu kal-
kulacyjnym programu Microsoft® Office Excel.

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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Wyniki analizy wptywu na budzet

Liczebnos¢ populacji docelowej

taczna liczebnos¢ populacji docelowej dla wnio-
skowanej technologii lekowej wynosi 1 025 pa-
cjentek w 2026 roku oraz 1035 pacjentek
w 2027 roku, bez uwzglednienia ograniczen
w wykonywaniu  diagnostyki  genetycznej.
Po uwzglednieniu prognozowanego poziomu
testowania w kierunku okreslenia MMR/MSI, li-
czebnos¢ populacji wynosi 576 pacjentek

w 2026 roku oraz 715 pacjentek w 2027 roku.

Oszacowana — w oparciu o prognozy udziatow
rynkowych wnioskowanej technologii — liczba
pacjentek wigczonych do leczenia z zastosowa-
niem lekéw IMFINZI +/- Lynparza wynosi ko-
Iejno- (Rok 1) i- (Rok 2) w wariancie pod-
stawowym.

Wariant podstawowy (z uwzglednieniem RSS)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg durwalumabu z olaparybem lub bez ola-
paryb (w zaleznosci od statusu molekularnego
MMR/MSI) w ramach wnioskowanego pro-
gramu lekowego, wydatki ptatnika publicznego
ponoszone w populacji docelowej wzrosng w
stosunku do scenariusza istniejgcego o -
zt (Rok 1) oraz- zt (Rok 2), przy uwzgled-
nieniu proponowanego przez Wnioskodawce
instrumentu dzielenia ryzyka.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
durwalumabu (IMFINZI) i olaparybu (Lynparza),

wynosi kolejno - zt i- zt w sce-

nariuszu nowym oraz 0 zt w scenariuszu istnie-
jacym.

Nalezy ponadto zaznaczy¢, ze ze wzgledu na
wzglednie krotki horyzont analizy (dwuletni

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)
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okres obowigzywania pierwszej decyzji refun-
dacyjnej), w analizie wptywu na budzet nie sg
jeszcze w petni zauwazalne potencjalne przyszte
oszczednosci wynikajgce z wyzszego zuzycia im-
munoterapii na etapie drugiej linii leczenia w
scenariuszu istniejgcym. Uzyskane w okresie
pierwszych dwdch lat refundacji wnioskowanej
technologii oszczednosci z tytutu redukcji kosz-
tow dalszego leczenia oszacowano na - z,
jednak nalezy oczekiwac, ze w dalszych latach
oszczednosci te bedg systematycznie wzrastac.

Wariant podstawowy (bez uwzglednienia RSS)

Zaktadajgc brak realizacji instrumentéw dziele-
nia ryzyka dla produktéw IMFINZI i Lynparza,
wydatki ptatnika publicznego po objeciu refun-
dacjg DURV +/- OLA w ramach wnioskowanego
programu lekowego wzrosng w stosunku do
scenariusza istniejgcego 0 41,8 min zt (Rok 1) i o
116,0 min zt (Rok 2).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
durwalumabu (IMFINZI) i olaparybu (Lynparza),
wynosi kolejno 42,6 min zti 118,5 min zt w sce-
nariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istnie-

jacym.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos$¢ spetnienia for-
malnych wymogdéw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zasto-
sowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego,
a zaproponowany RSS jest nierozerwalng cze-
Scig analizy, ksztattujgcg ceny efektywne pro-
duktow leczniczych IMFINZI i Lynparza.

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariantach skrajnych, prognozowane wy-
datki ptatnika publicznego po objeciu refunda-
cja wnioskowanej technologii wzrosng w sto-
sunku do scenariusza istniejgcego:

e w wariancie minimalnym: o _
_ (z uwzglednieniem RSS) oraz o

33,5min zti192,8 min zt (bez uwzglednienia
RSS), w pierwszych dwdch latach refundacji
produktéw IMFINZI i Lynparza;

e w wariancie maksymalnym: o _
I : .zclednieniem RSS) oraz o

50,2 mIn zt i1 139,2 min zt (bez uwzglednie-
nia RSS), w pierwszych dwdch latach refun-
dacji produktow IMFINZI i Lynparza.

Analiza wrazliwosci

Najwiekszy wzrost wydatkéw wystepuje w kon-
serwatywnym scenariuszu zaktadajgcym prze-
prowadzanie testu genetycznego w kierunku
MMR u 100% pacjentek z zaawansowanym ra-
kiem endometrium (wydatki inkrementalne w

wariancie z RSS: - zt w pierwszym i-

- zt w drugim roku refundacji).

Znaczacy spadek wydatkéw inkrementalnych
wystgpit natomiast przy zatozeniu utrzymania
odsetka testowanych w kierunku MMR na obec-
nym poziomie 40% (wydatki inkrementalne w

wariancie z RSS: - zt, - 7).

Whioski korncowe

W wariancie podstawowym analizy wptywu na
budzet, pozytywna decyzja dotyczaca finanso-
wania ze Srodkéw publicznych produktow lecz-
niczych IMFINZ| oraz Lynparza we wnioskowa-
nej populacji docelowe] spowoduje wzrost

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)
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wydatkow ptatnika o - zt oraz -

zt przy uwzglednieniu proponowanego przez
Whnioskodawece instrumentu dzielenia ryzyka.

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycz-
nej ispotecznej, zwigzanych z finansowaniem
ze srodkow publicznych rozwazanej technologii.
Wprowadzenie refundacji produktéw leczni-
czych IMFINZI oraz Lynparza we wnioskowanym
wskazaniu nie bedzie naktadato dodatkowych
wymogow zwigzanych z organizacjg udzielania
Swiadczen zdrowotnych, jak réwniez nie bedzie
wymagaé¢ dodatkowych naktadow, zwigza-
nych np. z potrzebg przeszkolenia personelu,
opracowaniem nowych wytycznych klinicznych
czy zmiany zasad diagnostyki.

Poszerzenie programu lekowego o schemat
DURV +/- OLA dla pacjentek z pierwotnie zaa-
wansowanym lub nawrotowym rakiem endo-
metrium bedzie stanowito szanse na skuteczne
i bezpieczne leczenie, a to w duzej mierze moze
przyczynic¢ sie do dtuzszego przezycia chorych
z EC i poprawy jego jakosci, w tym poziomu zy-
cia zawodowego oraz prywatnego. Obecnie je-
dyng opcja leczenia pierwszej linii dla kobiet z
rakiem endometrium jest chemioterapia, ktéra
zwykle stosowana jest przez krotki okres, ze
wzgledu na ograniczong tolerancje pacjentek
zwigzang z jej toksycznoscig (obrzekiem limfa-
tycznym, neurotoksycznoscig, zmeczeniem,
nudnosciami, wymiotami itysieniem). Objecie
finansowaniem lekéw IMFINZI oraz Lynparza
bytoby odpowiedzia na niezaspokojong po-
trzebe kliniczng w postaci dostepu do nowej, to-
lerowalnej i skutecznej formy terapii, jaka jest
leczenie celowane.

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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1 Cel analizy

Analize wptywu na budzet ptatnika przeprowadzono w celu okreslenia prawdopodobnych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $srodkdw publicznych (Narodowego Funduszu
Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg durwalumabu (produkt leczniczy IMFINZI)
w skojarzeniu z chemioterapig zawierajgca platyne w | linii leczenia a nastepnie w terapii podtrzymujacej
z olaparybem (produkt leczniczy Lynparza) lub bez olaparybu, w zaleznosci od statusu molekularnego

guza.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0., w zwigzku z plano-
wanym ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktéw

leczniczych:

e |IMFINZI, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 10 ml (kod EAN:
05000456031493),

e IMFINZI, koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 2,4 ml (kod EAN:
05000456031486),

e lynparza, tabletki powlekane, 100 mg, 56 szt. (kod EAN: 05000456031325)

e lynparza, tabletki powlekane, 150 mg, 56 szt. (kod EAN: 05000456031318)

w ramach proponowanego programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-
10: C54)”. Zapisy projektu programu lekowego przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego APD

IMFINZI 2024.

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla wnioskowanej technologii we wnioskowanym
wskazaniu, w kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowej (udziatdow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskazaniu,
w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny, tj. brak
refundacji durwalumabu i olaparybu w leczeniu pierwotnie zaawansowanego lub nawrotowego

raka endometrium) oraz nowym (stan po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego);

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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e oszacowanie kosztow opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej;

e prognoza wydatkédw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczenia ze $rodkéw pu-
blicznych w porownywanych scenariuszach — istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkre-
mentalnych) wydatkow ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnie-

niem sktadowej kosztu stanowigcego kwote refundacji produktéw IMFINZI i Lynparza.

W toku przygotowywania analizy wptywu na budzet ptatnika w pierwszej kolejnosci poszukiwano danych
zrédtowych odnoszacych sie do populacji polskiej, natomiast w przypadku ich braku wykorzystano dane

pochodzgce z odnalezionych w wyniku przegladu literaturowego opracowan Swiatowych.

Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym. Warianty skrajne, tj. wariant minimalny i maksymalny, oparto o alternatywne udziaty
whnioskowanej technologii w populacji docelowej. W ramach walidacji modelu przeprowadzono rowniez
analize wrazliwosci, w ktorej zmieniano wartosci istotnych parametréw modelu i generowano wyniki

przy nowych ustawieniach.

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel 365.
W zatgczonym arkuszu obliczeniowym wszystkie obliczenia przeprowadzono bez zaokraglania poszcze-
golnych wartosci, natomiast w niniejszym dokumencie, dla zachowania przejrzystosci prezentacji wyni-

kow i zatozen, przedstawiono wartosci zaokraglone.

2.1 Porownywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet (BIA) poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwadch

alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (aktualnym) i nowym (przysztym).

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujacy status refundacyjny), zgodnie z kto-
rym produkty lecznicze IMFINZI (durwalumab) i Lynparza (olaparyb) nie sg systemowo finansowane ze
srodkdw publicznych w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawrotowego
rakiem endometrium. Aktualnie we wnioskowanym wskazaniu (pierwsza linia leczenia systemowego)
chore mogg otrzymywac chemioterapie zawierajaca platyne, finansowang w ramach katalogu chemio-
terapii (MZ 18/09/2024); postepowanie po zakoriczeniu chemioterapii obejmuje obserwacje chorych,

bez stosowania aktywnego leczenia podtrzymujgcego odpowiedz.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda pozytywng
decyzje o objeciu refundacjg produktéw leczniczych IMFINZI i Lynparza zgodnie z wnioskowanym wska-
zaniem. W scenariuszu nowym, wnioskowana interwencja zastgpi czesciowo lub w catosci technologie
opcjonalng stosowang w rozwazanej populacji docelowej (chemioterapia pierwszej linii bez dalszego

leczenia podtrzymujgcego odpowiedz).

2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medycznych w analizie wptywu na budzet w sytuacji, w ktérej
nie dochodzi do wspodtptacenia ze strony Swiadczeniobiorcédw lub jest ono z perspektywy pacjenta zni-
kome, mozna uwzglednic¢ jedynie perspektywe ptatnika publicznego (AOTMIT 2016). Ze wzgledu na zni-
kome udziaty wydatkéw swiadczeniobiorcdw w tgcznych kosztach leczenia, w szczegélnosci petne finan-
sowanie ze srodkéw budzetowych technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych (w zakresie pro-
gramu lekowego i chemioterapii), w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania $wiadczen ze srodkdw publicznych (w skrécie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP), uznajac
tym samym, ze przyjeta w analizie perspektywa jest tozsama z perspektywa wspdlng ptatnika publicz-

nego i Swiadczeniobiorcow.

Koszty nie zostaty poddane dyskontowaniu, gdyz analiza wptywu na budzet przedstawia przeptyw $rod-

kow finansowych w czasie (AOTMIT 2016).

2.3 Horyzont czasowy

W analizie wptywu na budzet zaleca sie stosowanie przedziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia row-
nowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bad? liczby leczonych pacjen-
tow) lub obejmujgcego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia finansowania

danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych (AOTMIT 2016).

W niniejszej analizie oszacowano jednoroczny wptyw objecia refundacjg wnioskowanej technologii na
budzet ptatnika w horyzoncie pierwszych dwadch lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji,
tj. w okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej dla lekéw IMFINZI i Lynparza w rozwazanym

wskazaniu.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Bioragc pod uwage date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania procedury refundacyjnej, jako
realistyczny termin wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii ustalono 1 stycznia 2026 roku.

W zwigzku z powyzszym, horyzont analizy obejmowat petne lata kalendarzowe 2026-2027.

W ramach przeprowadzonego modelowania horyzont czasowy podzielono na miesieczne cykle, w kté-
rych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w porownywanych scenariuszach. Dtugos¢ cyklu po-

zwala na zachowanie spdjnosci z modelem analizy ekonomicznej (AE IMFINZI 2024).

3 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego IMFINZI
i wnioskowane warunki objecia refundacjg

Produkt leczniczy IMFINZI® jest obecnie refundowany ze srodkdow ptatnika publicznego w ramach pro-

graméw lekowych (MZ 18/09/2024):

e B.5. Leczenie chorych na raka watrobowokomadrkowego (ICD-10: C22.0) lub raka drég zotcio-
wych (ICD-10: C22.1, C23, C24.0,C24.1, C24.8, C24.9)” w leczeniu skojarzonym z chemioterapia
zawierajgcg gemcytabine i cisplatyne dorostych pacjentdow z miejscowo zaawansowanym lub
przerzutowym gruczolakorakiem drog zotciowych,

e B.6.,Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)”
w skojarzeniu z pochodng platyny (cisplatyna lub karboplatyna) i etopozydem w fazie indukcji)
w pierwszej linii leczenia dorostych pacjentéw z drobnokomdrkowym rakiem pfuca w stopniu
zaawansowania rozlegtym (ang. extensive stage) wg klasyfikacji VASLG lub w IV stopniu zaawan-

sowania wg klasyfikacji TNM.

Produkt leczniczy Lynparza jest obecnie refundowany w ramach programoéw lekowych (MZ

18/09/2024):

e B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”:

o W leczeniu uzupetniajgcym luminalnego HER2-ujemnego raka piersi oraz potrdjnie
ujemnego raka piersi, w monoterapii lub w skojarzeniu z terapig hormonalng w leczeniu
adjuwantowym dorostych pacjentéw z germinalnymi mutacjami BRCA1/2, u ktérych
wystepuje HER2-ujemny wczesny rak piersi wysokiego ryzyka, leczony wczes$niej che-

mioterapig neoadjuwantowg lub adiuwantowsg,

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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o W leczeniu przerzutowego lub miejscowo zawansowanego (gdy radykalne leczenie
miejscowe jest nieskuteczne lub niemozliwe do zastosowania) raka piersi, w monotera-
pii w drugiej lub trzeciej linii leczenia u chorych z obecnoscig mutacji germinalnych
w genach BRCA1/2, po uprzednim zastosowaniu hormonoterapii z lub bez inhibitorow
CDK4/6 w leczeniu paliatywnym (dopuszczalne jest wczesniejsze stosowanie 1-2 linii
chemioterapii paliatywnej lub chemioterapii okotooperacyjnej z udziatem antracykliny
i taksoidu i 1 linii chemioterapii paliatywnej),

e B.50.,Leczenie chorych na raka jajnika, raka jajowodu lub raka otrzewnej (ICD-10:C56, C57,
C48)":

o W leczeniu nowo zdiagnozowanego zaawansowanego raka jajnika, raka jajowodu lub
pierwotnego raka otrzewnej, w monoterapii u pacjentek z obecnoscig mutacji w genach
BRCA1/2,

o W leczeniu nawrotowego raka jajnika o niskim stopniu zréznicowania (G2 lub G3), raka
jajowodu lub pierwotnego raka otrzewnej, w monoterapii u pacjentek z obecnoscig mu-
tacji w genach BRCA 1/2 lub z brakiem obecnosci mutacji w genach BRCA1/2, po wcze-
$niejszym zastosowaniu przynajmniej dwdch linii chemioterapii z udziatem pochodnych
platyny (nawrdét choroby w okresie nie wczesniej niz 6 miesiecy od zakoriczenia leczenia
pochodnymi platyny),

e B.56.,Leczenie chorych na raka gruczotu krokowego (ICD-10: C61” w leczeniu opornego na ka-
stracje raka gruczotu krokowego z przerzutami (mCRPC),

e B.85. ,Leczenie pacjentdw z gruczolakorakiem trzustki (ICD-10: C25.0, C25.1, C25.2, C25.3,
C25.5, C25.6, C25.7, C25.8, C25.9)”, w leczeniu pacjentdéw z mutacjami dziedzicznymi w genach
BRCA1/BRCA2.

Produkt leczniczy IMFINZI® umieszczony jest w odrebnej grupie limitowej ,1218.0, Durwalumab”, a pro-
dukt leczniczy Lynparza — w odrebnej grupie limitowej 1149.0, Olaparyb” (MZ 18/09/2024). Obecne wa-
runki finansowania durwalumabu i olaparybu w ramach obecnie obowigzujgcych programéw lekowych

podsumowuje ponizsza tabela.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 1. Obecne warunki finansowania produktow leczniczych IMFINZI i Lynparza (MZ 18/09/2024).

. Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa V\{yso'k osc | Poziom od- Wysokosc.: do

Produkt leczniczy mitu finanso- . ptaty $wiad-
netto cena zbytu brutto . pfatnosci .

wania czeniobiorcy

IMFINZI, koncentrat do sporza-
dzania roztworu do infuzji, 50 9 100,00 zt 9 828,00 zt 10417,68 zt 10417,67 zt bezptatny 0zt

mg/ml, 1 fiol. a 10 ml

IMFINZI, koncentrat do sporza-
dzania roztworu do infuzji, 50 2 184,00 zt 2 358,72 zt 2 500,24 zt 2 500,24 zt bezptatny 0zt

mg/ml, 1 fiol. a 2,4 ml

Lynparza, ta;'j; sz‘;W"' 100me, 9802002t 105861621 11221332 112213328 bezplatny 02zt
Lynparza, ta;)é‘ sz‘zWL' 150Me 9802002t 105861621 11221332 112213328 bezplatny 02zt

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktéw leczniczych IMFINZI i Lynparza obejmujg instru-

ment dzielenia ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme), ktéry polega na _
Y nioskowane warunki

objecia refundacjg produktu leczniczego IMFINZI, w tym szczegdtowy zapis proponowanego RSS, pod-

sumowano w ponizszej tabeli (Tabela 2).

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktow leczniczych IMFINZI (durwalumab) i
Lynparza (olaparyb).

Warunek refundacji Opakowania jednostkowe

Substancja czynna durwalumab durwalumab olaparyb olaparyb

Dawka 500 mg 120 mg 100 mg 150 mg

koncentrat do spo-  koncentrat do spo-
rzadzania roztworu rzgdzania roztworu tabletki powlekane tabletki powlekane

do infuzji do infuzji

Postac farmaceutyczna

Zawartos¢ opakowania jednostkowego 1 fiol. 2 10 ml 1 fiol. a 2,4 ml 56 szt. 56 szt.

Kategoria dostepnosci refundacyjnej W ramach programu lekowego
Cena zbytu netto?

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa?

Cena hurtowa brutto®

Grupa limitowa®)

Podstawa limitu w grupie
PDD®)
Liczba PDD w opakowaniu
Wysokos$¢ limitu finansowania

Cena hurtowa / PDD

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

53,57 mg 53,57 mg
9,33 2,24

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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Warunek refundaciji

Poziom odptatnosci
Doptata swiadczeniobiorcy

Koszt dziennej terapii”)

Instrument dzielenia ryzyka
(RSS, z ang. risk sharing scheme)

bezptatny

0zt

AESTIMO

Opakowania jednostkowe

bezptatny bezptatny bezptatny
0zt 0zt 0zt

U wnioskowana cena zbytu netto; 2 cena zbytu netto powiekszona o podatek VAT (8%); ¥ cena zbytu netto powiekszona o marze hurtowa
(6%); ) cena hurtowa powiekszona o podatek VAT (8%); ¥ istniejaca, odrebna grupa limitowa; ® schemat dawkowania zgodny z proponowa-
nym programem lekowym; 7 wedtug CZN oraz PDD.

4 Populacja docelowa

4.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej wskazanej we wnio-

sku

Whnioskowany program lekowy zaktada finansowanie leczenia pierwotnie zaawansowanego lub nawro-

towego raka endometrium z zastosowaniem durwalumabu w skojarzeniu z dwulekowga chemioterapia

opartg o zwigzki platyny w pierwszej linii leczenia systemowego, po ktérej — u pacjentek, u ktérych cho-

roba nie ulegta progresji podczas pierwszej linii leczenia — w leczeniu podtrzymujgcym zastosowany be-

dzie:

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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e durwalumab (IMFINZI) w monoterapii u pacjentek z zaburzeniami systemu naprawy nieprawi-
dtowo sparowanych nukleotydow (dMMR) lub wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSI-H)

potwierdzonej zwalidowanym testem;

durwalumab (IMFINZI) w skojarzeniu z olaparybem (Lynparza) u pacjentek bez zaburzen sys-
temu naprawy nieprawidtowo sparowanych nukleotydéw (pMMR) lub bez wysokiej niestabil-
nosci mikrosatelitarnej (bez MSI-H). Identyfikacja statusu wymagana przed wtgczeniem leczenia
podtrzymujacego. Tylko w przypadku udokumentowanego braku mozliwosci oznaczenia, do-

puszcza sie do leczenia pacjentki o nieznanym statusie molekularnym guza.

W epidemiologicznym oszacowaniu liczebnosci chorych kwalifikujgcych sie do zastosowania wniosko-
wanej technologii (maksymalnego potencjatu bez uwzgledniania ograniczen w testowaniu genetycz-
nym), postuzono sie polskimi danymi dotyczgcymi zachorowalnosci na raka trzonu macicy z Krajowego
Rejestru Nowotwordw i bazy Globocan. Wykorzystano réwniez dane odnalezione w ramach szybkiego
przegladu medycznej bazy danych (PubMed) oraz zasobdw Internetu (Google), dotyczace struktury pier-
wotnego stopnia zaawansowania choroby, ryzyka wznowy, odsetka otrzymujgcych leczenie systemowe
raka zaawansowanego i udziatu chemioterapii opartej na platynie. W pierwszej kolejnosci korzystano
z danych odnoszacych sie do populacji polskiej, a w przypadku nieodnalezienia takich danych lub ich

niskiej jakosci korzystano ze zrédet zagranicznych.

Nastepnie, ostateczng liczebnos¢ populacji docelowej w analizie obliczono uwzgledniajgc prognozo-
wany odsetek pacjentek testowanych w kierunku okreslenia MMR/MSI (testing rate) w rozwazanym
horyzoncie czasowym. W oparciu o dostepne dane epidemiologiczne, populacje docelowg podzielono

wg statusu molekularnego guza: dMMR/MSI-H, pMMR/MSS, nieznany status molekularny.

Zgodnie z projektem wnioskowanego programu lekowego, najwazniejsze kryteria kwalifikacji do lecze-

nia durwalumabem w ramach wnioskowanego programu lekowego podsumowano ponizej:

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Szczegdtowe kryteria kwalifikacji do leczenia durwalumabem w ramach wnioskowanego programu le-

kowego przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego (APD IMFINZI 2024).

Omoéwienie kolejnych etapdw oszacowania liczebnosci populacji docelowej przedstawiono w ponizszych

punktach.

Liczba nowych zachorowan na raka trzony macicy (ICD-10: C.54) w Polsce

Roczng liczbe nowych zachorowan na raka trzonu macicy w Polsce prognozowano na podstawie rocz-
nych raportéw Krajowego Rejestru Nowotwordw (KRN) oraz danych Globocan. W tabeli ponizej przed-
stawiono dane KRN (KRN 2024) dotyczgce zachorowan na raka trzonu macicy u dorostych (powyzej 15

r.z.) kobiet w latach 2017-2021.

Tabela 3. Roczna liczba zachorowan na raka trzonu macicy w latach 2017-2021 (KRN 2024).

Rok 2017 2018 2019 2020 2021
ICD-10: C54 Rak trzonu macicy 6 093 6 190 6201 5335 6023
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Dodatkowo w dokumencie Didkowska 2024 raportowano dane KRN dotyczgce zachorowalnosci i umie-
ralnosci na nowotwory w Polsce w latach 2010-2021, a takze prognoze zachorowalnosci na lata 2022-
2023. Zgodnie z odnalezionymi danymi, na raka trzonu macicy zachorowato 6 024 kobiet w 2021 roku
oraz 6 161 kobiet w 2023 roku (wszystkie grupy wiekowe), co daje srednioroczny wzrost w wysokosci

68 pacjentek.

Na tej podstawie, przyjmujac jako punkt wyjscia liczbe zachorowan z ostatniego roku (6 023 kobiet w
wieku powyzej 15 r.z.) oraz zaktadajgc staty wzrost zachorowalnosci w wysokosci 68 osdb/rok, progno-
zowano liczbe nowych zachorowan wedtug danych KRN w horyzoncie analizy wptywu na budzet, wyno-

szgcg kolejno 6 365 (2026 r.) 6 434 (2027 r.).

Wedtug alternatywnych prognoz z bazy Globocan, liczba chorych na raka trzonu macicy w 2022 r. wy-
nosita 7 877, natomiast w 2025 roku wyniesie 8 120 kobiet w Polsce (Globocan 2024), co moze wskazy-
wac na niedoszacowanie danych w rejestrze KRN. Wartosci szacowane w kolejnych latach przedsta-

wiono w ponizszej tabeli (2025-2050, szacunki przedstawione co 5 lat).

Tabela 4.Prognozy zachorowan na raka trzonu macicy w Polsce, dane Globocan 2024.
Rok 2022 2025 2030 2035 2040 2045 2050

Rak trzonu macicy (corpus uteri) 7877 8120 8536 8876 9122 9245 9273

Biorgc pod uwage powyzsze dane, w wariancie podstawowym przyjeto Srednig z prognoz zachorowan

wg danych KRN oraz Globocan — wartosci podsumowano w kolejnej tabeli.

Tabela 5.Prognozy rocznych zachorowan na raka trzonu macicy w Polsce (KRN 2024, Globocan 2024).

Rok Prognoza wedtug danych KRN Prognoza wg Globocan Srednia z prognoz KRN i Globocan
2022 6091 7877 6984
2023 6 160 7958 7059
2024 6228 8039 7134
2025 6297 8120 7208
2026 (Rok 1 BIA) 6 365 8203 7284
2027 (Rok 2 BIA) 6434 8 286 7 360

Prognozowang liczbe nowych zachorowan na raka trzonu macicy w Polsce w pierwszych dwdch latach

analizy wptywu na budzet oszacowano na 7 284 (2026 rok) i 7 360 (2027 rok).

Udziat pacjentek z rozpoznaniem raka endometrium

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Nowotwor ztosliwy trzonu macicy, ktéremu zgodnie z klasyfikacjg ICD-10 przypisany jest kod C54
(MZ 18/09/2024), obejmuje m.in. raka endometrium zwanego réwniez rakiem btony $luzowej trzonu
macicy lub rakiem trzonu macicy, ktory jest nowotworem ztosliwym btony sluzowej wyscietajgcej macice

(APD IMFINZI 2024).

Nie odnaleziono szczegdtowych polskich danych dotyczacych udziatu pacjentek z rakiem endometrium
wsrdd pacjentek z rakiem trzonu macicy, wiec dane te zaczerpnieto z raportu Henley 2018, dotyczacego
czestosci wystepowania raka trzonu macicy oraz zwigzanej z nim Smiertelnosci pacjentek w latach 1999-
2016 w Stanach Zjednoczonych. Po wykluczeniu populacji z typem histologicznym miesaka endometrial-
nego uzyskano odsetek chorych w wysokosci 96,1%, otrzymujac odpowiednio 7 001 chorych w 1. roku

oraz 7 074 w 2. roku analizy.

Liczba pacjentek z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium

Zgodnie z zapisami proponowanego programu lekowego (zob. APD IMFINZI 2024) do wnioskowane;j te-
rapii wtgczane beda pacjentki z potwierdzong chorobg pierwotnie zaawansowang lub nawrotowa
(w stopniu zaawansowania lllI/IV wg FIGO). Roczna liczby nowych pacjentek z diagnozg zaawansowanego

raka endometrium (st. FIGO IlI-IV), stanowi zatem sume:

e liczby pacjentek z pierwotnie zaawansowanym rakiem endometrium tj., chorych w stadium zaawan-
sowanym w momencie rozpoznania oraz
e liczby pacjentek z nawrotowym rakiem endometrium, tj. chorych diagnozowanych we wczesnym

stadium (I-11), u ktérych nastgpita wznowa choroby do postaci zaawansowanej (llI-1V).

Odsetek pacjentek z zaawansowanym rakiem endometrium w momencie diagnozy obliczono jako war-
tos¢ srednig danych z odnalezionych dokumentéw: Wieckowska 2015 (opracowanie dotyczace wyko-
rzystania metod iloSciowych w obszarze choréb onkologicznych w Polsce), Chmytko 2010 (wieloo$rod-
kowa analiza wynikow leczenia raka btony $luzowej trzonu macicy) i Herbst 2023 (rejestr pacjentek z po-
twierdzonym rakiem endometrium zdiagnozowanym w latach 1960-2014, z ogdlnokrajowego Szwedz-

kiego Rejestru Nowotwordw) — szczegdty w tabeli ponizej.

Tabela 6. Odsetek pacjentek z pierwotnie zaawansowanym rakiem endometrium.

Zrédto Odsetek pacjentek
Wieckowska 2015 26,0%
Chmytko 2010 16,0%
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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Zrédto Odsetek pacjentek
Herbst 2023 14,7%
Srednia 18,9%

Udziat pacjentek z pierwotnie zaawansowanym rakiem endometrium okreslono na 18,9% wsrod wszyst-

kich rozpoznan. Oznacza to, ze u 81,1% chorych zdiagnozowano EC w stadium FIGO I/II.

W kolejnym kroku oszacowano liczebno$¢ pacjentek w stadium I/Il FIGO, u ktérych pomimo zastosowa-
nego leczenia doszto do nawrotu choroby. Zakres odsetka pacjentek ze wznowg choroby do stadium
zaawansowanego w badaniach odnalezionych w ramach szybkiego przeglagdu wynosit od 11 do 25,8%,
przy czym maksymalna wartos¢, pochodzaca z badania Michalak 2020, znaczgco odstawata od oszaco-
wan z innych osrodkdow, w zwigzku z czym — pomimo preferowania danych pochodzgcych z populacji
polskiej — nie uwzgledniono jej w analizie. W wariancie podstawowym wykorzystano dane z jednoosrod-
kowego badania retrospektywnego Luzarraga Aznar 2024, w ktérym odnaleziono informacje dotyczaca
odsetka kobiet, ktére doswiadcza nawrotu raka endometrium, w wysokosci 15-20%. W analizie podsta-
wowej do oszacowania populacji konserwatywnie przyjeto, ze choroba nawrotowa wystapi u 20% cho-

rych z EC.

Zgodnie z powyzszym, tgczng liczbe pacjentek z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem

endometrium w latach 2026 i 2027 obliczono jako sume:

e Liczby pacjentek z pierwotnie zaawansowanym EC (18,9% z liczby nowych pacjentek z rakiem
endometrium) — 1 324 pacjentki w 2026 r. i 1 338 pacjentek w 2027 r.

e Liczby pacjentek z nawrotowym EC (20% z liczby nowych pacjentek z rozpoznaniem w st. I-Il,
stanowigcej 81,1% wszystkich nowych rozpoznan raka endometrium) — 1 135 pacjentek w 2026

r.i1147 pacjentek w 2027 r.

taczna zapadalno$¢ na zaawansowanego raka endometrium w horyzoncie analizy wynosi zatem: 2 459

pacjentek (2026 r.) i 2 485 pacjentek (2027 r.).

Liczba pacjentek rozpoczynajacych pierwsza linie leczenia systemowego choroby pierwotnie zaawanso-

wanej lub nawrotowej

Potwierdzenie histologiczne raka endometrium w stadium zaawansowanym lub nawrotowym (st. FIGO
[1I-IV) nie jest jednoznaczne z koniecznoscig lub mozliwoscig rozpoczecia pierwszej linii leczenia syste-

mowego. Wg wytycznych PTGO 2023, leczenie systemowe z lub bez paliatywnej radioterapii jest

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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zalecane u chorych na miejscowo zaawansowanego raka bez przerzutéw odlegtych, gdy leczenie rady-
kalne nie jest mozliwe do przeprowadzenia oraz u pacjentek z niedoszczetnie zoperowanym rakiem
(FIGO llI-IVA, R1/R2) lub rakiem rozsianym. Ponadto u niewielkiego odsetka chorych, leczenie syste-
mowe moze nie by¢ wskazane ze wzgledu na zty stan zdrowia lub odmowe leczenia.Ze wzgledu na brak
odpowiednich danych epidemiologicznych, wyznaczenie odsetka leczonych systemowo w warunkach
polskich na podstawie ww. kryteriéw nie jest mozliwe. W zwigzku z powyzszym, w oszacowaniu postu-
zono sie danymi RWE z retrospektywnego badania kohortowego z wykorzystaniem bazy Flatiron Health
(Coleman 2023). Celem badania byto opisanie rzeczywistych danych demograficznych, cech klinicznych,
schematéw leczenia oraz przezycia catkowitego pacjentek z pierwotnym zaawansowanym lub nawroto-
wym rakiem endometrium (EC) w Stanach Zjednoczonych, zarejestrowanych w bazie danych z rzeczy-
wiste]j praktyki Flatiron Health od 1 stycznia 2013 r. do 31 lipca 2021 r. Sposrdd tgcznej kohorty wigczo-
nej do badani (chorzy z rozpoznaniem pierwotnego zaawansowanego lub nawrotowego EC; N = 4 950),
co najmniej jedng linie leczenia systemowego zastosowano u 51,2% pacjentek (N = 2 535). Przyjmujac
ten odsetek dla populacji polskiej oszacowano, ze leczenie systemowe choroby zaawansowanej rozpocz-

nie 1 260 pacjentek w 2026 r. i1 274 pacjentek w 2027 r.

Otrzymane oszacowanie (1,3 tys. pacjentek rocznie) jest nieznacznie nizsze od oszacowania ekspertéw
klinicznych ankietowanych przez AOTMIT na potrzeby analizy weryfikacyjnej dla produktu Jemperli, kto-
rzy wskazali na $rednio 1,5 tys. chorych (w zakresie 1,4-1,6 tys.) leczonych systemowo z powodu zaa-
wansowanego EC (AWA Jemperli 2024). Wariant analizy zgodny z AWA Jemperli 2024, tj. z zatozeniem
1,5 tys. chorych otrzymujgcych pierwszg linie leczenia systemowego w 2024 r. (z ekstrapolacjg jak w wa-

riancie podstawowym), testowano w ramach analizy wrazliwosci.

Liczba pacjentek otrzymuijacych w pierwszej linii chemioterapie oparta na platynie

Durwalumab bedzie stosowana w skojarzeniu z chemioterapig opartg na zwigzkach platyny, zatem za-
stosowanie wnioskowane] technologii bedzie rozwazane u chorych, ktére w scenariuszu aktualnym
otrzymujg CTH zawierajgcg platyne. Zastosowanie chemioterapii dwulekowej z platyng jest obecnie
standardem leczenia pierwszej linii zaawansowanego EC, jednak w praktyce (np. z powodu przeciwwska-
zan do platyn) u czesci chorych nie jest mozliwe zastosowanie tego leczenia. W badaniu Coleman 2023
schematy chemioterapii oparte o zwigzki platyny oraz monoterapie pochodnymi platyny w ramach
pierwszej linii leczenia zastosowano u 81,3% pacjentek z zaawansowanym rakiem endometrium (w ob-
liczeniach pominieto immunoterapie, ktdra w polskich warunkach finansowania nie jest objeta refunda-

cjg w pierwszej linii leczenia choroby zaawansowanej). Przyjmujgc ww. odsetek dla warunkow polskich,

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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liczba pacjentek z populacji wnioskowanej, tj. chorych z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym
EC, ktdre otrzymajg chemioterapie opartg na zwigzkach platyny wyniesie 1 025 oraz 1 035, odpowiednio

w pierwszym i drugim roku analizy.

Dla poréwnania, raportowane w AWA Jemperli 2024 dane NFZ (baza SWIAD) dotyczace liczby pacjentéw
z rozpoznaniem nowotwaor ztosliwy trzonu macicy (ICD-10: C54 wraz z podkodami) w okresie 2014 r. —
2023 r., leczonych wybranymi substancjami z katalogu chemioterapii, wskazujg, ze w ostatnich pieciu
latach liczba pacjentek stosujgcych zwigzki platyny (karboplatyne lub cisplatyne) wynosita 2,2-3,0 tys.
rocznie, tj. ponad dwukrotnie wiecej od powyzszych oszacowan. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze liczebnosci
pochodzace z bazy NFZ obejmujg wszystkie etapy leczenia w ktérych rutynowo stosowane sg leki z grupy
platyn, tj. leczenie neoadjuwantowe i adjuwantowe wczesnego EC, pierwsza linia leczenia raka zaawan-
sowanego oraz dalsze linie leczenia raka zaawansowanego), a wyodrebnienie z danych NFZ populacji
whnioskowanej (tj. pierwsza linia leczenia raka zaawansowanego) nie jest mozliwe. Ponadto dane NFZ
uwzgledniajg zaréwno pacjentki inicjujgce leczenie w danym roku, jak i kontynuujgce terapie rozpoczeta
we wczesniejszych latach, zatem faktyczna liczba ,nowych” pacjentek — przyjmujac standardowo 6 cykli
(4-5 miesiecy) leczenia platynami - bedzie o ok. 25% nizsza od liczebnosci raportowanych w bazie NFZ.
Obserwowana rozbiezno$¢ miedzy przedstawionym oszacowaniem a danymi NFZ nie $wiadczy zatem
o niedoszacowaniu populacji docelowej, lecz réznic w zakresie uwzglednionych wskazan do zastosowa-
nia platyn (1L leczenia zaawansowanego vs wszystkie etapy leczenia) i sposobu prezentacji (pacjentki

nowe vs pacjentki nowe + kontynuujgce).

Podsumowujac, liczebnosé populacji docelowej bez uwzglednienia ograniczen w diagnostyce genetycz-

nej (tj. przy hipotetycznym testing rate réwnym 100%) wynosi 1 025 (Rok 1) oraz 1 035 (Rok 2).

Przedstawione oszacowanie skonsultowano zdwoma ekspertami klinicznymi —_
_, ktorzy potwierdzili, ze liczba pacjentek kwalifikujgca sie do leczenia

DUR+OLA lub DUR (bez OLA), bez uwzglednienia ograniczen w testowaniu MMR/MSI wyniesie ok 1 000

przypadkow/rok.

Liczba pacjentek testowanych w kierunku MMR

Durwalumab bedzie stosowany w monoterapii w raku z zaburzeniami w systemie naprawy nieprawi-
dtowo sparowanych nukleotydéw (dMMR) lub wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSI-H), lub w

skojarzeniu z olaparybem w raku bez zaburzen w systemie naprawy nieprawidtowo sparowanych

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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nukleotyddéw (pMMR) lub bez wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSS). Z tego wzgledu konieczne

jest przeprowadzenie testu genetycznego w kierunku MMR.

W niniejszej analizie przyjeto wartosci uwzglednione w raporcie dla dostarlimabu (produkt leczniczy
Jemperli) we wskazaniu leczenia chorych raka endometrium (AWA Jemperli 2024), tj. 56,2% w pierw-
szym roku po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej oraz 69,1% w drugim roku po wydaniu decyzji.
Odsetki te dotyczg poziomu testowania genetycznego u chorych na raka jajnika, jednakze ze wzgledu na
brak danych dotyczacych odsetka przeprowadzanych testow genetycznych u chorych na raka endome-
trium, uznano za zasadne przyjecie wartosci odnalezionych w AWA Jemperli 2024. Dodatkowo wedtug
ekspertéw klinicznych ankietowanych przez AOTMIT, odsetek badan molekularnych prowadzonych
w kierunku dMMR/MSI-H u pacjentek z rakiem endometrium wynosi obecnie 25-40%, jednak wedtug
opinii pytanych specjalistéw, wartosci te bedg rosngé. Wobec powyzszego w analizie przyjeto, ze bada-
nie genetyczne w kierunku MMR zostanie wykonane u 56,2% pacjentek pierwszym roku po wydaniu
pozytywnej decyzji refundacyjnej oraz u 69,1% w kolejnym roku. Oznacza to, ze po uwzglednieniu pro-
gnozowanego poziomu testowania w kierunku MMR, liczebnos$¢ populacji docelowej wynosi 576 pa-

cjentek w 2026 roku oraz 715 pacjentek w 2027 roku. Zatozenie to jest zgodne z _

_ oraz spojne z opinig ankietowanych ekspertéw klinicznych (_
_), ktoérzy prognozuja testing rate na poziomie ok. 60-65% w 2026

r.i70-90% w 2027 r.

Liczba pacjentek z potwierdzonym dMMR/MSI-H lub pMMR/MSS

Odsetek pacjentek z dMMR okreslono na podstawie publikacji Lorenzi 2020, ktéra przedstawia wyniki
wyszukiwania systematycznego badan dotyczacych epidemiologii MSI-H i dMMR w przypadku guzéw
litych. Do analizy wtgczono 156 badan, z czego 48 dotyczyto dMMR, a 103 MSI-H. W przeprowadzonej
metaanalizie okreslono, ze w przypadku raka endometrium MSI-H wystepuje u 26% chorych, natomiast
dMMR u 25% pacjentek. Jako ze do rozpoczecia terapii schematem CTH + DURV wystarczy okreslenie
statusu molekularnego z uzyciem jednego testu (MMR lub MSI), w obliczeniach przyjeto maksymalny

odsetek wynoszacy 26%.

Przyjeto zatozenie, ze status molekularny nie zostanie okreslony lub nie bedzie mozliwy do zweryfiko-

wania u . chorych. Odsetek ten zostat uznany za realistyczny przez ankietowanych ekspertow klinicz-

nych |l a2y ponadito zaznaczyc,

ze zgodnie z zapisem wnioskowanego programu lekowego, pacjentki z nieznanym statusem

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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molekularnym otrzymajg terapie zgodnie ze schematem dla EC z pMMR/MSS (tj. durwalumab w skoja-
rzeniu z olaparybem), zatem przyjety rozktad subpopulacji pMMR / status nieokreslony nie ma istotnego

wptywu na wyniki analizy (w obu grupach bedzie stosowany ten sam schemat leczenia DURV + OLA).

W nastepnym kroku przyjeto zatozenie, ze u pozostatego odsetka pacjentek (. -) z rakiem endome-
trium poddanych badaniu genetycznemu nie zostanie potwierdzony brak zaburzen w systemie naprawy

nieprawidtowo sparowanych nukleotydéw (pMMR) lub wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarne;.

Podsumowanie epidemiologicznego oszacowania liczebno$ci populacji docelowej

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie epidemiologicznego oszacowania liczebnosci popula-
cji docelowej pacjentek z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium
z dMMR/MSI-H lub pMMR/MSS, ktére kwalifikujg sie do terapii CTH + DURV +/- OLA, w pierwszych

dwadch latach od zaktadanej daty objecia refundacjg lekow IMFINZI i Lynparza w rozwazanym wskazaniu.

Tabela 7. Oszacowanie populacji docelowe] kwalifikujgcej sie do leczenia CTH + DURV +/- OLA.
Parametr Rok 1 (2026) Rok 2 (2027)

Prognozowa liczba nowych zachorowan na ICD-10: C54
(KRN 2024, Didkowska 2024, Globocan 2024)

7284 7 360
Odsetek pacjentek z rakiem endometrium: 96,1% (Henley 2018)
Liczba pacjentek z rakiem endometrium 7 001 7074
Odsetek pacjentek z EC w stadium FIGO Ill/IV: 18,9% (srednia z badarn Wieckowska 2015, Chmytko 2010, Herbst 2023)
Liczba pacjentek z EC w stadium FIGO IlI/IV 1324 1338
Odsetek pacjentek z EC w stadium FIGO I/Il: 81,1% (na podstawie Sredniej z Wieckowska 2015, Chmytko 2010, Herbst 2023)
Liczba pacjentek z EC w stadium FIGO IlI/IV 5677 5736
Odsetek pacjentek z nawrotem choroby ze stadium FIGO I/Il: 20% (Luzarraga Aznar 2024)
Liczba pacjentek z nawrotem choroby ze stadium FIGO I/II 1135 1147
taczna liczba chorych w stadium FIGO 1lI/IV (de novo + nawrdt) 2459 2485
Odsetek pacjentek otrzymujqcych pierwszq linie leczenia systemowego: 51,2% (Coleman 2023)
Liczba pacjentek otrzymujgcych 1L leczenia systemowego 1260 1273
Udziat schematdéw opartych na zwigzkach platyny w 1L leczenia: 81,3% (Coleman 2023)
Liczba pacjentek leczonych zwigzkami platyny w 1L leczenia 1025 1035
Odsetek pacjentek testowanych w kierunku MMR: Rok 1: 56,2%, Rok 2: 69,1% (AWA Jemperli 2024)
Liczba pacjentek testowanych w kierunku MMR 576 715
Liczba chorych spetniajacych kryteria (populacja docelowa), w tym: 576 715

Odsetek pacjentek z dMMR/MSI-H: 26% (Lorenzi 2020)

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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Parametr Rok 1 (2026) Rok 2 (2027)
Liczba pacjentek z dMMR/MSI-H 150 186
Odsetek pacjentek z pMMR/MSS: _
Liczba pacjentek z pMMR/MSS - -
Odsetek pacjentek z nieokreslonym statusem moleku/amym_
Liczba pacjentek z nieokreslonym statusem molekularnym . .

taczna liczebnosé¢ populacji docelowej dla wnioskowanej technologii lekowej wynosi 1 025 pacjentek w
2026 roku oraz 1 035 pacjentek w 2027 roku, bez uwzglednienia ograniczen w wykonywaniu diagnostyki
genetycznej. Po uwzglednieniu prognozowanego poziomu testowania w kierunku okreslenia MMR/MSI,

liczebnos$¢ populacji wynosi 576 pacjentek w 2026 roku oraz 715 pacjentek w 2027 roku.

4.2 Oszacowanie populacji, w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Aktualny zakres refundacji produktow leczniczych IMFINZI i Lynparza w ramach programoéw lekowych
przedstawiono w Rozdziale 3. Liczbe pacjentéw objetych terapig durwalumabem oraz olaparybem
w pierwszym poétroczu 2024 roku, zaczerpniety z zatgcznikdéw do Uchwaty Rady NFZ w sprawie przyjecia
okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za | pétrocze 2024 roku (UR
NFZ 29/2024/1V), przedstawia Tabela 8. Refundacje durwalumabu w ramach programu ,,B.5. ,Leczenie
chorych na raka watrobowokomadrkowego (ICD-10: C22.0) lub raka drég zétciowych (ICD-10: C22.1, C23,
C24.0, C24.1, C24.8, C24.9)” wprowadzono od 1. pazdziernika 2024 r., zatem dane dotyczace liczby le-

czonych w tym wskazaniu nie s3 jeszcze dostepne.

Tabela 8. Liczba chorych aktualnie leczonych durwalumabem lub olaparybem w ramach programéw
lekowych (UR NFZ 29/2024/1V).

P Liczba leczonych

w 2024 roku*
Liczba leczonych durwalumabem —tgcznie, w tym: 1125
B.06. Leczenie chorych na raka ptuca oraz miedzybtoniaka optucnej 1125
Liczba leczonych olaparybem —tgcznie, w tym: 1835
B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi 210
B.50. Leczenie chorych na raka jajnika, raka jajowodu lub raka otrzewnej 1544
B.56. Leczenie chorych na raka gruczotu krokowego 61
B.85. Leczenie pacjentow z gruczolakorakiem trzustki 20
taczna liczba leczonych DURV lub OLA 2 960
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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* liczba osdéb o niepowtarzalnych numerach PESEL.

tacza liczba leczonych durwalumabem lub olaparybem w ramach programéw lekowych w 2024 roku

(I poétrocze) wynosi 2 960 chorych.

W zwigzku z brakiem informacji odnosnie zastosowania wnioskowanej technologii w ramach innych
form finansowania (takich jak RDTL, badania kliniczne), przyjeto ze liczebnos¢ populacji, w ktorej obec-
nie stosowany jest schemat CTH + DURV +/- OLA, w leczeniu pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

wego raka endometrium, wynosi O pacjentek.

4.3 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich
pacjentéw, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ stoso-
wana

Whnioskowana technologia obejmuje zastosowanie durwalumabu w skojarzeniu z olaparybem lub bez
olaparybu w leczeniu chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawrotowego raka endometrium.
W obrebie wskazan zarejestrowanych dla tych lekdw nie ma innego wskazania, ktére dopuszczatoby
zastosowanie analogicznego skojarzenia (ChPL IMFINZI, ChPL Lynparza). Innymi stowy, nie ma mozliwo-
$ci analogicznego zastosowania terapii skojarzonej DURV +/- OLA w innych zarejestrowanych wskaza-
niach. Traktujgc zatem wnioskowang technologie catosciowo jako mozliwos¢ ich zastosowania w skoja-
rzeniu, liczebnos$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentow, u ktdrych wnioskowana technologia
moze by¢ stosowana jest rowna liczbie populacji wnioskowanej w ramach niniejszego wskazania lecze-
nia chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawrotowego raka endometrium (zob. Rozdziat 4.3).
W zwigzku z powyzszym odstgpiono od przedstawienia oszacowania liczebnosci populacji dla oddziel-

nych wskazan rejestracyjnych produktow IMFINZI i Lynparza.

5 Udziaty technologii wnioskowanej i opcjonalnej w poréwnywanych
scenariuszach

W ponizszym rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce prognozowanych udziatéw rynkowych tech-
nologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych w populacji docelowej. Przyjete odpowiednio w scena-
riuszu istniejgcym (zaktadajgcym brak refundacji lekdw IMFINZI i Lynparza i przedtuzenie obowigzujacej
praktyki klinicznej na lata horyzontu czasowego analizy) oraz scenariuszu nowym, przedstawiajgcym sy-

tuacje, w ktorej leki IMFINZI i Lynparza zostajg objete refundacjg w ramach proponowanego programu

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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lekowego. Wprowadzenie finansowania produktow leczniczych IMFINZI i Lynparza zwiekszy zakres do-

stepnych mozliwosci terapeutycznych w rozwazanej populacji docelowe;.

Strukture leczenia w rozwazane] populacji docelowej dla durwalumabu i olaparybu w poréwnywanych
scenariuszach okreslono w podziale na dwie roztgczne subpopulacje, sktadajgce sie na populacje doce-

lowa:

e chore na raka endometrium z zaburzeniami systemu naprawy nieprawidtowo sparowanych nu-
kleotydow (dMMR) lub wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSI-H) potwierdzonej zwali-
dowanym testem,

e chore na raka endometrium bez zaburzen systemu naprawy nieprawidtowo sparowanych nu-
kleotydow (pMMR) lub bez wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSS) potwierdzonej zwa-

lidowanym testem lub u pacjentek o nieznanym statusie molekularnym guza.

5.1  Scenariusz istniejgcy

Zgodnie ze stanem aktualnym zatozono, ze w scenariuszu istniejgcym wnioskowana technologia nie be-
dzie refundowana ze $rodkéw publicznych, zatem udziaty CTH + DURV +/-OLA wynoszg 0%, a udziaty
jedynej technologii opcjonalnej (1 linia z zastosowaniem CTH, bez aktywnego leczenia podtrzymujgcego)

—100% w obu latach przyjetego horyzontu czasowego.

Przyjmujac powyzsze udziaty oraz liczebno$¢ populacji docelowej, wynoszacej 576 (2026 rok) i 715 (2027
rok) pacjentek po uwzglednieniu testowania w kierunku MMR, z czego subpopulacja dMMR/MSI-H sta-
nowi 26% (odpowiednio 150 i 186 pacjentek), a subpopulacja pMMR/MSS/nieokreslony —- (odpo-
wiednio - pacjentek; zob. Rozdziat 4.1), prognozowana struktura rynku (liczba inicjacji terapii)

ksztattuje sie nastepujgco (zob. Tabela 9).

Tabela 9. Struktura rynku (udziat i liczba pacjentek rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu istniejg-
cym (wariant podstawowy).
dMMR/MSI-H pMMR/MSS/nieznany taczny zakres wskazan

Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Udziat w liczbie pacjentek rozpoczynajacych leczenie

CTH + DURV +/- OLA * 0% 0% 0% 0% 0% 0%
CTH 100% 100% 100% 100% 100% 100%
Razem 100% 100% 100% 100% 100% 100%
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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dMMR/MSI-H pMMR/MSS/nieznany taczny zakres wskazan
Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Liczba pacjentek rozpoczynajacych leczenie

CTH + DURV +/- OLA * 0 0 0 0 0 0
CTH 150 186 B B B B
Razem 150 186 B B B B

* CTH + DURV w subpopulacji dMMR/MSI-H oraz CTH + DURV + OLA w subpopulacji pMMR/MSS/status nieznany

Zgodnie ze stanem aktualnym, liczba leczonych wnioskowang technologig wynosi O pacjentek.

5.2 Scenariusz nowy

Wprowadzenie terapii z zastosowaniem durwalumabu z olaparybem lub bez olaparybu do programu
leczenia zaawansowanego raka endometrium (scenariusz nowy) spowoduje cze$ciowe zastgpienie tech-
nologii aktualnie stosowanej w rozwazanej populacji (CTH z pochodng platyny, bez dalszego leczenia
podtrzymujgcego) przez wnioskowang technologie. Pozycje rynkowa terapii CTH + DURV +/- OLA oparto
na prognozach wnioskodawcy dotyczgcych spodziewanego odsetka subpopulacji p MMR i dMMR, ktéry
bedzie stosowac rozwazang technologie zamiast obecnego standardu leczenia. Przyjety w wariancie

podstawowym analizy poziom penetracji rynku CTH przez CTH + DURV +/- OLA przedstawia Tabela 10.

Tabela 10. Prognozowany poziom zastepowania technologii opcjonalnej (CTH) przez technologie wnio-
skowang (CTH + DURV +/- OLA); wariant podstawowy.

Wariant podstawowy
Subpopulacja wg statusu molekularnego guza
Rok 1 Rok 2
dMMR/MSI-H [ ] [ ]
PMMR/MSS/nieznany - -

Zatozone prognozy sg spojne z oszacowaniem ekspertow klinicznych (_
_), ktorzy prognozujg udziat wnioskowanej technologii w zakresie .
I - s.ropulacii dMMR oraz | - <.o0opulaci

pMMR.

Strukture leczenia w scenariuszu nowym wyznaczono poprzez zastosowanie przyjetego poziomu zasto-
sowania technologii opcjonalnej do struktury leczenia w scenariuszu istniejgcym (por. Rozdziat 5.1, Ta-
bela 9). Prognozowang liczbe pacjentek rozpoczynajacych poszczegdlne strategie leczenia w pierwszych

dwach latach refundacji produktéw IMFINZI i Lynparza (scenariusz nowy) przedstawia Tabela 11.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 11. Struktura rynku (liczba pacjentek rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu nowym (wariant
podstawowy).

dMMR/MSI-H pMMR/MSS/nieznany taczny zakres wskazan
Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
Udziat w liczbie pacjentek rozpoczynajacych leczenie

CTH + DURV +/- OLA *

CTH
Razem 100% 100% 100% 100% 100% 100%
Liczba pacjentek rozpoczynajacych leczenie
CTH + DURV +/- OLA * [ | [ | [ | [ | [ | [ |
CTH i i I I I I
Razem I I I I I I

* CTH + DURV w subpopulacji AMMR/MSI-H oraz CTH + DURV + OLA w subpopulacji pMMR/MSS/status nieznany

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba pacjentek inicjujgcych leczenie z zastosowaniem
durwalumabu z lub bez olaparybu wynosi - w pierwszym roku refundacji i-w drugim roku, z czego
- przypada na subpopulacje AMMR/MSI-H (schemat CTH + DURV), a - - PMMR/MSS/status nie-
znany (schemat CTH + DURV + OLA).

5.2.1 Zatozenia wariantéw skrajnych (minimalnego i maksymalnego)

W zwigzku z niepewnoscig oszacowan liczebnosci populacji docelowej, zgodnie z wytycznymi Agencji

(AOTMIT 2016) analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech alternatywnych wariantach:

e podstawowym (najbardziej prawdopodobnym);
e minimalnym;

e maksymalnym.
Zatozenia wariantu podstawowego oméwiono w poprzednich rozdziatach analizy.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, alternatywne warianty skonstruowano w oparciu o czynnik, ktéry
ma znaczacy wptyw na rozpowszechnienie stosowanej technologii, tj. prognozowany poziom zastepo-
wania technologii opcjonalnej przez CTH + DURV +/- OLA. Biorgc pod uwage przewidywany zakres pe-
netracji rynku przez IMFINZI, w wariantach: minimalnym i maksymalnym przyjeto odpowiednio o 20%
nizszy i 20% wyzszy wzgledem udziatéw zatozonych w wariancie podstawowym we wszystkich rozwaza-
nych subpopulacjach (por. Tabela 10 w Rozdziale 5.2). Zestawienie zatozert wariantach skrajnych za-

mieszczono w tabeli ponizej.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 12. Prognozowany poziom zastepowania technologii opcjonalnej (CTH) przez technologie wnio-
skowang (CTH + DURV +/- OLA); warianty skrajne: minimalny i maksymalny.

Wariant minimalny Wariant maksymalny

Subpopulacja wg statusu molekularnego guza
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

dMMR/MSI-H - - - -
PMMR/MSS/nieznany - - - -

Prognozowang strukture leczenia w scenariuszu nowym (pacjenci rozpoczynajacy terapie) w wariantach
skrajnych przedstawia Tabela 13. Zatozenia scenariusza istniejgcego nie zmienity sie wzgledem wariantu

podstawowego.

Tabela 13. Struktura rynku (liczba pacjentek rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu nowym (wa-
rianty skrajne).
dMMR/MSI-H pMMR/MSS/nieznany taczny zakres wskazan
Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Wariant minimalny

CTH + DURV +/- OLA
CTH
Razem

Wariant maksymalny
H H
H H
H H

Prognozowana liczba pacjentek inicjujgcych leczenie durwalumabem w pierwszych dwadch latach refun-

CTH + DURV +/- OLA
CTH

Razem

dacji wynosi — odpowiednio w wariantach minimalnym i maksymalnym —- 0s6b (Rok 1) i -
B os6b (Rok 2).

6 Analiza kosztow

W analizie wptywu na budzet skorzystano z obliczen i zatozen przeprowadzonej analizy ekonomiczne;j
(AE IMFINZI 2024). Wyznaczone w niej koszty w przeliczeniu na kolejne miesieczne cykle od rozpoczecia
leczenia mnozono przez liczbe pacjentek rozpoczynajacych leczenie w danych miesigcach oraz chorych
kontynuujgcych leczenie, ktore rozpoczety terapie wczesniej (model zaprojektowano w formie prze-
ptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu czasowego). W szczegélnosci, zatozenia dotyczgce czasu

leczenia wnioskowang technologig (rozktad czasu leczenia wyznaczony w oparciu o mediany TDT z

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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badania DUO-E) sg zgodne z analizg ekonomiczng i opisane szczegdtowo w AE IMFINZI 2024. Koszty
miesieczne wyznaczano oddzielnie dla kazdej z technologii (dodatkowo w podziale na wariant z RSS i
bez RSS) oraz subpopulacji dAMMR i pMMR/status nieznany (tgcznie 6 tablic kosztéw miesiecznych, za-
mieszczonych w zatgczniku 14.2). Kosztéw nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniami AOT-

MIiT 2016.
Uwzgledniono nastepujgce rodzaje bezposrednich kosztéw medycznych:

o koszty lekdw stosowanych w ramach poréwnywanych interwencji (DURV, OLA, CTH),
e koszty podania lekéw,

e koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,

e koszty monitorowania choroby w stanach zdrowotnych,

e koszty leczenia zdarzen niepozgdanych,

e koszty diagnostyki genetycznej,

e koszty dalszych linii leczenia,

e koszty opieki terminalne;j.

Szczegdtowy opis analizy kosztéw przedstawiono w AE IMFINZI 2024. Zestawienie miesiecznych kosztow

poszczegdlnych schematéw leczenia zamieszczono w zatgczniku 14.2.

7 Podsumowanie danych wejsciowych modelu (wariant podsta-
wowy)

W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie parametrow (danych wejsciowych) wykorzystywanego

w analizie wptywu na budzet modelu ekonomicznego.

Tabela 14. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametrow przyjetych w wariancie podstawowym.
Parametr Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

Parametry epidemiologiczne i rynkowe

Maksymalny potencjat (bez ograniczen w testowa-

niu genetycznym)

Rok 1 (2026 r.): 1 025 pacjentek Oszacowanie wtasne na podstawie
Liczebno$¢ populacji docelowej Rok 2 (2027 r.): 1 035 pacjentek odnalezione] epidemiologii (szcze-
Z uwzglednieniem prognozowanego testing rate goty w Rozdziale 4.1)

Rok 1 (2026 r.): 576 pacjentek
Rok 2 (2027 r.): 715 pacjentek

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Parametr

Udziaty rynkowe terapii
W scenariuszu istniejgcym

Udziaty rynkowe terapii
W scenariuszu nowym

Tempo wtaczania pacjentek do le-
czenia

Koszt jednostkowy opakowania IM-
FINZI, 1 fiol. a 10 ml

Koszt jednostkowy opakowania IM-
FINZI, 1 fiol. a 2,4 ml

Koszt jednostkowy opakowania Lyn-
parza, 56 tab. a 100 mg

Koszt jednostkowy opakowania Lyn-
parza, 56 tab. a 150 mg

Koszt jednostkowy karboplatyny

Koszt jednostkowy paklitakselu

Zuzycie lekdw (Dawkowanie i RDI)

CTH + DURV, czas trwania leczenia
DURV (dMMR)

CTH + DURV + OLA, czas trwania le-
czenia DURV (pMMR)

CTH + DURV + OLA, czas trwania le-
czenia a OLA (pMMR)

Koszty podania / wydania lekdéw

Koszt diagnostyki i monitorowania
w trakcie leczenia

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

Warto$¢ w analizie podstawowej

Subpopulacjia dMMR
CTH + DURV: 0% (Rok 1 i Rok 2)
CTH: 100% (Rok 1 i Rok 2)
Subpopulacja pMMR/status nieznany
CTH + DURV + OLA: 0% (Rok 1 i Rok 2)
CTH: 100% (Rok 1 i Rok 2)

Subpopulacjia dMMR

cTH + DURV: [ (Rok 1) | [ (Rok 2)
cTH: [ (Rok 1) i [ (Rok 2)

Subpopulacja pMMR/status nieznany
cTH + DURV + OLA: [ (Rok 1) i [ (Rok 2)
cTH: [ (Rok 1) i [ (Rok 2)

miesieczne, rownomierne w skali roku

Koszty i zuzyte zasoby

2 rss: [ I
bez rsS: ||  GzR

z s
bez RSS: _

zrss: [
bez RSS: _

zrss: [  EIE
bez RSS: _

0,2245 zt/mg

0,3684 zt/mg

Parametr w formie tabelarycznej (szczegoty w AE
IMFINZI 2024)

Parametr w formie tabelarycznej (szczegdty w AE
IMFINZI 2024)

Parametr w formie tabelarycznej (szczegdty w AE
IMFINZI 2024)

AESTIMO

Zrédto

Zgodnie z obecng praktyka kliniczng
i statusem refundacyjnym wniosko-
wanej technologii

Na podstawie prognoz wniosko-
dawcy

Zatozenie wtasne (zgodne z biezaca
diagnostyka)

Zgodnie z wnioskowanymi warun-
kami objecia refundacja

Zgodnie z wnioskowanymi warun-
kami objecia refundacja

Zgodnie z wnioskowanymi warun-
kami objecia refundacja

Zgodnie z wnioskowanymi warun-
kami objecia refundacja

DGL 25/09/2024
DGL 25/09/2024

Whnioskowany program lekowy (APD
IMFINZI 2024), ChPL IMFINZI, ChPL
Lynparza, badanie DUO-E

Model wyktadniczy w oparciu o me-
diane TDT z DUO-E (21,9 mies.)

Model wyktadniczy w oparciu o me-
diane TDT z DUO-E (11,5 mies.)

Model wyktadniczy w oparciu o me-
diane TDT z DUO-E (11,0 mies.)

NFZ 76/2024/DGL, NFZ
10/2024/DGL, AOTMIT
WT.543.5.2024

NFZ 76/2024/DGL, NFZ
10/2024/DGL, AOTMIT
WT543.5.2024

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

wego raka endometrium
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Parametr Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto

NFZ 57/2023/DSOZ, AOTMIT

Koszt diagnostyki i monitorowania  Parametr w formie tabelarycznej (szczegoty w AE WT543.5.2024, badanie DUO-E,

w po zakonczeniu leczenia IMFINZI 2024) NICE TA963
AWA Jemperli 2024, NFZ
Koszty diagnostyki genetycznej 2 757,38 zt 99/2024/DS0Z, NFZ 68/2023/DS0Z,

AOTMIT WT.543.5.2024

Badanie DUO-E, DGL 01/03/2024,
UR NFZ 5/2024/1V, DGL 25/09/2024,

Koszt dalszych linii leczenia na pa- NFZ 76/2024/DGL, NFZ

Gjentke 7 progresa niezakonczona Parametr w formie tabelarycznej (szczegdty w AE 10/2024/DGL, AOTMIT
Z80nem IMFINZI 2024) WT.543.5.2024, ChPL Doxorubici-
num Accord, ChPL Cisplatin Actavis,
MZ 18/09/2024, Makker 2022, Oak-
nin 2020, Coleman 2023
Odsetek prolgrleSJl mezakpnczonych Badanie DUO-E, dane niepubliko-
zgonem sposrdd wszystkich progre- - wane
sji choroby

opracowanie danych NFZ zamiesz-
Koszty jednostkowe leczenia po-  Parametr w formie tabelarycznej (szczegdty w AE  czonych na.statystyki.nfz.gov.pl, Ba-

szczegblnych zdarzen niepozadanych IMFINZI 2024) danie DUO-E, AOTMIT
WT.543.5.2024
L UR NFZ 5/2024/IV, AOTMIT
Koszty opieki korica zycia 21 646,15 zt WT521.5.2022

Wyniki analizy podstawowej przedstawiono w Rozdziale 10.1.

8 Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci

Zatozenia wariantéw testowanych w ramach analizy wrazliwosci przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 15. Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci.

Wartoéé / zatozenie w analizie pod- Wartoé¢ / zatozenie w analizie wraz-  Zrédto oszacowania

Scenariusz ; L ) "
stawowej liwosci zmiennosci

CHB z RSS: CHB z RSS:

Zgodnie z AOTMIT 2016,

AW 1: cena wnioskowa- zaleca sie testowanie

nej technologii +5% CHB bez RSS: w AW ceny wnioskowa-
CHB bez RSS: nej technologii

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Warto$¢ / zatozenie w analizie pod-
stawowej

Scenariusz

AW 3: liczebnos¢ popu-
lacji na podst. opinii
eksperckich (AWA Jem-
perli 2024)

Rok 1: 576
Rok 2: 715

AW 4. testing rate =
40%

Rok 1: 56,2%,
Rok 2: 69,1%

AW 5: testing rate =
100%

AW 6: model TDT — wy-
ktadniczy

AW 7: model TDT — We-
ibulla

AW 8: model TDT- log-
logistyczny

AW 9: model TDT- log-
normalny

Model wykfadniczy w oparciu o me-
diane TDT (dMMR i pMMR)

AW 10: model TDT-
Gompertza

AW 11: model TDT- uo-
gblniony gamma

AW 12: model TDT-
gamma

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

AESTIMO

Zrédto oszacowania
zmiennosci

Wartos$é / zatozenie w analizie wraz-
liwosci

Wedtug oszacowan eks-
pertdw ankietowanych
przez AOTMIT (liczba pa-
cjentek otrzymujacych
leczenie wynosi 1,5 tys.;
AWA Jemperli 2024)

Rok 1: 700
Rok 2: 870

Zatozenie skrajne utrzy-
mania testing rate na
obecnym poziomie (40%
aktualnie testowanych
wg opinii eksperta w
Jemperli 2024)

Rok 1: 40%,
Rok 2: 40%

Zatozenie skrajne (wg

opinii eksperta w Jem-
perli 2024, badanie po-
winno by¢ wykonywane
u 100% chorych z po-
twierdzonym histopato-
logicznie rozpoznaniem

raka endometrium)

Rok 1: 100%,
Rok 2: 100%

model TDT — wyktadniczy (dIMMR i
pMMR)

model Weibulla (dMMR i pMMR)

model log-logistyczny (AMMR i

pMMR)
Alternatywne oszacowa-

nie czasu TDT w modelu
ekonomicznym (AE IM-
FINZI 2024)

model log-normalny (dAMMR i
pMMR)

model Gompertza (AMMR i pMMR)

model uogdlniony gamma (dMMR i
pMMR)

model gamma (dMMR i pMMR)

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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Scenariusz

AW 13: nieuwzglednie-
nie kosztow diagnostyki
genetycznej

AW 14: RDI = 100%

stawowej

tak (koszty uwzglednione)

Warto$¢ / zatozenie w analizie pod- Wartos¢ / zatozenie w analizie wraz-

liwosci

nie (koszty nieuwzglednione)

RDI dla DURV = 100%

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 10.3.

AESTIMO

Zrédto oszacowania
zmiennosci

Wariant uzasadniony
faktem, ze diagnostyka
genetyczna wykony-
wana jest gtownie w dia-
gnostyce wstepnej, tj.
niezaleznie od kwalifika-
cji pacjentek do pro-
gramu (na podst. opinii
ekspertow w AWA Jem-
perli 2024), zatem koszt
testowania nie bedzie
réznigcy

Scenariusz z zatozeniem
dawek planowych

9 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowig-

zanego do finansowania Swiadczen

Oszacowania aktualnych wydatkéw ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentek wchodzacych

w sktad populacji docelowej dokonano na podstawie oszacowania populacji oraz metodyki modelu

(w tym analizy kosztow), analogicznych do przedstawionych w ramach scenariusza istniejgcego, po przy-

jeciu liczebnosci populacji docelowej oszacowanej na 2024 rok (401 pacjentek, zaktadajac aktualny od-

setek testowanych na poziomie 40% zgodnie z opinig ekspertéw ankietowanych przez AOTMIT w ra-

mach AWA Jemperli 2024).

W ponizszej tabeli przedstawiano aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen.

Tabela 16. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen.

Kategorie kosztéw

Whnioskowana technologia (IMFINZI, Lynparza)

Leki (chemioterapia)

Podanie/wydanie lekéw

Leczenie zdarzen niepozgdanych

Diagnostyka/monitorowanie (PFS)

Diagnostyka/monitorowanie (po progresji)

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

Wydatki ptatnika

0zt

622 736 zt

1525673zt

2098 143 zt

970380 zt

77 317 zt

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

wego raka endometrium
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Kategorie kosztéw Wydatki ptatnika
Dalsze aktywne leczenie 2741481 7t
Opieka terminalna 840412 zt
Diagnostyka molekularna 192 140 zt
Catkowite wydatki ptatnika 9 068 281 zt

Catkowite wydatki ponoszone przez ptatnika na leczenie pacjentek we wnioskowanym wskazaniu

w 2024 roku oszacowano na kwote 9,1 min zt.

W zwigzku z brakiem refundacji durwalumabu i olaparybu ze srodkdéw publicznych w leczeniu raka en-
dometrium, aktualne wydatki ptatnika publicznego na refundacje produktéw leczniczych IMFINZI i Lyn-

parza we wnioskowanym wskazaniu wynoszg 0 zt.

10 Wyniki analizy wptywu na budzet

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki w wariancie podstawowym analizy, wariantach skraj-
nych (minimalnym i maksymalnym), a takze wyniki przeprowadzonej deterministycznej analizy wrazli-
wosci. Dla czytelnosci prezentacji wydzielono podrozdziaty, w ktérych odrebnie przedstawiono wyniki
z uwzglednieniem proponowanego instrumentu ryzyka dla wnioskowanej terapii oraz bez jego uwzgled-

nienia w analizie.

10.1 Wariant podstawowy

10.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 17 przedstawia wyniki analizy podstawowe] w wariancie z uwzglednieniem proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka dla produktow IMFINZI i Lynparza.

Tabela 17. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [z1]

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Scenariusz

Scenariusz nowy, w tym:
durwalumab (IMFINZI)
olaparyb (Lynparza)

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Rok 1
I
I
]

AESTIMO

Rok 2

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg durwalumabu i olaparybu w ramach wnioskowanego

programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng w sto-

sunku do scenariusza istniejacego o [l 2t (Rok 1) oraz | 2t (Rok 2).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji durwalumabu (IMFINZI) i olaparybu (Lynparza), wynosi

kolejno - zti - zt w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istniejacym.

Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponize;.

Wykres 1. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Szczegdtowy wptyw na budzet w podziale na wyrdznione w modelu kategorie kosztéw przedstawia Ta-

bela 17.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 18. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
Koszty lekdw, w tym:
Durwalumab, w tym:
IMFINZI 500 mg
IMFINZI 120 mg
Olaparyb, w tym:
Lynparza 56x150 mg
Lynparza 56x100 mg
Chemioterapia
Podanie/wydanie lekdw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)
Dalsze aktywne leczenie

Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Wydatki w scenariuszu nowym [z{]

Koszty lekdw, w tym:
Durwalumab, w tym:
IMFINZI 500 mg
IMFINZI 120 mg
Olaparyb, w tym:
Lynparza 56x150 mg
Lynparza 56x100 mg
Chemioterapia
Podanie/wydanie lekdw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji)
Dalsze aktywne leczenie

Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Wydatki w scenariuszu istniejacym [zt]

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Kategoria Rok 1 Rok 2
Koszty lekdw, w tym: 893414 zt 1109923 zt
Durwalumab, w tym: 0zt 0zt
IMFINZI 500 mg 0zt 0zt
IMFINZI 120 mg 0zt 0zt
Olaparyb, w tym: 0zt 0zt
Lynparza 56x150 mg 0zt 0zt
Lynparza 56x100 mg 0zt 0zt
Chemioterapia 893414 zt 1109923 zt
Podanie/wydanie lekdw 2188 819 zt 2719 256 zt
Leczenie zdarzen niepozadanych 3010119zt 3739589 zt
Diagnostyka/monitorowanie (PFS) 1392 164 zt 2 895 833 zt
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji) 110923 zt 839 750 zt
Dalsze aktywne leczenie 3933089 zt 10270382 zt
Opieka terminalna 1205 705 zt 4209 260 zt
Diagnostyka molekularna 275 655 zt 901 201 zt

Koszt refundacji wnioskowanej technologii stanowi gtéwng sktadowa réznigcg w poréwnanych scena-
riuszach. Objecie refundacjg lekdw IMFINZI i Lynparza zmniejszy koszty dalszego aktywnego leczenia

oraz koszty zwigzane z opieka terminalna.

10.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy w wariancie podstawowym bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia

ryzyka dla produktow IMFINZI i Lynparza przedstawia Tabela 19.

Tabela 19. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zi]

Scenariusz nowy 54 847 589 zt 142 717 233 z4
Scenariusz istniejgcy 13 009 887 zt 26 685 195 zt
Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy) 41837 702 zt 116 032 038 zt

Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [z1]

Scenariusz nowy, w tym: 42 550133 7t 118 478 098 zt
durwalumab (IMFINZI) 37187 261 zt 96 398 122 zt
olaparyb (Lynparza) 5362873 zt 22079977 z

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy) 42 550 133 zt 118 478 098 zt

Zaktadajac brak realizacji instrumentéw dzielenia ryzyka dla produktow IMFINZI i Lynparza, wydatki ptat-
nika publicznego po objeciu refundacjg DURV +/- OLA w ramach wnioskowanego programu lekowego

wzrosng w stosunku do scenariusza istniejacego 0 41,8 min zt (Rok 1) i 0 116,0 min zt (Rok 2).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji durwalumabu (IMFINZI) i olaparybu (Lynparza), wynosi

kolejno 42,6 min zti 118,5 min zt w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istniejgcym.

Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponizej.

Wykres 2. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Analiza wptywu na budzet refundacji Imfinzi/Lynparza

O min zt 50min zt 100 min zt 150 min zt

54,8 min zt
Rok 1 13,0min zt

41,8 minzt

142,7 min zt

Rok 2 26,7min zt

116,0minzt

B Scenariusz nowy 1 Scenariusz istniejgcy B Inkrementalne (nowy - istniejacy)

Szczegbtowy wptyw na budzet w podziale na wyrdznione w modelu kategorie kosztéw przedstawia Ta-

bela 20.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 20. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-

riant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria

Koszty lekdw, w tym:
Durwalumab, w tym:
IMFINZI 500 mg
IMFINZI 120 mg
Olaparyb, w tym:
Lynparza 56x150 mg
Lynparza 56x100 mg
Chemioterapia
Podanie/wydanie lekow
Leczenie zdarzen niepozgdanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji)
Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Koszty lekdw, w tym:
Durwalumab, w tym:
IMFINZI 500 mg
IMFINZI 120 mg
Olaparyb, w tym:
Lynparza 56x150 mg
Lynparza 56x100 mg
Chemioterapia
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji)
Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

Rok 1

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]

42549 637 zt
37187 261 zt
34 857 944 zt
23293161zt
5362873zt
4290 298 zt
1072575zt
-496 zt
523 649 zt
189 784 zt
63 345 zt
6382zt
-1764 612 zt
-163 908 zt

433424 7t

Wydatki w scenariuszu nowym [z{]

43443 051 zt
37187 261 zt
34 857 944 zt
23293161zt
5362873zt
4290 298 zt
1072575zt
892917 zt
2712 468 zt
3199 903 zt
1455509 zt
117 305 zt
2168476 zt
1041797 zt

709 079 zt

Wydatki w scenariuszu istniejacym [zt]

Rok 2

118 477 396 zt
96398 122 7t
928319351zt
3566 186 zt
22079977 zt
17 663 981 zt
4415 995 zt

-703 zt
1991539zt
267910 zt
259 479 zt
8912zt

-4 761418 zt

-647 910 zt

436 130 zt

119 587 319 zt
96398 122 7t
928319351zt
3566 186 zt
22079977 zt
17 663 981 zt
4415 995 zt
1109220zt
4710795 zt
4007 499 zt
3155313zt
848 662 zt
5508 965 zt
3561350 zt

1337331zt

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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Kategoria Rok 1 Rok 2
Koszty lekdw, w tym: 893414 zt 1109923 zt
Durwalumab, w tym: 0zt 0zt
IMFINZI 500 mg 0zt 0zt
IMFINZI 120 mg 0zt 0zt
Olaparyb, w tym: 0zt 0zt
Lynparza 56x150 mg 0zt 0zt
Lynparza 56x100 mg 0zt 0zt
Chemioterapia 893414 zt 1109923 zt
Podanie/wydanie lekdw 2188 819 zt 2719 256 zt
Leczenie zdarzen niepozadanych 3010119zt 3739589 zt
Diagnostyka/monitorowanie (PFS) 1392 164 zt 2 895 833 zt
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji) 110923 zt 839 750 zt
Dalsze aktywne leczenie 3933089 zt 10270382 zt
Opieka terminalna 1205 705 zt 4209 260 zt
Diagnostyka molekularna 275 655 zt 901 201 zt

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogow wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-
blicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig analizy, ksztattujgcg ceny efektywne pro-

duktow leczniczych IMFINZI i Lynparza.

10.1.3 Prognoza liczby leczonych oraz zapotrzebowania na leki
IMFINZI +/- Lynparza w scenariuszu nowym

W ponizszej tabeli zebrano statystyki dotyczace liczby pacjentek objetych programem lekowym z zasto-
sowaniem DURV +/- OLA oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opakowan produktéw IMFINZI
i Lynparza.

Tabela 21. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan DURV
+/- OLA w kolejnych latach analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy.

Statystyka Rok 1 Rok 2

Liczba nowowtgczonych pacjentek - -

Liczba pacjentek kontynuujgcych leczenie I -

taczna liczba leczonych (>=1 dawka w ciggu roku) - -
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Statystyka Rok 1 Rok 2
Sredniomiesigczna liczba leczonych . -
Liczba zrefundowanych opakowan: IMFINZI 500 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan: IMFINZI 120 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan: Lynparza 56x150 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan: Lynparza 56x100 mg . -

Oszacowana liczba pacjentek wtgczonych do leczenia z zastosowaniem lekow IMFINZI +/- Lynparza wy-
nosi kolejno - (Rok 1) i- (Rok 2) w wariancie podstawowym. Prognozowana $redniomiesieczna
liczba leczonych wynosi . pacjentek w pierwszym i- pacjentek w drugim roku refundacji produktow

IMFINZI i Lynparza.

10.2 Warianty skrajne — minimalny i maksymalny

Zatozenia wariantéw skrajnych podsumowano w Rozdziale 5.2.1, natomiast w kolejnych podrozdziatach

przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet po przyjeciu tych alternatywnych zatozen.

10.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, z uwzglednieniem propo-

nowanego instrumentu dzielenia ryzyka przedstawia kolejno Tabela 22 i Tabela 23.

Tabela 22. Wyniki analizy wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS — wariant minimalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)
Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [z1]
Scenariusz nowy, w tym:
durwalumab (IMFINZI)
olaparyb (Lynparza)

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno - zt
i- zt, w 1. i 2. roku refundacji przy uwzglednieniu proponowanego RSS. Sktadowa kosztu, stano-
wigca kwote refundacji durwalumabu i olaparybu, wynosi kolejno - zti - zt w scenariuszu

nowym oraz O zt w scenariuszu istniejgcym.

Tabela 23. Wyniki analizy wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS — wariant maksymalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)
Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [zt]
Scenariusz nowy, w tym:
durwalumab (IMFINZI)
olaparyb (Lynparza)

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W wariancie maksymalnym inkrementalne wydatki ptatnika publicznego wynosza kolejno _
- zt, w 1. i 2. roku refundacji, uwzgledniajgc proponowany RSS. Sktadowa kosztu, stanowigca

kwote refundacji durwalumabu i olaparybu, wynosi kolejno _ W scenariuszu no-

wym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

10.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, bez uwzglednienia instru-

mentu dzielenia ryzyka przedstawiono w kolejnych tabelach ponize;.

Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS — wariant minimalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy 46 480 049 7t 119510 825 zt
Scenariusz istniejgcy 13 009 887 zt 26 685 195 zt
Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy) 33470161zt 92 825631 zt

Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [z1]

Scenariusz nowy, w tym: 34 040 107 zt 94 782 479 zt

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Scenariusz Rok 1 Rok 2
durwalumab (IMFINZI) 29 749 809 zt 77 118 497 74
olaparyb (Lynparza) 4290 298 zt 17 663 981 zt
Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt
Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy) 34 040 107 zt 94 782 479 zt

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno 33,5 min zt
i192,8 mInzt, w 1.i 2. roku refundacji. Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji durwalumabu i ola-
parybu, wynosi kolejno 34,0 min zti 94,8 mIn zt w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istnieja-

cym.

Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS — wariant maksymalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy 63215129 7t 165923 640 zt
Scenariusz istniejgcy 13 009 887 zt 26 685 195 zt
Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy) 50205 242 zt 139 238 446 zt

Wydatki na refundacje produktéw IMFINZI i Lynparza [zt]

Scenariusz nowy, w tym: 51060 160 zt 142 173 718 zt
durwalumab (IMFINZI) 44 624 713 zt 115677 746 zt
olaparyb (Lynparza) 6 435 447 74 26495972 zt

Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy) 51 060 160 zt 142173718 4

W wariancie maksymalnym inkrementalne wydatki ptatnika publicznego wynoszg kolejno 50,2 min zt
i 139,2 min zt, w 1i 2 roku refundacji. Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji durwalumabu i ola-
parybu, wynosi kolejno 51,1 min zti142,2 min zt w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istnieja-

cym.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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10.2.3 Prognoza liczby leczonych oraz zapotrzebowania na lek
IMFINZI +/- Lynparza w scenariuszu nowym

Prognozowane w wariantach skrajnych liczby pacjentek objetych programem lekowym z zastosowaniem
DURV +/- OLA oraz prognozowane liczby zrefundowanych opakowan produktéw IMFINZI i Lynparza

przedstawia Tabela 26.

Tabela 26. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan DURV
+/- OLA w kolejnych latach analizy wptywu na budzet; warianty minimalny i maksymalny.
Wariant minimalny Wariant maksymalny

Statystyka
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Liczba nowowtgczonych pacjentek

Liczba pacjentek kontynuujgcych leczenie

taczna liczba leczonych (>=1 dawka w ciggu roku)
Sredniomiesieczna liczba leczonych

Liczba zrefundowanych opakowan: IMFINZI 500 mg

| |
| | |
| | |
| | I
Liczba zrefundowanych opakowar: IMFINZI 120 mg [ [ [
| | |

Liczba zrefundowanych opakowan: Lynparza 56x150 mg

Prognozowana $redniomiesieczna liczba leczonych DURV +/- OLA wynosi, - pacjentek w pierw-

Liczba zrefundowanych opakowan: Lynparza 56x100 mg

szym i- pacjentek w drugim roku refundacji produktéw IMFINZI i Lynparza odpowiednio w wa-

riancie minimalnym i maksymalnym.

10.3 Analiza wrazliwosci

Zatozenia wariantéw testowanych w ramach analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 8 (Tabela

15).
10.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka
Kolejna tabela prezentuje wyniki poszczegdlnych wariantéw analizy wrazliwosci.

Tabela 27. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS.

Wariant AW Wydatki inkre- Wydatki inkre- Wydatki na DURV ~ Wydatki na DURV

mentalne- Rok 1  mentalne- Rok 2 +/- OLA, Rok 1 +/- OLA, Rok 2
Wariant podstawowy I N e I
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
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Wydatki inkre- Wydatki inkre- Wydatki na DURV ~ Wydatki na DURV

Wariant AW mentalne- Rok 1 mentalne-Rok2  +/- OLA, Rok 1 +/- OLA, Rok 2

AW 1: cena wnioskowanej technologii
+5%

AW 2: cena wnioskowanej technologii-5%

AW 3: liczebno$¢ populacji na podst. opi-
nii eksperckich (AWA Jemperli 2024)

AW 4: testing rate = 40%

AW 5: testing rate = 100%

AW 6: model TDT- wyktadniczy

AW 7: model TDT- Weibulla

AW 8: model TDT- log-logistyczny

AW 9: model TDT- log-normalny

AW 10: model TDT- Gompertza

AW 11: model TDT- uogdlniony gamma
AW 12: model TDT- gamma

AW 13: nieuwzglednienie kosztow dia-
gnostyki genetycznej

AW 14: RDI = 100%

Najwiekszy wzrost wydatkdw wystepuje w scenariuszu zaktadajgcym przeprowadzanie testu genetycz-

nego w kierunku MMR u 100% pacjentek (wydatki inkrementalne kolejno: _, _).

Znaczacy spadek wydatkéw inkrementalnych wystgpit natomiast przy zatozeniu utrzymania odsetka te-

stowanych w kierunku MMR na obecnym poziomie 40% (wydatki inkrementalne kolejno: _

0

Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla tgcznego
dwuletniego okresu obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej zobrazowano dodatkowo na wykre-

sie ponizej.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Wykres 3. Wyniki analizy wptywu na budzet; analiza wrazliwosci, z uwzglednieniem RSS.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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10.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 28 przedstawia wyniku analizy w przypadku nieuwzgledniania proponowanego instrumentu dzie-

lenia ryzyka.

Tabela 28. Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS.

Wydatki inkre- Wydatki inkre-
mentalne- Rok 1  mentalne- Rok 2

Wydatki na DURV
+/- OLA, Rok 1

Wydatki na DURV

Wariant AW +/- OLA, Rok 2

Wariant podstawowy 41837 702 zt 116 032 038 zt 42 550 133 zt 118 478 098 zt

AW 1: cena wnioskowanej technologii

+5%

AW 2: cena wnioskowanej technologii-5%

AW 3: liczebnos¢ populacji na podst. opi-
nii eksperckich (AWA Jemperli 2024)

AW 4: testing rate = 40%

AW 5: testing rate = 100%

AW 6: model TDT- wyktadniczy
AW 7: model TDT- Weibulla

AW 8: model TDT- log-logistyczny

43 965 208 zt

39710195zt

50 876 352 zt

29777 724 7t
74 444 309 zt
42422001 zt
40927720 zt
40841 869 zt

39 881 784 zt

121 955 943 zt

110108 133 zt

141 099 691 zt

74734 624 7t
186 836 561 zt
118 935 635 zt
115 734 205 zt
114 859 255 zt

113 282 310 zt

44 677 640 zt

40422 627 zt

51742 698 zt

30284792 zt
75711981 zt
43116799 zt
41676 596 zt
41592833zt

40 665 189 zt

124 402 003 zt

112 554 194 zt

144 074 200 zt

76 341 656 zt
190 854 139 zt
121310118 zt
118 231 262 zt
117 370 381 zt

115 850 095 zt

AW 9: model TDT- log-normalny

AW 10: model TDT- Gompertza 40682 841 zt 113 357 422 z¢ 41432593 7t 115 896 225 zt

AW 11: model TDT- uogdlniony gamma 41008 025 zt 115528 125 zt 41753762 zt 118 017 761 zt

AW 12: model TDT- gamma 41073077 zt 115 897 255 zt 41816921zt 118 377 202 zt

AW 13: nieuwzglednienie kosztéw dia-

. . 41404 277 74
gnostyki genetycznej

115595 908 zt 42550133 zt 118 478 098 zt

AW 14: RDI = 100% 42389 829 zt 117 463 282 zt 43102 261 zt 119909 342 zt

Wptyw poszczegdlnych wariantow AW na wzgledng zmiane wydatkéw inkrementalnych jest bardzo zbli-
zony jak w analizie z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktéw IMFINZI i Lynparza
(por. Rozdziat 10.3.1). Wynika to z faktu, ze proponowany instrument dzielenia ryzyka oparty jest o me-
chanizm rabatowy, ktéry nie ma znaczgcego wptywu na strukture wydatkdw ptatnika w scenariuszu no-

wym.

11 Aspekty etyczne i spoteczne

Finansowanie produktow leczniczych IMFINZI i Lynparza ze srodkow publicznych nie wymaga dodatko-

wych naktaddw, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentek lub ich opiekunow,

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd. Decyzja dotyczaca finan-
sowania produktow leczniczych IMFINZI i Lynparza ze srodkéw publicznych nie oddziatuje w jakikolwiek
sposdb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, nie wigze sie rowniez ze szczegdlnymi wymogami w
stosunku do pacjenta. Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne
i prawne, nie zidentyfikowano zadnych potencjalnych probleméw zwigzanych z finansowaniem ze srod-

kow publicznych rozwazanej technologii (Tabela 29).

Tabela 29. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu leczniczego IMFINZI i
Lynparza.

Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentéw mogg byc faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie Nie
ekonomicznej
czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrze-

bach Tak (istnieje rowny dostep)

Istotna korzys¢ dla pacjentek

czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale powszechna 2 populacji docelowej

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie Nie
uposledzonych
Tak (jedynym dostepnym le-
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla kté-  czeniem jest CTH, brak ak-
rych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia tywnego leczenia podtrzy-
mujacego chorych na EC)

czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy

Nie
spoteczne
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowiazuja- Nie
cymi regulacjami prawnymi
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza koniecznos$¢ dokonania zmian w pra- Nie
wie/przepisach
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa czto- Nie

wieka

czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzy-  Tak (w zwigzku z kwalifikacjg
skiwania jego zgody do programu lekowego)

czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania Tak

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, po-

trzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania '€

12 Dyskusja i ograniczenia

Celem przeprowadzonej analizy byta prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen ze Srodkéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o objeciu

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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refundacja produktow leczniczych IMFINZI (durwalumab) oraz Lynparza (olaparyb) w leczeniu dorostych

chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawrotowego raka endometrium.

W oszacowaniu kosztéw leczenia jednej pacjentki skorzystano z obliczen i zatozen przeprowadzonej
analizy ekonomicznej (AE IMFINZI 2024). Uwzgledniono koszty nabycia i podania lekdw, koszty diagno-
styki i monitorowania leczenia w ramach programu, a takze koszty monitorowania choroby w stanach
zdrowotnych, koszty leczenia AEs, koszty diagnostyki genetycznej oraz koszty dalszych linii leczenia i

opieki korca zycia.

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazuja, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii spowoduje
wzrost wydatkow ptatnika o _ oraz _ w pierwszych dwdch latach refundacji produk-
téw leczniczych IMFINZI oraz Lynparza, przy uwzglednieniu proponowanego instrumentu dzielenia ry-

zyka.

Wsrdd ograniczen analizy wptywu na budzet nalezy przede wszystkim zwrdéci¢ uwage na ograniczenia
modelu ekonomicznego zidentyfikowane w ramach analizy ekonomicznej AE IMFINZI 2024, gdyz odno-
szg sie one réwniez do modelu wptywu na budzet, co wynika ze struktury wykorzystanego modelu, w ra-
mach ktorej bezposrednio korzystano z oszacowan kosztow w kolejnych cyklach leczenia wspdlnych

z modelem ekonomicznym.

Wsrod ograniczen nalezy réwniez zwrdcié uwage na ograniczenia dotyczgce oszacowania liczebnosci
populacji docelowej, wynikajgce z braku polskich danych dotyczacych liczby pacjentek rozpoczynajgcych
leczenie 1. linii oraz testowania genetycznego w kierunku okreslenia MMR/MSI w populacji docelowej
w warunkach polskich. Jednakze w celu weryfikacji poprawnosci przyjetych zatozen przeprowadzono
analize wrazliwosci, w ramach ktorej testowano alternatywne scenariusze i wartosci kluczowych para-
metréw modelu. Ponadto, odsetek testowanych przyjety w wariancie podstawowym jest zgodny z zato-
zeniami przyjetymi w analizie dla dostarlimabu dla analogicznego wskazania (w subpopulacji dMMR) i

zaakceptowanymi przez AOTMIT w ramach analizy weryfikacyjnej (AWA Jemperli 2024).

Nalezy ponadto zaznaczy¢, ze ze wzgledu na wzglednie krétki horyzont analizy (dwuletni okres obowig-
zywania pierwszej decyzji refundacyjnej), w analizie wptywu na budzet nie sg jeszcze w petni zauwazalne
potencjalne przyszte oszczednosci wynikajgce z wyzszego zuzycia kosztownej immunoterapii na etapie
drugiej linii leczenia w scenariuszu istniejgcym. Zastosowanie wnioskowanej technologii w pierwszej linii
i nastepnie leczeniu podtrzymujgcym spowoduje, ze po ewentualnej progresji choroby nie bedzie moz-

liwe ponowne zastosowanie immunoterapii (co wynika z odpowiednich zapisow programu lekowego),

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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podczas gdy po zastosowaniu technologii opcjonalnej (CTH) w subpopulacji dIMMR, standardem lecze-
nia drugiej linii jest obecnie dostepna w programie lekowym, kosztochtonna terapia z zastosowaniem
dostarlimabu lub pembrolizumabu (zat. B.148 do MZ 18/09/2024). W horyzoncie analizy jedynie u czesci
leczonych pacjentek wystgpi progresja choroby, dlatego czes¢ kosztéw drugiej linii bedzie przesunieta
na kolejne lata (nie uwzglednione w modelu). Uzyskane w okresie pierwszych dwdch lat refundacji wnio-
skowanej technologii oszczednosci z tytutu redukcji kosztow dalszego leczenia oszacowano na -

jednak nalezy oczekiwaé, ze w dalszych latach oszczednosci te bedg systematycznie wzrastac.

13 Whnioski koricowe

W wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet, pozytywna decyzja dotyczaca finansowania ze
srodkow publicznych produktéw leczniczych IMFINZI oraz Lynparza we wnioskowanej populacji docelo-

wej spowoduje wzrost wydatkéw pfatnika o _ oraz _ przy uwzglednieniu propono-

wanego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka.

Nie zidentyfikowano problemdw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkow
publicznych rozwazanej technologii. Wprowadzenie refundacji produktéw leczniczych IMFINZI oraz Lyn-
parza we wnioskowanym wskazaniu nie bedzie naktadato dodatkowych wymogdw zwigzanych z organi-
zacjg udzielania Swiadczen zdrowotnych, jak réwniez nie bedzie wymagac dodatkowych naktadow, zwia-
zanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych czy

zmiany zasad diagnostyki.

Poszerzenie programu lekowego o schemat DURV +/- OLA dla pacjentek z pierwotnie zaawansowanym
lub nawrotowym rakiem endometrium bedzie stanowito szanse na skuteczne i bezpieczne leczenie, a to
w duzej mierze moze przyczynic sie do dtuzszego przezycia chorych z EC i poprawy jego jakosci, w tym
poziomu zycia zawodowego oraz prywatnego. Obecnie jedyng opcjg leczenia pierwszej linii dla kobiet
z EC jest chemioterapia, ktéra zwykle stosowana jest przez krotki okres, ze wzgledu na ograniczong to-
lerancje pacjentek zwigzang z jej toksycznoscig (obrzekiem limfatycznym, neurotoksycznoscig, zmecze-
niem, nudnosciami, wymiotami i tysieniem). Objecie finansowaniem lekdw IMFINZ| oraz Lynparza by-
toby odpowiedzig na niezaspokojong potrzebe kliniczng w postaci dostepu do nowej, tolerowalnej i sku-

tecznej formy terapii, jaka jest leczenie celowane.

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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14 Zatgczniki

AESTIMO

14.1 Wktad autorow w opracowanie raportu

Autorzy

Udziat w opracowaniu raportu
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14.2 Miesieczne koszty technologii wnioskowanej i technologii opcjonalne;j

Tabela 30. Koszty miesieczne — CTH + DURV (dMMR) — z uwzglednieniem RSS.

Diagno-
styka/mo'm- Dalsze ak- Gl i Diagnostyka
torowanie tywne lecze- ! molekularna
. . minalna [z{]
(po progresji) nie [zf] [z1]
[21]

Diagno-
Podanie lekéw Leczenie AEs styka/moni-
[zt] [z1] torowanie
(PFS) [zt]

inhibitory
PARP (OLA)  CTH [zt] *
[z1]

koszty- ra-
zem [zt]

Miesigc Odsetek na Immunoterapia
leczenia  leczeniu (DURV) [z1]

10
11
12
13
14

15

(o]
BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN |
[ BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN |
| BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN |
EEEEEESEEEEEEENE==-
EeeslEEEEEEEEEAES
| BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN BN B |

16

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium



58 AESTIMO

. Diagno-
L Diagno- . .
Miesiq'c Odsetek na Immunoterapia PIXQ:’b;gJLrX) CTH [24] * Podanie lekéw Leczenie AEs styka/mqni- S:Z'::Cvn;zinel_ ty?::\seZTeit_e- Qpieka ter- r?q'gili?g';aa koszty- ra-
leczenia  leczeniu (DURV) [zt] [z1] [t] torowanie . . minalna [zt] zem [zt]
[zt] (po progresji) nie [zt] [zt]
(PFS) [zt]
[21]
17 | | | | H | H | | H | ]
18 | ] | | H | H | | H | ]
19 | | | | H | H | | H | ]
20 | | | | H | H | | H | |
21 | | | | H | H | | H | |
2 | | | | H | H H | H | |
23 | | | | H | H H | H | |
24 | | | | H | H H | H | |

* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o $rednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma
jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej sg bardzo zblizone)

Tabela 31. Koszty miesieczne — CTH + DURV (dAMMR) — bez uwzglednienia RSS.

. Diagno-
P Diagno- . .
Miesigc Odsetekna Immunoterapia PIZEIPbEgJLrK) CTH [2] * Podanie lekéw Leczenie AEs styka/moni- S:Z':Z\/N rz:inel— tDarl\S:Teacl;_ Opieka ter- r?}'giii?;tﬁaa koszty- ra-
leczenia  leczeniu (DURV) [z1] [zt] [z1] torowanie YW minalna [zt] zem [zt]

[zt] (PFS) [21] (po progresji)  nie [zf] [zt]

(4]

N
Il BN BN .
EEEm

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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. Diagno- Diagno-' .
st s 1N p(GL) e+ "I LA ST e el S i
[zt] (PFS) [21] (po progresji) nie [zt] [zt]
(2]
5 - - i I I I I i I I i I
6 - - i I I I I i I I i I
7 - - I i I i I i I I I I
8 - - I i I i I i I I I I
9 - - I i I i I i I I I I
10 - - I i I i I i I I I I
11 - - I i I i I i I I I I
12 - - I i I i I i I I I I
13 - - I i I i I i i I I I
14 | | i 1 H 1 H i i H i I
15 - - i i I i I i i I i I
16 - - i i I i I i i I i I
17 - - i i I i I i i I i I
18 - - i i I i I i i I i I
19 - - i i I i I i i I i I
20 - - i i I i I i i I i I
21 - - i i | i | i i | i I
22 - - i i | i | | i | i I
23 - - i i | i | | i | i I
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Diagno-
P Diagno- . .
Miesigc Odsetek na Immunoterapia Jildloligelsy " Podanie lekéw Leczenie AEs styka/moni- styka/mo'nl DEIIE Opieka ter- DGR koszty- ra-
. . PARP (OLA)  CTH [zf] ) torowanie tywne lecze- molekularna
leczenia  leczeniu (DURV) [zt] [z1] [t] torowanie . . minalna [zt] zem [zt]
[zt] (PFS) [21] (po progresji) nie [zt] [zt]

[2t]

24 - I i 1 H 1 H H H H i I

* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o srednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma
jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej sg bardzo zblizone)

Tabela 32. Koszty miesieczne — CTH (dMMR).

inhibitor Diagno- Diagno- Dalsze ak Diagnostyka
Miesigc  Immunoterapia y " Podanie lekéw Leczenie AEs styka/monito- styka/monito- Opieka termi- g Y koszty- razem
g PARP (OLA) CTH [z1] : . tywne lecze- molekularna
leczenia (DURV) [z1] [] [z] rowanie (PFS) rowanie (po ) nalna [zt] [z1]
[z1] . nie [z1] [zt]
[z1] progresji) [z]

10

11

[e)]
Il Il I I BN B B D S b B .
Il Il I N B B b B b S .
Il Il I N B B b B b S .
Il Il I N B B b B b S .
Il Il I B BN BN BN BN BN BN .
EEEEEEEEEEER
E N EEEEEENEN=-=m
INRRNERNERn=
EEEEEEEEEEE-
EessEEEEEE--
BNNRERNNNNN|

12

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Diagno- Diagno-

et s gLy e PO st st SOV, OPHSU oang (o5 e
(21 [1] progresji) [z1] itz [2f]
13 i i i i | H | I H | I
14 i i i i | H | I H | I
15 i i i i | H | I H | I
16 i i i i | H | I H | I
17 i i i i | H | I H | I
18 i i i i | H | I H | I
19 i i i i | H | H H | I
20 i i i i | H | H H | I
21 i i i i | H | H H | I
22 i i i i | H | H H | I
23 i i i i | H | H H | I
24 i i i i | H | H H | I

* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o $rednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma
jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej s bardzo zblizone)

Tabela 33. Koszty miesieczne — CTH + DURV + OLA (pMMR/nieznany) — z uwzglednieniem RSS.

Diagno-
T Diagno- . .
Miesigc Odsetek na Immunoterapia Vel " Podanie lekéw Leczenie AEs styka/moni- styka/mo'm DEERESS Opieka ter- DIECICE) koszty- ra-
. . PARP (OLA)  CTH [z1] . torowanie tywne lecze- molekularna
leczenia  leczeniu (DURV) [zt] [z] [z1] torowanie " . minalna [zt] zem [zt]
[z1] (PFS) [zf] (po progresji) nie [z1] []

(1]

1 L I i I I I H 1 H H Il N

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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. Diagno- Diagno-' .
st s 1N p(GL) e+ "I LA ST e el S i
[zt] (PFS) [21] (po pl[";?resn) nie [zt] [zt]
2 - I i I I I I i I I i I
3 - I i I I I I i I I i I
4 - I I i I i I i I I I I
5 - I I i I i I i I I I I
6 - I I i I i I i I I I I
7 - I I i I i I i I I I I
8 - I I i I i I i I I I I
9 - I I i I i I i I I I I
10 - I I i I i I I I I I I
11 | I I 1 H 1 H H H H i I
12 - I I i I i I I I I i I
13 - I I i I i I I I I i I
14 - I I i I i I I I I i I
15 - I I i I i I I I I i I
16 - I I i I i I I I I i I
17 - I I i I i I I I I i I
18 - I I i | i | | | | i I
19 - I I i | i | | | | i I
20 - I I i | i | | | | i I
IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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. Diagno-
L Diagno- . .
Miesiq'c Odsetek' na Immunoterapia ;22:313;2)&) CTH [24] * Podanie lekéw Leczenie AEs styka/mo'ni- S:Z':gazzg_ ty?;‘:\sezTeit_e- Qpieka ter- r?q'gili?gﬁ: koszty- ra-
leczenia  leczeniu (DURV) [zt] [z1] [t] torowanie . . minalna [zt] zem [zt]
[zt] (po progresji) nie [zt] [zt]
(PFS) [zt]
[21]

21 | | | | H | H H H H | ]

2 | | | | H | H H | H | |

23 | | | | H | | H | H | ]

24 | | | | H | | H | H | |

* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o $rednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma

jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej sg bardzo zblizone)

Tabela 34. Koszty miesieczne — CTH + DURV + OLA (pMMR/nieznany) — bez uwzglednienia RSS.

w —ur——m i

Mie—
sigc Immunotera-
Iecze- pia (DURV) [z1]
nia

1

2

(9]
mnil---- o
EEEEEEEN=-

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Mie-
sigc Immunotera-
Iecze- pia (DURV) [z1]
nia

i
1

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

a5

24

* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o srednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma
jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej s bardzo zblizone)

IMFINZI (durwalumab) w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
i LYNPARZA (olaparyb) wego raka endometrium
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Tabela 35. Koszty miesieczne — CTH (oMMR/nieznany).

Mie-

sigc
lecze-

Y = = e L N

nia

14

15

16

17

18

19

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-

wego raka endometrium

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)
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Mie-
siac
lecze-
nia
20
21
22
23

24

Y - = W - . 4 AR
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* w modelu ekonomicznym koszty zwigzane z chemioterapia obliczano w oparciu o $rednig liczbe podanych cykli (krzywe czasu leczenia CTH nie byty dostepne), w zwigzku z czym koszty CTH naliczano jednora-
zowo w pierwszym cyklu (miesigcu) obliczeniowym; uproszczenie to powoduje niewielkie przesuniecie czesci kosztow w czasie (maksymalny czas stosowania CTH wynosi 6 cykli tj. 4-5 miesiecy), co ma

jednak znikomy wptyw na wyniki analizy (tym bardziej, ze koszty CTH dla technologii wnioskowanej i technologii zastepowanej s bardzo zblizone)

IMFINZI (durwalumab)
i LYNPARZA (olaparyb)

w leczeniu dorostych chorych na pierwotnie zaawansowanego lub nawroto-
wego raka endometrium
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