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Wykaz skrétow

AE analiza ekonomiczna
AKL analiza efektywnosci klinicznej
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych | Taryfikacji
APD analiza problemu decyzyjnego
AW analiza wrazliwosci
BIA analiza wptywu na budzet (z ang. budget impact analysis)
CHB cena hurtowa brutto
ChPL charakterystyka produktu leczniczego
CMA analiza minimalizacji kosztow (z ang. cost-minimization analysis)
CTH chemioterapia
CZN cena zbytu netto
DGL Departament Gospodarki Lekami
DOC docetaksel
eBC wczesny (nieprzerzutowy) rak piersi (z ang. early breast cancer)
ECOG skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group
ER receptory estrogenowe
FDC state dawki preparatu (fixed-dose combination)
HER-2 receptor o aktywnosci kinazy tyrozynowej, nalezacy do rodziny receptoréw naskérkowego czyn-
nika wzrostu (z ang. human epidermal growth factor receptor, type 2)
ICD-10 Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb (z ang. International Classification of Diseases)
\Y preparat w postaci do podania dozylnego (z ang. intravenous)
KRN Krajowy Rejestr Nowotwordéw
mBC zaawansowany (przerzutowy) rak piersi (z ang. metastatic breast cancer)
Mz Ministerstwo Zdrowia
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
PERT pertuzumab
PgR receptory progesteronowe
PICO schemat okreslajacy kolejnos¢ analizy poszczegdlnych elementéw badan: populacja, interwencja,
komparator, punkty koficowe (ang. Population, Intervention, Comparator, Outcome)
PL program lekowy
PPP perspektywa podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych
RCT badanie kliniczne z randomizacjg i grupa kontrolng (ang. randomized controlled trial)
RECIST kryteria oceny odpowiedzi w guzach litych (z ang. response evaluation criteria in solid tumors)
RSS Instrument dzielenia ryzyka
SC preparat w postaci do wstrzyknie¢ podskornych (z ang. subcutaneous)
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
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TRAS trastuzumab
TTOT czas trwania leczenia (z ang. time to off treatment)
WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego, jezeli leczenie

miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



Streszczenie

Cel

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie
prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia,
NFZ) w przypadku podjecia decyzji o objeciu re-
fundacjg produktu leczniczego Phesgo (pertu-
zumab/trastuzumab FDC do wstrzykiwan pod-
skornych):

e w terapii neoadiuwantowej HER2-dodat-
niego, wczesnego (nieprzerzutowego) raka
piersi (eBC, z ang. early breast cancer) z wy-
sokim ryzykiem wznowy, w skojarzeniu z
chemioterapia,

e w leczeniu 1. linii HER2-dodatniego raka
piersi uogdlnionego lub miejscowo zaawan-
sowanego (mBC, z ang. metastatic breast
cancer), jezeli leczenie miejscowe jest nie-
skuteczne lub trwale niemozliwe do zasto-
sowania, w skojarzeniu z docetakselem.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Ro-
che Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym
ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw
zdrowia wniosku o objecie refundacjg produk-
téw leczniczych:

e Phesgo 1200 mg/600 mg roztwdr do
wstrzykiwan: jedna fiolka z 15 ml roztworu
zawiera 1200 mg pertuzumabu i 600 mg
trastuzumab,

e Phesgo 600 mg/600 mg roztwor do wstrzy-
kiwan: jedna fiolka z 10 ml roztworu za-
wiera 600 mg pertuzumabu i 600 mg trastu-
zumabu.
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w populacji chorych na wczesnego lub zaawan-
sowanego, HER2-dodatniego raka piersi, w ra-
mach programu lekowego ,B.9.FM. Leczenie
chorych na raka piersi (ICD-10 C50)”. Petne za-
pisy projektu programu lekowego zostaty
przedstawione w analizie problemu decyzyj-
nego dla leku Phesgo (APD Phesgo 2025).

Niniejsza analiza stanowi aktualizacje analizy
ocenianej przez AOTMIT w ramach zlecenia MZ
68/2023, przy czym gtéwne zmiany dotycza
okreslenia populacji docelowej oraz warunkdw
finansowania produktu Phesgo.

Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce
gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelo-
wej dla produktu leczniczego Phesgo we
whnioskowanym wskazaniu w kolejnych la-
tach zatozonego horyzontu czasowego;

o okreslenie pozycji rynkowych (udziatéw)
technologii stosowanych we wnioskowa-
nym wskazaniu, w dwdch alternatywnych
scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedla-
jacym stan aktualny, tj. brak refundacji
Phesgo we wskazaniu leczenia neoadiu-
wantowego HER2-dodatniego wczesnego
raka piersi oraz leczenia pierwszej linii
HER2-dodatniego rozsianego raka piersi)
oraz nowym (stan po wprowadzeniu wnio-
skowanego programu lekowego);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strate-
gii leczenia stosowanych w populacji doce-
lowej;

e prognoza wydatkow podmiotu zobowigza-
nego do finansowania swiadczen ze s$rod-
kow publicznych w poréwnywanych scena-

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo

(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
zaawansowanego,

jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



riuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodat-
kowych (inkrementalnych) wydatkéw ptat-
nika wynikajgcych z realizacji scenariusza
nowego, z wyszczegdlnieniem sktadowej
kosztu stanowigcej kwote refundacji pro-
duktu Phesgo.

Whnioskowana populacja chorych jest w wiek-
szosci zgodna z populacja, w ktérej obecnie re-
fundowana jest skojarzona terapia anty-HER2
pertuzumabem i trastuzumabem w ramach
programu lekowego , Leczenie raka piersi (ICD-
10 C 50)”. Jedynie w przypadku populacji z zaa-
wansowanym rakiem piersi, wnioskowane kry-
teria w zakresie stanu sprawnosci ograniczono
zgodnie z dowodami klinicznymi dla pertuzu-
mabu (badania CLEOPATRA) do chorych z ECOG
0-1, co stanowi zawezenie wobec kryteriéw ob-
owigzujgcego programu lekowego (B.9.FM.),
w ktorym dopuszczono mozliwosé stosowania
pertuzumabu takze u chorych z ECOG 2.

Wptyw na budzet ptatnika oszacowano przez
porownanie wydatkéw ptatnika publicznego
w dwadch alternatywnych scenariuszach:

e scenariuszu istniejgcym, w ktorym produkt
Phesgo (pertuzumab/trastuzumab FDC) nie
jest refundowany we wskazaniu leczenia
przedoperacyjnego (neoadiuwantowego)
HER2-dodatniego wczesnego raka piersi
oraz leczenia pierwszej linii rozsianego
HER2-dodatniego raka piersi. W scenariu-
szu istniejgcym w rozwazanym wskazaniu
stosowane sg schematy leczenia: pertuzu-
mab w skojarzeniu z trastuzumabem w po-
daniu podskdornym PERT IV+TRAS SC) oraz
pertuzumab w skojarzeniu z trastuzuma-
bem w infuzji dozylnej (PERT IV+TRAS 1V),
podawane jako osobne produkty lecznicze,
refundowane ze srodkéw publicznych w ra-
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mach programu lekowego ,Leczenie cho-
rych na raka piersi (ICD-10 C50)” (zatacznik
B.9.FM do MZ 17/06/2025).

e scenariuszu nowym, w ktorym zaktada sie,
ze Minister Zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg produktéw leczniczych Phesgo
1200 mg/600 mg roztwdr do wstrzykiwan
oraz Phesgo 600 mg/600 mg roztwdr do
wstrzykiwan, we wnioskowanym wskazaniu
w ramach programu lekowego. Wprowa-
dzenie finansowania produktu leczniczego
Phesgo spowoduje zmiany w udziatach po-
szczegdlnych technologii medycznych wyni-
kajgce ze stopniowego i czeSciowego zastg-
pienia technologii opcjonalnych aktualnie
stosowanych w rozwazanym wskazaniu
(pertuzumab z trastuzumabem w oddziel-
nych preparatach) przez terapie ztozonym
produktem leczniczym Phesgo.

Horyzont czasowy objat pierwsze cztery lata od
prognozowanej daty objecia refundacjg pro-
duktu leczniczego Phesgo (ustalonej na 1 stycz-
nia 2026 r.), tj. przedziat czasowy obejmujgcy
okres 01.2026-12.2029. Wynikiem inkremental-
nej analizy wptywu na budzet jest rdznica po-
miedzy wydatkami w scenariuszu nowym i wy-
datkami w scenariuszu istniejgcym dla kazdego
roku horyzontu czasowego.

Istotnym elementem analizy wptywu na budzet
dla leku Phesgo jest prognozowanie wptywu na
wykonane oszacowania prawdopodobnego ob-
jecia refundacjg produktéw biopodobnych per-
tuzumabu (Bx PERT IV). Szczegdtowe informacje
na temat statusu rejestracyjnego tych lekow za-
mieszczono w analizie problemu decyzyjnego
(APD Phesgo 2025). Na potrzeby niniejszej ana-
lizy zatozono, ze objecie refundacjg produktow
biopodobnych w Polsce nastgpi nie wczesniej
jak od poczatku 2028 roku.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkéw publicznych  (PPP), uwzgledniajac
koszty nabycia i podania lekdw biologicznych
i chemioterapii oraz koszty diagnostyki i moni-
torowania leczenia w programie lekowym.
Whnioskowane warunki objecia refundacjg pro-
duktu Phesgo obejmujg instrument dzielenia ry-
zyka (RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosztow
przeprowadzono réwnolegle w dwdch warian-
tach: z uwzglednieniem i bez uwzglednienia
RSS.

Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym,
skonstruowanych w oparciu o czynniki, ktore
majg najwiekszy wptyw na stosowanie techno-
logii (prognozowane udziaty rynkowe wniosko-
wanej technologii). Wariant podstawowy ana-
lizy uzupetniono o analize wrazliwosci, w ra-
mach ktérej testowano alternatywne scenariu-
sze i wartosci kluczowych parametrow modelu.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych iorganizacyjnych wynikajacych z decyzji
dotyczacej finansowania produkt leczniczego
Phesgo ze Srodkdéw publicznych.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenia 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 urzedowej ceny
zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedo-
wej ceny zbytu technologii lekowej o wysokiej
wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego spe-
cjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktére nie majg odpowiednika re-
fundowanego w danym wskazaniu (MZ
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24/10/2023). Wszystkie obliczenia wykonano
w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft®
Office Excel.

Wyniki

Liczebnosc¢ populacji docelowej

Roczng liczbe nowych pacjentek, ktére mogtyby
zostac¢ wigczone do programu leczenia pertuzu-
mabem w skojarzeniu z trastuzumabem oszaco-
wano na - (Rok 1), - (Rok 2), - (Rok
3)i - (Rok 4), przy czym populacja kwalifi-
kujgca sie do Phesgo (ECOG 0-1 w podgrupie
mBC) wyniosta: na - (Rok 1), - (Rok 2),
B Rok 3) i [ (Rok 4), w tym:

e I rok 1), N (Rok 2), I (Rok 3)

i- (Rok 4) pacjentek we wskazaniu le-
czenia neoadiuwantowego HER2-dodat-
niego raka piersi,

o I rok 1), [ (Rok 2), [l (Rok 3) i [
(Rok 4) pacjentek we wskazaniu pierwszej
linii leczenia zaawansowanego HER2-do-
datniego raka piersi.

Ze wzgledu na fakt, ze produkt Phesgo mozna
takze zastosowac u pacjentek w trakcie leczenia
PERT+TRAS, podawanych w oddzielnych prepa-
ratach (tzw. switch na inng forme leku przy za-
chowaniu ciggtosci terapii), w modelu uwzgled-
niono ponadto pule pacjentek, ktére w momen-
cie wprowadzenia produktu Phesgo do pro-
gramu lekowego (styczen 2026 r.) kontynuuja
rozpoczete wczesniej leczenie neoadiuwan-
towe PERT+TRAS+CTH w programie leczenia
wczesnego raka piersi (- pacjentek) oraz
tych, ktore kontynuujg terapie PERT+TRAS+DOC
W programie zaawansowanego raka piersi (od

- w pierwszym, do - pacjentek w 4 roku).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo

(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
zaawansowanego,

jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Oszacowana — w oparciu o prognozy udziatow
rynkowych wnioskowanej technologii — liczba
pacjentek wigczonych do leczenia z zastosowa-
niem Phesgo wynosi kolejno - (Rok 1), -
(Rok 2), - (Rok 3) i- (Rok 4) w wariancie
podstawowym, w tym kolejno - (Rok 1),

B Rok 2), I (Rok 3) | [ (Rok 4) sta-

nowig chore wczesniej nieleczone.

Analiza wpfywu na budzet (z uwzglednieniem
RSS dla Phesgo)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, z uwzgled-
nieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS),
w przypadku podjecia decyzji o objeciu refunda-
cja Phesgo w ramach wnioskowanego pro-
gramu lekowego, prognozowane wydatki ptat-

nika publicznego _ w stosunku do
scenariusza istniejgcego, kolejno o - zt,

N - B o

w pierwszych czterech latach po wprowadzeniu
wnioskowanej technologii do programu
(01.2026-12.2029).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundac;ji
produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu no-
wym, wynosi - zt (Rok 1), - zt
(Rok 2), - zt (Rok 3) oraz - zt

(Rok 4).

Prognozowana w wariancie podstawowym
liczba zrefundowanych opakowan produktu
Phesgo w pierwszych czterech latach refundacji
we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno
BB B B Phesco 1200 mg/600
mg) oraz - - - i - (Phesgo

600 mg/600 mg).

AESTIMO

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-

wane wydatki ptatnika publicznego -
. w stosunku do scenariusza istniejgcego, ko-
lejno o - zt, - zt, - zt
oraz - zt, a w wariancie maksymalnym -
zmniejszg sie o - zt, - zt, -
- zt oraz - zt w pierwszych czterech
latach po wprowadzeniu wnioskowanej techno-
logii do programu leczenia raka piersi.

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnosé wy-
nikéw podstawowych — w kazdym wariancie
AW wprowadzenie refundacji produktu Phesgo
wigzato sie z oszczednosciami z perspektywy
ptatnika, wynoszgcymi $redniorocznie od .
_ w czteroletnim horyzoncie
czasowym. W szczegdlnosci, w okresie pierw-
szej decyzji refundacyjnej, z powodu propono-
wanego tacznego limitu wydatkéw ptatnika na
refundacje lekow Phesgo, Perjeta i Herceptin SC

w wysokosc [

Analiza wptywu na budzet (bez uwzglednienia
RSS dla Phesgo)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, bez
uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka
(RSS), w przypadku podijecia decyzji o objeciu
refundacjg produktu Phesgo w ramach wnio-
skowanego programu lekowego, prognozo-

wane wydatki pfatnika publicznego -
l stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno

o I - I - I ' ora:

- zt w pierwszych czterech latach po

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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wprowadzeniu wnioskowanej technologii do
programu (01.2026-12.2029).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu no-
wym, Wynosi - zt (Rok 1), - zt
(Rok 2), - zt (Rok 3) oraz - zt

(Rok 4).

Nalezy podkredli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mieé zasto-
sowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego,
a zaproponowany RSS jest nierozerwalng cze-
$cig analizy, ksztattujgcym cene efektywng pro-
duktu leczniczego Phesgo.

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-

wane wydatki pfatnika publicznego -
w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno

o I - I - I -1 o---

- zt, a w wariancie maksymalnym - wzrosng o
I - N - - o
- zt w pierwszych czterech latach po wprowa-
dzeniu wnioskowanej technologii do programu
leczenia raka piersi.

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ wy-
nikéw podstawowych — w kazdym wariancie
AW prognozowany jest znaczacy wzrost wydat-
kow pfatnika publicznego w scenariuszu no-
wym, a zmiana inkrementalnych wydatkéw
wzgledem wariantu podstawowego w horyzon-
cie czterech lat refundacji Phesgo nie przekra-
czata 65%.

AESTIMO

Whioski koricowe

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze w przy-
padku podjecia decyzji o objeciu refundacjg
produktu Phesgo we wnioskowanej populacji
docelowej, wydatki ptatnika publicznego

w stosunku do stanu istniejgcego

0 ok. _ zt w okresie pierwszej

decyzji refundacyjnej, a nastepnie

- zt rocznie w okresie drugiej decyzji Ministra
Zdrowia (wariant podstawowy z uwzglednie-
niem RSS). Analiza wariantéw skrajnych oraz
analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ uzy-
skanych wynikéw — w kazdym z testowanych
scenariuszy objecie refundacjg produktu
Phesgo we wnioskowanej populacji bedzie sie
wigzac¢ oszczednosciami dla budzetu refunda-
cyjnego NFZ. W zwigzku z powyzszym nalezy
uznaé, ze proponowany przez Wnioskodawce
ztozony instrument dzielenia ryzyka zabezpie-
cza budzet ptatnika publicznego przed nieprze-
widzianym wzrostem wypadku w przypadku ob-

ecia Phesgo refundacjg w ramach programu le-

—

kowego. W szczegdlnosci,

W analizie uwzgledniono wptyw na wydatki
ptatnika prawdopodobnego objecia refundacjg

biopodobnych  preparatéw  pertuzumabu.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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W wariancie podstawowym analizy przyjeto, ze
pierwszy refundowany preparat biopodobny
pertuzumabu pojawi sie na Obwieszczeniu Mi-
nistra Zdrowia z poczatkiem stycznia 2028 roku,
a wysoko$¢ Sredniej ceny pertuzumabu w
pierwszym i w drugim roku finansowanie lekow
Bx PERT IV analizowano w oparciu o historyczne
dane dla TRAS IV. Jednakze mimo refundacji
produktéw Bx PERT IV w analizie wykazano osz-
czednosci dla ptatnika publicznego, co wynika
przede wszystkim z zaproponowanych warun-
kow refundacji Phesgo, w raz z dodatkowymi
mechanizmami dzielenia ryzyka, ktére zabez-
pieczajg budzet ptatnika publicznego przed nie-
przewidzianym wzrostem wypadku w przy-
padku objecia tego leku refundacjg w ramach
programu lekowego B.9.FM.

Nalezy podkredli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mieé zasto-
sowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego,
a zaproponowany RSS jest nierozerwalng cze-
$cig analizy, ksztattujgcym cene efektywng pro-
duktu leczniczego Phesgo.

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycz-
nej ispotecznej, zwigzanych z finansowaniem
ze Srodkéw publicznych rozwazanej technologii.
Wprowadzenie refundacji produktu Phesgo we
wnioskowanym wskazaniu nie bedzie naktadata
dodatkowych wymogdw zwigzanych z organiza-
Cjq udzielania swiadczen zdrowotnych, jak row-
niez nie bedzie wymaga¢ dodatkowych nakta-
dow, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia
personelu, opracowaniem nowych wytycznych
klinicznych, zmiany zasad diagnostyki.

AESTIMO

Warto podkresli¢, ze aktualnie zaréwno w tera-
pii przeciw eBC jak i leczeniu 1. linii mBC, pertu-
zumab podawany jest jedynie w infuzji dozylnej,
trwajgcej 60 minut w dawce nasycajgcej i 30-60
minut w dawce podtrzymujacej. Wprowadzenie
leczenia produktem Phesgo, podawanego we
wstrzyknieciu podskdrnym w ciggu 8 minut w
dawce nasycajgcej oraz 5 minut w dawce pod-
trzymujgcej, znacznie skrocitoby czas, ktéry pa-
cjentka musi poswieci¢ na otrzymanie kolejnej
dawki leczenia.

Co réwniez istotne, zalecany czas obserwacji
chorych po podaniu produktu leczniczego
Phesgo pod katem reakcji zwigzanych ze
wstrzyknieciem wynosi 30 min po zakonczeniu
podawania dawki nasycajgcej oraz 15 minut po
zakonczeniu podawania dawki podtrzymujacej.
Po podaniu produktu leczniczego Perjeta w
schemacie PERT IV+TRAS SC lub PERT IV+TRAS
IV, zalecana jest obserwacja pacjentki przez 30-
60 minut po zakonczeniu kazdej infuzji pertuzu-
mabu (okres obserwacji powinien by¢ zakon-
czony przed kazdg nastepujacg infuzjg trastuzu-
mabu). Nastepnie po podaniu trastuzumabu IV
konieczna jest obserwacja chorej przez co naj-
mniej 6 godzin po zakonczeniu podawania
dawki nasycajgcej oraz przez 2 godziny po za-
konczeniu podawania dawki podtrzymujace;.
Podsumowujagc, w przypadku zastgpienia do-
tychczas stosowanych terapii produktem leczni-
czym Phesgo, czas wymagany na obserwacje
chorej po podaniu terapii ulega znacznemu
skréceniu, co wptywa na komfort pacjentki i po-
prawia organizacje pracy zespotu medycznego.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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1 Cel analizy

Celem przeprowadzonej analizy byto okresdlenie prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania $wiadczen ze $rodkdéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) w przy-
padku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Phesgo (pertuzumab/trastuzumab

FDC do wstrzykiwan podskdornych):

e w terapii neoadiuwantowej HER2-dodatniego, wczesnego (nieprzerzutowego) raka piersi (eBC,
z ang. early breast cancer) z wysokim ryzykiem wznowy, w skojarzeniu z chemioterapig,

e w leczeniu 1. linii HER2-dodatniego raka piersi uogdlnionego lub miejscowo zaawansowanego
(mBC, z ang. metastatic breast cancer), jezeli leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub trwale

niemozliwe do zastosowania, w skojarzeniu z docetakselem.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Roche Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym ztozeniem

do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktéw leczniczych:

e Phesgo 1200 mg/600 mg roztwdr do wstrzykiwan: jedna fiolka z 15 ml roztworu zawiera
1200 mg pertuzumabu i 600 mg trastuzumab,
e Phesgo 600 mg/600 mg roztwdr do wstrzykiwan: jedna fiolka z 10 ml roztworu zawiera 600 mg

pertuzumabu i 600 mg trastuzumabu.

w populacji chorych na wczesnego lub zaawansowanego, HER2-dodatniego raka piersi, w ramach pro-
gramu lekowego ,,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C50)”. Petne zapisy projektu pro-
gramu lekowego zostaty przedstawione w analizie problemu decyzyjnego dla leku Phesgo (APD Phesgo

2025).

Niniejsza analiza jest zgodna z zatozeniami przyjetymi w analizie ocenianej przez AOTMIT w ramach zle-
cenia MZ 68/2023, przy czym gtéwne zmiany obejmujg aktualizacje danych dotyczacych liczby chorych
otrzymujgcych pertuzumab w programie lekowym (zaktualizowane dane Wnioskodawcy), a takze mo-

dyfikacje kryteriow populacji docelowej oraz warunkoéw finansowania produktu Phesgo.

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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e oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Phesgo we wnioskowa-
nym wskazaniu w kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatdow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwéch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny,
tj. brak refundacji Phesgo we wskazaniu leczenia neoadiuwantowego HER2-dodatniego wcze-
snego raka piersi i leczenia pierwszej linii HER2-dodatniego rozsianego raka piersi) oraz nowym
(stan po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej,
szczegotowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Phesgo 2025);

e prognoza wydatkdéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicz-
nych w poréwnywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkremental-
nych) wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem

sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Phesgo.

W toku przygotowania analizy wptywu na budzet ptatnika w pierwszej kolejnosci korzystano z danych
zrédtowych odnoszacych sie do populacji polskiej lub korzystano z danych dostarczonych przez Wnio-

skodawce.

Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym. Warianty skrajne, tj. wariant minimalny oraz maksymalny, oparto o kluczowe zatozenia
zwigzane z prognozowanym udziatem rynkowym wnioskowanej interwencji. Analiza wptywu na budzet
zawiera rowniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla istotnych parametréw modelu (szczegoty

w Rozdziale 13).

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel.

Wszystkie obliczenia wydatkéw w modelu przeprowadzono bez zaokraglania poszczegdlnych wartosci,

natomiast w niniejszym dokumencie przedstawiono wartosci zaokraglone.

3 Porownywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwdch alter-

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

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kté-
rym produkt Phesgo (pertuzumab/trastuzumab FDC) nie jest refundowany we wskazaniu leczenia
przedoperacyjnego (neoadiuwantowego) HER2-dodatniego wczesnego raka piersi oraz leczenia pierw-
szej linii rozsianego HER2-dodatniego raka piersi. W scenariuszu istniejgcym w rozwazanym wskazaniu
stosowane sg schematy leczenia: pertuzumab w skojarzeniu z trastuzumabem w podaniu podskdrnym
PERT IV4+TRAS SC) oraz pertuzumab w skojarzeniu z trastuzumabem w infuzji dozylnej (PERT IV+TRAS
IV), podawane jako oddzielne produkty lecznicze, refundowane ze srodkéw publicznych w ramach pro-

gramu lekowego , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C50)” (zatacznik B.9.FM. do MZ 17/06/2025).

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjag produktéow leczniczych Phesgo 1200 mg/600 mg roztwdr do wstrzykiwan oraz Phesgo
600 mg/600 mg roztwor do wstrzykiwan, we wnioskowanym wskazaniu w ramach programu lekowego
(wskazanie zawezone wzgledem petnego zakresu wskazan dla terapii PERT IV+TRAS IV/S.C. w populacji
mBC do ECOG: 0-1). Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Phesgo spowoduje zmiany w
udziatach poszczegdlnych technologii medycznych wynikajgce ze stopniowego i czesciowego zastgpie-
nia technologii opcjonalnych aktualnie stosowanych w rozwazanym wskazaniu (PERT+TRAS w oddziel-

nych preparatach) przez terapie ztozonym produktem leczniczym Phesgo.

4  Perspektywa analizy

Wyniki analizy oszacowano z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

srodkéw publicznych (w skrocie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP).

Wytyczne AOTMIT dopuszczajg uwzglednienie wytgcznie perspektywy ptatnika publicznego w przy-
padku, gdy nie dochodzi do wspdtptacenia ze strony $wiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zesta-
wieniu z kosztem ponoszonym przez ptatnika publicznego. Z racji minimalnych kosztéw ponoszonych
przez pacjentki w rozwazanym staniem zdrowotnym (zaniedbywalnych w stosunku do wydatkow ptat-
nika publicznego), w szczegdlnosci braku wspotptacenia $wiadczeniobiorcdw za wnioskowang interwen-
cje (leczenie w ramach programu lekowego), w analizie pominieto perspektywe wspdling ptatnika pu-

blicznego i Swiadczeniobiorcow, uznajac jg za tozsama z PPP.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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5 Horyzont czasowy

W wytycznych oceny technologii medycznych, w analizie wptywu na budzet zaleca sie stosowanie prze-
dziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia rownowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wiel-
kosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentek) 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 na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Phesgo
w horyzoncie pierwszych czterech lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji we wnioskowa-
nym wskazaniu. Przeprowadzona analiza wykazata, ze przyjety horyzont byt wystarczajacy dla osiggnie-
cia stabilnej liczby leczonych pacjentek oraz wielkosci sprzedazy produktu Phesgo. Biorgc pod uwage
date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania procedury refundacyjnej, jako realistyczny ter-
min wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii ustalono poczatek stycznia 2026 roku.
W zwigzku z powyzszym, horyzont analizy obejmowat przedziat czasowy od 1 stycznia 2026 r. do 31

grudnia 2029 r.

Modelowanie przeptywu pacjentek w programie oraz wydatkéw ptatnika publicznego przeprowadzono
w miesiecznych cyklach, w ktérych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w pordwnywanych sce-

nariuszach.

6 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Phesgo
oraz wnioskowane warunki objecia refundacjg

Obecnie produkt leczniczy Phesgo nie jest objety finansowaniem ze $rodkéw publicznych (MZ

17/06/2025).

Zgodnie z wnioskiem o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu, zaktada sie umieszczenie
produktu leczniczego Phesgo w wykazie lekow refundowanych, dostepnych w programie lekowym
,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C50)” (APD Phesgo 2025). Obecnie w ramach programu
leczenia raka piersi refundowane sg — jako oddzielne produkty lecznicze — zardwno pertuzumab jak i tra-
stuzumab (w postaci do stosowania podskdrnego). Od 1 marca 2023 roku trastuzumab w postaci dozyl-

nej refundowany jest w ramach katalogu chemioterapii (MZ 17/06/2025).

Szczegdtowe warunki objecia refundacjg Phesgo przedstawiono w ponizszych punktach.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Poziom odptatnosci

Zgodnie z obowigzujgcymi zasadami kwalifikacji lekéw do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2011,
Art. 14), w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produkt leczniczy Phesgo bedzie wydawany
Swiadczeniobiorcom bezptatnie. Zasady kwalifikacji do okreslonego poziomu przedstawia tabela poni-

zej.

Tabela 1. Kwalifikacja do poziomu odptatnosci — Phesgo.

. S . : Kwalifikacja do kryte-
Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odptatnosci zgodne z Ustawa 2011 ri{,lm vt
Bezpfatnie — leku, wyrobu medycznego majgcego udowodniong skutecznos¢ w leczeniu nowotworu Spetnia kryterium.
ztosdliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo \Wnioskowana refunda-
choroby zakaZznej o szczegdlnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku, srodka spozyw- cja w ramach pro-
czego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego gramu lekowego

wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania dfu-

zej niz 30 dni oraz ktérego miesieczny koszt stosowania dla $wiadcze-

niobiorcy przy odptatnosci 30% limitu finansowania przekraczatby 5%

minimalnego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu  Nie spetnia kryterium.
Prezesa Rady Ministrow wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy

z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace,

Ryczattowej- leku, srodka albo

spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego odpowiednika, albo  Nie spetnia kryterium.

wyrobu medycznego: ) ) ) o
wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie

dtuzej niz 30 dni oraz ktérego koszt stosowania dla Swiadczeniobiorcy
przy odptatnosci 50% limitu finansowania przekraczatby 30% minimal-
nego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu Prezesa
Rady Ministréw wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10
pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace;

Nie spetnia kryterium.

50% — leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

Ni tnia k ium.
ktéry wymaga, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie dtuzej niz 30 dni e spefnia kryterium

30% — leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

ktory nie zostat zakwalifikowany do poziomdw odptatnosci okreslonych w pkt 1-3 Nie spefnia kryterium.

Grupa limitowa

Zgodnie z Art.15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Ustawa 2011), do grupy limitowej kwalifikuje
sie lek posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne
dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania oraz srodek spozywczy specjalnego przeznacze-

nia zywieniowego, wyrdb medyczny, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteridw:

1) tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane;

2) podobnej skutecznosci.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Ponadto po zasiegnieciu opinii Rady Przejrzystosci, opierajgcej sie w szczegdlnosci na poréownaniu wiel-
kosci kosztéw uzyskania podobnego efektu zdrowotnego lub dodatkowego efektu zdrowotnego, do-
puszcza sie w trakcie obowigzywania decyzji refundacyjnej tworzenie odrebnych lub wspdlnych grup
limitowych oraz dokonanie zmiany w grupach limitowych, ktéra nastepuje przez zmiane z urzedu decyzji

administracyjnej o objeciu refundacjg (Ustawa 2011).

Na podstawie art. 15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkoéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Ustawa 2011) nalezy stwierdzi¢, ze pro-
dukt leczniczy Phesgo nie kwalifikuje sie do zadnej z istniejgcych grup limitowych w ramach wykazu le-
kéw refundowanych (MZ 17/06/2025), gdyz nie spetnia kryteriow kwalifikacji do wspdlnych grup limito-
wych, o ktérych mowa ust. 2 (zgodnie z art. 15 ust. 2 pkt. 1 Ustawy, do wspdlnej grupy limitowej kwali-
fikuja sie leki posiadajgce te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale po-
dobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania, przy zastosowaniu nastepujgcych kryte-
ridw: 1) tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane; 2) podobnej skutecznosci).
W chwili obecnej na liscie lekdéw refundowanych w Polsce znajdujg sie zardéwno produkty lecznicze za-
wierajgce pertuzumab jak i produkty lecznicze zawierajgce trastuzumab, przy czym obie substancje
czynne objete sg odrebnymi grupami limitowymi (1147.0, Pertuzumab; 1082.0, Trastuzumabum). Per-
tuzumab i trastuzumab sg lekami o odmiennym mechanizmie dziatania, a skojarzenie obu lekdow
(PERT+TRAS) istotnie wptywa na efekt zdrowotny w stosunku do monoterapii trastuzumabem (pertuzu-

mab jest zarejestrowany wytgcznie do stosowania w skojarzeniu z TRAS).

Mimo to, Wnioskodawca zdecydowat sie zaproponowac wigczenie produktu Phesgo do istniejgcej grupy
limitowej ,, 1147.0, Pertuzumab” i takie zatozenie przyjeto w ramach niniejszej analizy ekonomicznej,
stanowigcej aktualizacje analizy pierwotnie przedtozonej do Ministra Zdrowia z wnioskiem refundacyj-

nym.

Proponowana w dokumentacji refundacyjnej cena zbytu netto za opakowanie jednostkowe produktu
Phesgo wynosi - zt (opakowanie 1200 mg/600 mg — dawka nasycajaca) oraz - zt (opa-
kowanie 600 mg/600 mg — dawka podtrzymujaca). W kalkulacjach limitu finansowania zatozono, ze pod-
stawe limitu bedzie wyznaczaé cena hurtowa brutto leku Perjeta (na podstawie Art. 15, ust. 11. Ustawy

Refundacyjnej— w odniesieniu do wyznaczania podstawy limitu w istniejgcej grupie limitowej).

Obliczone ceny urzedowe produktu leczniczego Phesgo przedstawiono w ponizszej tabeli.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Tabela 2. Wnioskowane ceny urzedowe produktu leczniczego Phesgo oraz symulacja grupy limitowej.
Proporcja zawarto-

Produkt lecznicz Cena zbytu netto Urzedowa cena Cena hurtowa $ci opakowania Limit finansowania
¥ [zt] zbytu [21] brutto [z1] wzgledem pod- [z]
stawy limitu

Phesgo, 1 fiol. 1200

mg/600 mg ] I [ ] [ [ ]
I I ]

8 874,00 zt 9583,92 zt 10 158,96 zt 1 10 158,96 zt

Phesgo, 1 fiol. 600
mg/600 mg

Perjeta, 1 fiol. 420
mg

Instrument dzielenia ryzyka

Whnioskodawca zobowigzuje sie do zapewnienia, ze swiadczeniodawca, o ktérym mowa w art.
9 ustawy o refundacji, nabywajacy:

1. lek Phesgo, Pertuzumabum + Trastuzumabum, roztwér do wstrzykiwan, 1200 mg + 600
mg, 1, fiol. 15 ml, GTIN: 07613326036023, w ramach programu lekowego B.9.FM. ,Le-
czenie chorych na raka piersi (ICD-10 C50)”, zwany dalej ,,Phesgo”, w ramach udzielania
Swiadczen gwarantowanych, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 pkt 15 ustawy z dnia
27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu-
blicznych (Dz. U. 2 2020 r. poz. 1398, z pdzn. zm.), zwanej dalej ,, ustawg o Swiadcze-
niach”), nabedzie go w cenie hurtowej brutto nie wyzszej niz: - zt (stownie:
N, o -

2. lek Phesgo, Pertuzumabum + Trastuzumabum, roztwor do wstrzykiwan, 600 mg + 600
mg, 1, fiol. 15 ml, GTIN: 07613326036191, w ramach programu lekowego B.9.FM. , Le-
czenie chorych na raka piersi (ICD-10 C50)”, zwany dalej,,Phesgo”, w ramach udzielania
Swiadczen gwarantowanych, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 pkt 15 ustawy z dnia
27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu-
blicznych (Dz. U. z 2020 r. poz. 1398, z pdin. zm.), zwanej dalej , ustawg o $wiadcze-
niach”), nabedzie go w cenie hurtowej brutto nie wyzszej niz: - zt (stownie:
|

.|
.|
.|

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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1 .
- |
o -
- I

.
3. .
.
5. I

s. I
- |
- |
- |
- |
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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V. Ponadto

- |
| BE
- |
- |
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Podsumowanie wnioskowanych warunkéw refundacji

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Phesgo 1200 mg/600 mg oraz

600 mg/600 mg podsumowano w ponizszej tabeli (Tabela 3).

Tabela 3. Wnioskowane warunki finansowania produktu leczniczego Phesgo.

e reiea Phesgo, 12.09 mg/600 mg Phesgo, GQO'mg/GOO mg
(opakowanie jednostkowe) (opakowanie jednostkowe)
Substancja czynna pertuzumab + trastuzumab
1200 mg pertuzumabu i 600 mg trastu- 600 mg pertuzumabu i 600 mg trastuzu-
Dawka
zumabu mabu
Posta¢ farmaceutyczna roztwér do wstrzykiwan
Zawarto$¢ opakowania jednostkowego 1 fiolka a 15 ml 1 fiolka a 10 ml
Kategoria dostepnosci refundacyjnej w ramach programu lekowego

Cena zbytu netto?

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa brutto?
Grupa limitowa?® wigczenie do grupy ,,1147.0, Pertuzumab”
Podstawa limitu w grupie nie nie

Wysokos¢ limitu finansowania

Poziom odptatnosci bezptatny

Doptata $wiadczeniobiorcy (pacjenta) 0,00 zt 0,00 zt

Koszt dziennej terapii®

I. Wnioskodawca zobowigzuje sie do zapewnienia, ze $wiadczeniodawca, o ktd-

rym mowa w art. 9 ustawy o refundacji, nabywajacy:
1. lek Phesgo, Pertuzumabum + Trastuzumabum, roztwdr do wstrzykiwan,
1200 mg + 600 mg, 1, fiol. 15 ml, GTIN: 07613326036023, w ramach pro-
gramu lekowego B.9.FM. , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C 50)”,
Instrument podziatu ryzyka zwany dalej ,Phesgo”, w ramach udzielania swiadczen gwarantowanych, o
(RSS, ang. risk sharing scheme) ktérych mowa w art. 15 ust. 2 pkt 15 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych
(Dz. U. 22020 r. poz. 1398, z pdzn. zm.), zwanej dalej ,ustawg o Swiadcze-
niach”), nabedzie go w cenie hurtowej brutto nie wyzszej niz: 7t
(stownie:

) oraz

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Warunek refundacji

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

w

2.

6.

AESTIMO

Phesgo, 1200 mg/600 mg Phesgo, 600 mg/600 mg

(opakowanie jednostkowe) (opakowanie jednostkowe)
lek Phesgo, Pertuzumabum + Trastuzumabum, roztwdér do wstrzykiwan,
600 mg + 600 mg, 1, fiol. 15 ml, GTIN: 07613326036191, w ramach pro-
gramu lekowego B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C 50)”,
zwany dalej ,,Phesgo”, w ramach udzielania swiadczen gwarantowanych, o
ktérych mowa w art. 15 ust. 2 pkt 15 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkdéw publicznych
(Dz. U. 22020 r. poz. 1398, z pdzn. zm.), zwanej dalej ,,ustawg o $wiadcze-
niach”), nabedzie go w cenie hurtowej brutto nie wyzszej niz: zt
(stownie:

).

Ponadto,

leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Phesgo, 1200 mg/600 mg Phesgo, 600 mg/600 mg

BRI T | (opakowanie jednostkowe) (opakowanie jednostkowe)

Ill.  Ponadto

Y urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto;
2 wnioskowana urzedowa cena zbytu;

3 urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowa (6% od urzedowej ceny zbytu);
4 nowa, odrebna grupa limitowa;

5 wedtug CZN oraz liczby dni terapii w cyklu.

Nalezy zaznaczy¢, ze zgodnie z zatozeniami Wnioskodawcy, w okresie trwania horyzontu czasowego

analizy (od stycznia 2026 r),

w programie lekowym , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C 50)” oraz

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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7 Populacja docelowa

7.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we
whniosku

Whnioskowana populacja chorych jest w wiekszosci zgodna z populacja, w ktérej obecnie refundowana
jest skojarzona terapia anty-HER2 pertuzumabem i trastuzumabem w ramach programu lekowego , Le-
czenie raka piersi (ICD-10 C 50)” (zatgcznik B.9. do aktualnego wykazu lekéw refundowanych; MZ
17/06/2025). Jedynie w przypadku populacji z zaawansowanym rakiem piersi, wnioskowane kryteria
w zakresie stanu sprawnosci ograniczono zgodnie z dowodami klinicznymi dla pertuzumabu (badania
CLEOPATRA) do chorych z ECOG 0-1, co stanowi zawezenie wobec kryteridw obowigzujgcego programu
lekowego (B.9.FM.), w ktérym dopuszczono mozliwos¢ stosowania pertuzumabu takze u chorych

z ECOG 2.
Populacja aktualnego programu lekowego obejmuje:

e Chore (lub chorych) na wczesnego HER2-dodatniego raka piersi, kwalifikowane do przedopera-
cyjnego (neoadiuwantowego) leczenia raka piersi pertuzumabem w skojarzeniu z trastuzuma-
bem,

e Chore (lub chorych) na HER2-dodatniego zaawansowanego raka piersi, kwalifikowane do lecze-
nia | linii zaawansowanego raka piersi pertuzumabem w skojarzeniu z trastuzumabem i doce-

takselem.

W zwigzku z powyzszym, do oszacowania liczebnosci chorych kwalifikujgcych sie do zastosowania pro-

duktu leczniczego Phesgo w ramach wnioskowanego programu lekowego wykorzystano przede wszyst-

kim dane od Wnioskodawcy dotyczgce refundacji produktow Perjeta i Herceptin. _

Y 1 ato

podkredli¢, ze dane Wnioskodawcy wydaja sie wiarygodne (jesli nie konserwatywne), gdyz poréwnujac

liczbe chorych wtgczanych na terapie PERT+TRAS w 2023 r. wynikajgcg z jego danych (- chorych)
i dane na podstawie statystyk NFZ (oszacowania w zaktadce , statystyki_NFZ” modelu), tj. 2 122 chorych,

obie liczby wydajg sie bardzo zblizone (wartos¢ Wnioskodawcy jest o . wyzsza, niz dane NFZ).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Uzupetniajgco analizowano réwniez dane Narodowego Funduszu Zdrowia dotyczace liczby pacjentek
objetych programem leczenia raka piersi pertuzumabem oraz dane z analiz przeprowadzonych dla per-
tuzumabu w ramach oceny wnioskéw refundacyjnych, odpowiednio we wskazaniu leczenia chorych na
HER2-dodatniego raka piersi z przerzutami lub z nieresekcyjng wznowg miejscowg (BIA Perjeta 2015)
oraz we wskazaniu leczenia HER2-dodatniego raka piersi, miejscowo zaawansowanego, zapalnego lub
we wczesnym stadium z wysokim ryzykiem nawrotu (BIA Perjeta 2017); obie analizy zostaty zweryfiko-
wane przez AOTMIT w ramach oceny analiz zatagczonych do wniosku o objecie refundacjg produktu Per-
jeta (0T.4351.27.2017, OT-4351-51/2015). Dodatkowo w celu aktualizacji danych z powyzszych rapor-
téw, postuzono sie polskimi danymi NFZ i KRN dotyczgcymi zachorowalnosci na raka piersi, danymi spra-
wozdawczymi Funduszu, a takze opublikowanymi badaniami epidemiologicznymi i klinicznymi, odnale-

zionymi w ramach przegladu literatury.

7.1.1 Populacja de novo

W dotychczasowych analizach przeprowadzonych dla pertuzumabu i zweryfikowanych przez AOTMIT
w ramach oceny wnioskow refundacyjnych odpowiednio we wskazaniu leczenia chorych na HER2-do-
datniego raka piersi z przerzutami lub z nieresekcyjng wznowg miejscowg (BIA Perjeta 2015) oszaco-
wano, ze rocznie populacja docelowa dla pertuzumabu wynosi oko’ro- nowych pacjentek rocznie
(- pacjentek w 1 roku - w pigtym roku programu). Dane NFZ dotyczace liczby pacjentek
objetych programem leczenia raka piersi z zastosowaniem pertuzumabu w latach 2017-2019 (dostepne
w portalu Statystyka NFZ do sierpnia 2019, tj. dla okresu sprzed rozszerzenia refundacji Perjeta o terapie
neoadiuwantowg raka piersi) wskazuja, ze liczba nowo witgczanych pacjentek do programu leczenia za-
awansowanego raka piersi pertuzumabem utrzymywata sie na stabilnym poziomie okoto 42-44 nowych
pacjentek miesiecznie, tj. okoto 500-550 w skali roku, i ta liczba rzeczywiscie leczonych jest zblizona do

oszacowania epidemiologicznego przedstawionego w BIA Perjeta 2015.

Dodatkowo, Wnioskodawca dostarczyt wtasne, zbierane systematycznie miesieczne dane na temat li-
czebnosci pacjentek otrzymujagcych lek Perjeta w latach 2020-2024, pochodzace z osrodkow realizuja-
cych program leczenia chorych na raka piersi w Polsce. Z danych tych wynika, ze $rednie miesieczne
liczby nowo wtgczanych do terapii pertuzumabem pacjentek z zaawansowanym/przerzutowym rakiem
piersi w latach 2020 (. 0s6b) i 2021 (. 0s6b) byty bardzo zblizone do oszacowanych dla lat 2017-2019

(-), jednakze juz w 2022 roku, liczba ta wzrosta do . pacjentek miesiecznie, aby osiggng¢ wartoscé
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. chorych w 2024 roku. W analizie podstawowej, roczng liczbe nowych pacjentek wtgczanych do le-
czenia pierwszej linii zaawansowanego HER-2 dodatniego raka piersi pertuzumabem przyjeto zgodnie z
najnowszymi dostepnymi danymi od Wnioskodawcy, przy czym postuzono sie srednig z okresu 2022-
2024, ktéra wyniosta . pacjentek (- pacj./rok), co oznacza znaczy wzrost oszacowan wzgledem po-

przedniej analizy, gdzie analogiczne oszacowanie méwito o - nowych chorych rocznie (wzrost o -).

Poniewaz z analizowanych danych wynika, ze liczba nowych chorych z mBC rozpoczynajgcych leczenie
PERT+TRAS w programie lekowym ulegta stabilizacji (Wykres 1), odstgpiono od bezposredniej ich eks-
trapolacji na zaktadany horyzont czasowy. Przyjeto jednak srednioroczny wzrost zachorowalnosci w ko-
lejnych latach na poziomie 0,9%, ktérg obliczono na podstawie prognozy wzrostu zachorowalnosci na
raka piersi w latach 2016-2029, przedstawionej w MPZ 2015, przeliczajac skumulowany wzrost 13-letni
(13%, z 20,3 tys. w 2016 r. do 22,9 tys. w 2029 r.) na okres roczny przy zatozeniu statego w czasie tempa

wzrostu.

Wykres 1. Liczby nowych chorych z mBC rozpoczynajgcych terapie PERT+TRAS (dane Wnioskodawcy).

W analizie wptywu na budzet refundacji produktu Perjeta we wskazaniu leczenia neoadiuwantowego
wczesnego HER2-dodatniego raka piersi prognozowano, ze roczna liczebnos¢ populacji docelowej dla
PERT+TRAS bedzie wynosié _ nowych pacjentek rocznie (od - pacjentek w 2018 roku do
- chorych w 2022 roku; BIA Perjeta 2017). Nalezy jednak zwrdcié¢ uwage, ze kryteria wigczenia wg
Owczesnego projektu programu lekowego byty nieco szersze niz ostatecznie zatwierdzone wskazania

refundacyjne (obejmujace obecno$¢ przerzutu do regionalnego wezta/weztéw chtonnych lub braku eks-
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presji receptoréw ER i PgR w przypadku nowotworu pierwotnie operacyjnego >20 mm). W zwigzku z po-
wyzszym przeprowadzono uzupetniajgce oszacowanie epidemiologiczne z uwzglednieniem nowych kry-
teriéw, wedtug ktérych oceniono, ze populacja chorych bedzie wynosi¢ - pacjentek w pierwszym
roku horyzontu niniejszej analizy (szczegdty oszacowania przedstawiono w zatgczniku 19.4 (Tabela 39)

oraz w modelu elektronicznym BIA zatgczonym do wniosku).

Na podstawie zaktualizowanych danych rynkowych otrzymanych od Whnioskodawcy obliczono,
ze w 2020 r. do programu leczenia neoadiuwantowego pertuzumabem wtgczono - pacjentek, tj.
$rednio ./miesiqc, w 2021 roku byto to - pacjentek (./miesiac), w 2022 roku do tego programu
wtgczono - 0s0b, tj. srednio . chorych w skali miesigca, a w kolejnych latach przyrost tej liczby
wyhamowat i utrzymywata sie ona na wzglednie statym poziomie: _ Uznano jed-
nak, ze liczba pacjentek wigczonych do leczenia neoadiuwantowego nadal moze jednak przyrastaé
i oszacowano tempo tego wzrostu na ok. 2% rocznie (przyjmujac jako punkt wyjscia - pacjentek —
dane rzeczywiste za 2024 rok), tak by w ostatnim roku horyzontu analizy osiggng¢ docelowg liczebnosé
- pacjentek nowo wtgczanych rocznie do leczenia PERT+TRAS wg oszacowania epidemiologicznego
(zatgcznik 19.4). podobnie jak dla podgrupy chorych z mBC, oszacowane tempo przyrostu przytozono do

$redniej liczby nowych chorych z eBC z lat 2022-2023, czyli w tym przypadku - chorych miesiecznie.

Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej w horyzoncie pierwszych czterech lat po zaktada-

nym wprowadzeniu refundacji produktu Phesgo (od stycznia 2026 r.) przedstawia Tabela 4.

Tabela 4. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku (nowi).

Wskazanie Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
leczenie neoadiuwantowe chorych z HER2-dodatnim wczesnym ra-
Ko piersi I I I I
leczenie pierwszej linii chorych z HER2-dodatnim zaawansowanym ra-
kiem piersi - - - -
taczna liczebnoé¢ populacji docelowej (nowi) - - - -

Poniewaz w przypadku populacji z zaawansowanym rakiem piersi, wnioskowane kryteria w zakresie
stanu sprawnosci ograniczono zgodnie z dowodami klinicznymi dla pertuzumabu (badania CLEOPATRA)

do chorych z ECOG 0-1, powyzsze oszacowanie populacji skorygowano w oparciu o dane literaturowe.
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W wyniku przegladu nacelowanego na duze badania RWE dla chorych z zaawansowanym rakiem piersi,
odnaleziono dwa Zrédta prezentujgce informacje na temat struktury ECOG w wzglednie duzej populacji

chorych.

Pierwsze z nich to badanie SystHERs (Tripathy 2019) to prospektywne, obserwacyjne badanie rejestra-
cyjne dotyczace pacjentek z HER2-dodatnim przerzutowym rakiem piersi, przeprowadzone w latach
2012-2016 w USA (N =997). W badaniu uwzgledniono pacjentki z chorobg de novo i chore z nawrotem,
przy czym ECOG 0-2 wystepowato u 892 pacjentek (ECOG 0 — 460, ECOG 1 —365i ECOG 2 — 67 pacjen-

tek), co oznacza, ze chore z ECOG 0-1 stanowity 92,5% z catej grupy ECOG 0-2.

Drugie z odnalezionych zrédet to PRAEGNANT (Lux 2019), prospektywne badanie rejestracyjne, ktore
analizowato rzeczywiste schematy leczenia pacjentek z HER2-dodatnim przerzutowym rakiem piersi.
Obejmuje 451 pacjentek z nastepujacg oceng: ECOG 0 — 196 pacjentek (47,0%), ECOG 1 — 155 pacjentek
(37,2%) i ECOG 2 — 35 pacjentek (8,4%). Zatem chore z zakresem sprawnosci ECOG 0-1 stanowity 90,9%
chorych z zakresu ECOG 0-2.

Na potrzeby dalszych obliczen przyjeto Srednig wazong z tych 2 badan, wynoszgcg 92%.

W ponizszej tabeli przedstawiono ponownie oszacowania populacji docelowej (de novo) dla Phesgo,

z korektg liczebnosci podgrupy mBC ze wzgledu na wnioskowane kryterium ECOG 0-1.

Tabela 5. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku (nowi), skory-
gowane o zakres ECOG 0-1 dla populacji mBC.

Wskazanie Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
leczenie neoadiuwantowe chorych z HER2-dodatnim wczesnym ra-

kiem piersi

kiem piersi

I I I I
leczenie pierwszej linii chorych z HER2-dodatnim zaawansowanym ra- - - - -
N N N N

taczna liczebnos$¢ populacji docelowej (nowi)

Oszacowana liczba chorych rozpoczynajgcych terapie pertuzumabem, u ktérych potencjalnie mozna za-
stosowacé Phesho zamiast terapii PERT IV+TRAS IV/S.C. wynosi wiec ok. - tys. nowych pacjentek

rocznie.

7.1.2 Populacja kontynuujacych

Produkt leczniczy Phesgo mozna réwniez zastosowac u pacjentek bedgcych juz w trakcie leczenia per-

tuzumabem i trastuzumabem, stosowanymi w oddzielnych preparatach (tzw. switch). W zwigzku z tym

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



31 AESTIMO

w modelu wptywu na budzet uwzgledniono takze pule pacjentek, ktére w momencie wprowadzenia
produktu Phesgo do programu lekowego (styczen 2026 r.) kontynuujg rozpoczete wczesniej leczenie
pertuzumabem w programie leczenia wczesnego raka piersi oraz zaawansowanego raka piersi. Na pod-
stawie wykonanej symulacji przeptywu pacjentek w programie w oparciu o historyczne dane NFZ doty-
czace liczby nowo wtgczanych pacjentek oraz krzywej czasu leczenia PERT+TRAS przyjetej w analizie
podstawowe] (zob. Rozdziat 8.1) oszacowano, ze liczba kontynuujgcych terapie neoadiuwantowa
PERT+TRAS w styczniu 2026 r. bedzie wynosic¢ - pacjentek, natomiast liczba kontynuujacych leczenie
w mBC wyniesie - pacjentek. Przyjeto, ze populacja, w ktérej mozliwa jest zmiana leczenia na
Phesgo bedzie ograniczona i z czasem zaniknie — decyzja o wtgczeniu na Phesgo podejmowana bedzie
juz tylko u rozpoczynajacych terapie. Stad w przypadku krétkiej terapii neoadiuwantowej zatozono, ze
mozliwos¢ przetgczenia wystgpi jedynie w pierwszym roku refundacji Phesgo, natomiast w wyniku mo-
delowania oszacowano, ze dla populacji mBC mozliwos¢ przetaczenia wystepowata bedzie przez caty
horyzont analizy, cho¢ liczba takich chorych bedzie z czasem znaczgco malec. Ponadto w oszacowaniach

uwzgledniono zawezenie populacji mBC do zakresu ECOG 0-1 (92%).

Szczegdtowe oszacowanie, oparte na modelowaniu przeptywu pacjentek w programie, jest dostepne w
wersji elektronicznej modelu zatgczonej do wniosku w objecie refundacjg (zaktadka ,BIA prze-

plyw_hist_neoadj” i ,BIA przeplyw_hist mBC”).

Tabela 6. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku (kontynuujacy,
ktérzy mogliby zostac przetgczeni na Phesgo).

Wskazanie Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
leczenie neoadiuwantowe chorych z HER2-dodatnim wczesnym ra-
kiem piersi - I I I
leczenie pierwszej linii chorych z HER2-dodatnim zaawansowanym ra-
kiem piersi (ECOG 0-2) - - - -
leczenie pierwszej linii chorych z HER2-dodatnim zaawansowanym ra-
kiem piersi (ECOG 0-1) - - - -
taczna liczebnosé populacji docelowej (kontynuujacy) - - - -

Podsumowujac, roczna liczba nowych pacjentek, ktére mogtyby zosta¢ wtgczone do programu leczenia
pertuzumabem w skojarzeniu z trastuzumabem wynosi ok. - tys. nowych pacjentek rocznie, nato-
miast wyjsciowa liczebnos$¢ populacji pacjentek, ktére mozna przetgczy¢ z aktualnego leczenia

PERT+TRAS w oddzielnych preparatach na leczenie produktem Phesgo wynosi ok. .tys. 0s06b.
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7.2 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wniosko-
wana technologia jest obecnie stosowana

Produkt leczniczy Phesgo nie jest obecnie stosowany w Polsce, tj. liczba chorych, u ktorych terapia ta

jest finansowana ze $rodkéw publicznych jest rowna zero.

7.3  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkie
pacjentki, u ktdrych wnioskowana technologia moze by¢ stoso-
wana

Zgodnie z ChPL Phesgo, zarejestrowane wskazania do zastosowania produktu leczniczego Phesgo obej-

muja:

e leczenie neoadiuwantowe dorostych pacjentéw chorych na HER2-dodatniego raka piersi, miej-
Sscowo zaawansowanego, zapalnego lub we wczesnym stadium z wysokim ryzykiem wznowy,

e leczenie adiuwantowe dorostych pacjentdow chorych na HER2-dodatniego raka piersi we wcze-
snym stadium z wysokim ryzykiem wznowy,

e wskojarzeniu z docetakselem —leczenie dorostych pacjentéw chorych na HER2-dodatniego raka
piersi z przerzutami lub z nieresekcyjng wznowa miejscowg, ktérzy nie byli leczeni wczesniej za

pomocy terapii przeciw-HER2 lub chemioterapii choroby przerzutowej.

Liczebnos¢ populacji ze wskazaniami do leczenia neoadiuwantowego wczesnego HER2-dodatniego raka
piersi oraz leczenia zaawansowanego HER2-dodatniego raka piersi oméwiono w Rozdziale 7.1. Pod
uwage brano taczng populacje mBC z ECOG 0-2, a takze oszacowano proporcjonalny udziat chorych no-

wych i kontynuujgcych (potencjalnie mozliwe przetgczenia na Phesgo w trakcie terapii).

Liczebnos$¢ populacji pacjentek ze wskazaniem do leczenia adiuwantowego HER2-dodatniego raka piersi
we wczesnym stadium z wysokim ryzykiem wznowy oszacowano w ramach wczesniejszej analizy ztozo-
nej przez Wnioskodawce i ocenianej przez AOTMIT w zwigzku z wnioskiem o objecie refundacjg pro-
duktu leczniczego Perjeta w skojarzeniu z trastuzumabem w leczeniu pooperacyjnym (adiuwantowym)
HER2-dodatniego raka piersi z wysokim ryzykiem wznowy (BIA Perjeta 2019). Zgodnie z przeprowadzo-
nymi oszacowaniami, liczebno$¢ populacji docelowej pacjentek kwalifikujgcych sie do pooperacyjnego
zastosowania PERT+TRAS wyniosta - chorych w 2025 roku i- w 2026 roku (uzupetniono przez
ekstrapolacje liniowg). Szczegdtowe oszacowanie przedstawiono w raporcie BIA Perjeta 2019. Oszaco-
wanie to przyjeto w niniejszej analizie ze wzgledu na zgodnos$¢ wskazan dla produktéw Perjeta oraz
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
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Phesgo w zakresie leczenia adiuwantowego (doroste pacjentki chore na HER2-dodatniego raka piersi we

wczesnym stadium z wysokim ryzykiem wznowy).

Zestawienie tgczne oszacowania rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkie pacjentki, u ktérych

whnioskowana technologia moze by¢ stosowana zamieszczono w tabeli ponize;.

Tabela 7. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujacej wszystkie pacjentki, u ktérych wnio-
skowana technologia moze by¢ stosowana.

Liczebno$é roczna  Liczebno$é¢ roczna

wskazanie (2025) (2026)

leczenie neoadiuwantowe chorych z HER2-dodatnim wczesnym rakiem piersi

leczenie adiuwantowe chorych z HER2-dodatnim wczesnym rakiem piersi * *

leczenie pierwszej linii chorych z HER2-dodatnim zaawansowanym rakiem piersi

taczna liczebnos¢ populacji obejmujgcej wszystkie pacjentki, u ktérych mozna za- -
stosowac Phesgo

taczng liczebnos¢ populacji obejmujgcej wszystkie pacjentki, u ktorych mozna zastosowacé produkt lecz-

niczy Phesgo, oszacowano na . tys. osob w 2025 roku i . tys. w 2026 roku.

7.4  Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji — zestawienie zbiorcze

Tabelaryczne zestawienie oszacowan przedstawionych w Rozdziatach 7.1-7.3 zamieszczono w ponizszej

tabeli.

Tabela 8. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji dla produktu Phesgo — zestawienie zbiorcze.

Liczebno$¢ roczna

wskazanie (2026)
Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku (de novo) -
Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku (zmiana terapii) -
Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana I
Oszacowanie rocznej liczebnos$ci populacji obejmujacej wszystkie pacjentki, u ktérych wnioskowana -

technologia moze by¢ stosowana

Populacja, w ktérej pacjentki bedg mogty otrzymywac lek Phesgo zamiast skojarzenia odrebnymi prepa-

ratami pertuzumabu i trastuzumabu wynosi . tys. + . tys. osob.
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8 Modelowanie przeptywu populacji

Przeptyw pacjentek (lub pacjentéw) w modelu wptywu na budzet wykonano oddzielnie dla nastepuja-

cych grup chorych stanowigcych populacje docelowa dla wnioskowanej technologii:

e Pacjentki (lub pacjenci) rozpoczynajgce leczenie neoadiuwantowe z zastosowaniem pertuzu-
mabu w skojarzeniu z trastuzumabem i chemioterapig w ramach programu leczenia raka piersi
(pacjentki [lub pacjenci] nowo wtgczone do programu leczenia przedoperacyjnego eBC),

e Pacjentki (lub pacjenci) rozpoczynajace leczenie zaawansowanego raka piersi z zastosowaniem
pertuzumabu w skojarzeniu z trastuzumabem i docetakselem (PERT+TRAS+DOC) w ramach pro-
gramu leczenia raka piersi (pacjentki [lub pacjenci] nowo wtgczone do programu leczenia 1. linii
mBC),

e Pacjentki (lub pacjenci) kontynuujagce leczenie neoadiuwantowe =z zastosowaniem
PERT+TRAS+CTH, rozpoczete przed wprowadzeniem refundacji produktu Phesgo w ramach pro-
gramu leczenia raka piersi,

e Pacjentki (lub pacjenci) kontynuujgce leczenie zaawansowanego raka piersi z zastosowaniem
PERT+TRAS+DOC, rozpoczete przed wprowadzeniem refundacji produktu Phesgo w ramach

programu leczenia raka piersi.

W modelu wptywu na budzet zatozono, ze pacjentki sg wtgczane do programu réwnomiernie w kazdym
miesigcu danego roku, co jest uzasadnione tym, ze pacjentki sg diagnozowane na biezgco. W kazdym
miesigcu od rozpoczecia leczenia pacjentki majg naliczane miesieczne koszty (zob. zatgcznik 19.2), wy-
znaczone w oparciu o wycene kosztéw jednostkowych lekdw i Swiadczen (zob. Rozdziat 11) oraz rozktad
czasu leczenia (omdwiony w Rozdziale 8.1). Populacje ,zastang” pacjentek pozostajacych na terapii
PERT+TRAS w oddzielnych preparatach w momencie wprowadzenia refundacji Phesgo (tj. na poczatku
horyzontu analizy BIA) wyznaczono w oparciu o historyczne dane NFZ oraz dane Wnioskodawcy doty-
czgce liczby pacjentek wtgczanych do terapii pertuzumabem od momentu startu programu (leczenie
mBC — lipiec 2016 r., leczenie neoadiuwantowe — wrzesien 2019 r.) oraz zatozony czas leczenia, wyzna-
czajgc rozktad liczby miesiecy leczenia PERT+TRAS+CTH oraz PERT+TRAS+DOC otrzymanego dotychczas
przez pacjentki. Na podstawie tego rozktadu pacjentkom w kolejnych miesigcach przypisano odpowied-
nie koszty miesieczne liczone od rozpoczecia leczenia w programie. Zmiana terapii pertuzumabem i tra-

stuzumabem w oddzielnych preparatach (PERT IV+TRAS SC lub PERT IV+TRAS IV) na leczenie preparatem
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ztozonym Phesgo (tzw. switch, tj. przetaczenie pacjentek na inny produkt leczniczy z zachowaniem cig-
gtosci terapii) byta mozliwa w dowolnym momencie leczenia, tj. maksymalnie przez caty okres horyzontu
analizy we wskazaniu mBC (leczenie kontynuowane do progresji choroby) oraz przez pierwsze dwa mie-
sigce we wskazaniu leczenia neoadiuwantowego (4 cykle leczenia w wariancie podstawowym; zob. Roz-

dziat 8.1).

8.1 Czas trwania leczenia (TTOT)

Czas trwania leczenia w schematach Phesgo+CTH, PERT IV+TRAS SC+CTH oraz PERT IV+TRAS IV+CTH
w leczeniu neoadiuwantowym, oraz Phesgo+DOC, PERT IV+TRAS SC+DOC oraz PERT IV+TRAS IV+DOC
w leczeniu mBC modelowano analogicznie jak w réwnolegle przeprowadzonej analizie ekonomicznej

leku Phesgo (AE Phesgo 2025).

W analizie podstawowej, czas trwania leczenia przedoperacyjnego pertuzumabem w skojarzeniu z per-
tuzumabem przyjeto w oparciu o schemat leczenia w badaniu FeDeriCa oraz informacje odnalezione
w charakterystyce produktu leczniczego Phesgo (ChPL Phesgo). Zgodnie z ChPL, w leczeniu neoadiuwan-
towym produkt leczniczy Phesgo powinien by¢ podawany od 3 do 6 cykli w skojarzeniu z chemioterapia
(ChPL Phesgo); analogiczne zalecenia dotyczace czasu leczenia PERT+TRAS przedstawiono w ChPL Per-

Jeta.

W rejestracyjnym badaniu FeDeriCa, pertuzumab w skojarzeniu z trastuzumabem (zaréwno Phesgo, jak
i PERT+TRAS w oddzielnych preparatach) stosowano przez okres czterech 21-dniowych cykli leczenia;
zaplanowang w badaniu liczbe 4 cykli ukonczyta zdecydowana wiekszos¢ pacjentek (95,6% w ramieniu
PERT+TRAS IV oraz 94,4% w ramieniu Phesgo). Na tej podstawie w analizie podstawowe] przyjeto Sred-
nio 4 cykle leczenia pertuzumabu i trastuzumabu, zaréwno stosowanych oddzielnie (komparator), jak

i w formie preparatu ztozonego (Phesgo).

Przyjeta liczba cykli jest rowniez zgodna z dwoma oszacowaniami wykonanymi na podstawie:

e Informacji przekazywanych comiesiecznie Wnioskodawcy przez NFZ w celu rozliczenia instru-
mentow dzielenia ryzyka dla produktéw Perjeta i Herceptin SC w zakresie przedoperacyjnego
leczenia raka piersi. W szczegdlnosci, na podstawie liczby chorych wtgczanych w kazdym kolej-
nym miesigcu obowigzywania decyzji oraz liczby wszystkich leczonych w kazdym miesigcu osza-
cowano, ze $redni czas stosowania pertuzumabu w programie leczenia przedoperacyjnego raka

piersi wynosi 3 mies., co odpowiada w przyblizeniu 4 cyklom terapii;

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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e bazy danych NFZ zawierajgcej zestawienie liczby oraz kosztow poszczegdlnych swiadczen refun-
dowanych przez NFZ w grupie 2 385 chorych na raka piersi w okresie od stycznia 2009 do korica
lipca 2012 r. (Kozierkiewicz 2013). Srednig liczbe cykli leczenia neoadiuwantowego (z zastoso-
waniem chemioterapii; pertuzumab nie byt wéwczas dostepny na rynku) oszacowano na pozio-
mie - cykli; oszacowanie to wykorzystano w analizie ekonomicznej produktu Perjeta w sko-
jarzeniu z trastuzumabem oraz chemioterapig w leczeniu przedoperacyjnym (neoadiuwanto-
wym) chorych na HER2- dodatniego raka piersi, miejscowo zaawansowanego, zapalnego lub we

wczesnym stadium z wysokim ryzykiem nawrotu (AE Perjeta 2017).

W ramach analizy wrazliwosci testowano minimalng (3 cykli) i maksymalng (6 cykli) liczbe cykli leczenia
PERT+TRAS okreslong w charakterystykach produktéw leczniczych (ChPL Phesgo, ChPL Perjeta) dla roz-

wazanego wskazania.

Zgodnie z projektem programu leczenia chorych na przerzutowego raka piersi z zastosowaniem pro-
duktu Phesgo, leczenie powinno by¢ prowadzone do czasu wystgpienia progresji choroby lub wystgpie-
nia niepozadanych dziatan o istotnym znaczeniu klinicznym (APD Phesgo 2025). Analogiczne kryteria
zakonczenia leczenia obowigzujg w istniejgcym programie lekowym dla pertuzumabu stosowanym z tra-
stuzumabem w oddzielnych preparatach (MZ 17/06/2025). Z uwagi na brak odpowiednich badan dtu-
gookresowych dotyczgcych stosowania produktu Phesgo we wskazaniu leczenia chorych z przerzuto-
wym rakiem piersi, rozktad czasu leczenia pertuzumabem i trastuzumabem modelowano na podstawie
wynikow badania RCT Il fazy dla produktu Perjeta (badanie CLEOPATRA; gtéwna publikacja Baselga
2012). W badaniu CLEOPATRA, czas do zakonczenia leczenia (TTOT, z ang. time-to-off treatment) defi-
niowano jako przedziat czasowy od pierwszego podania interwencji do daty ostatniego podania ktore-
gokolwiek z lekow. Chore otrzymywaty leczenie do momentu wystgpienia progresji choroby lub niedo-
puszczalnej toksycznosci, co jest zgodne z kryteriami obowigzujgcego i wnioskowanego programu lecze-
nia raka piersi. W analizie podstawowej przyjeto model parametryczny (krzywa log-logistyczng) dopaso-
wany do indywidualnych danych TTOT pacjentek z ramienia PERT+TRAS+DOC z badania CLEOPATRA.
Krzywa log-logistyczna zostata rowniez przyjeta w podstawowym wariancie wczesniejszej analizy oce-
nianej przez AOTMIT w zwigzku z wnioskiem o objecie refundacjg produktu Perjeta we wskazaniu lecze-
nia zaawansowanego raka piersi; w raporcie tym przedstawiono szczegdtowy opis dopasowania krzy-

wych (AE Perjeta 2015).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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Graficzny przebieg podstawowe] krzywej log-logistycznej czasu do zakonczenia leczenia
PERT+TRAS+DOC, w zestawieniu z estymatorem Kaplana-Meiera, przedstawiono na ponizszym wykre-

sie.

Wykres 2. Krzywa czasu pozostawania na leczeniu PERT+TRAS+DOC (na podst. AE Perjeta 2015).
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Wartosci liczbowe prawdopodobienstwa kontynuacji leczenia w horyzoncie BIA (4 lata, tj. 70 cykli) stra-

tegii PERT+TRAS+DOC przedstawiono w zataczniku (zob. Rozdziat 19.3).

Zgodnie z obowigzujgcym programem leczenia raka piersi zatozono, ze w terapii tfagczonej pertuzuma-
bem i trastuzumabem podaje sie do 6 cykli docetakselu (zat. B.9.FM do MZ 17/06/2025). W badaniu
CLEOPATRA, mediana liczby cykli docetakselu byta nieco wyzsza (8 cykli; Baselga 2012); nalezy jednak
podkresli¢, ze koszty chemioterapii nie sg rdznigce miedzy poréwnywanymi interwencjami, stad zatoze-

nie dotyczace czasu stosowania docetakselu nie ma wptywu na wyniki analizy inkrementalne;j.

Rozktad czasu trwania leczenia TRAS+DOC przyjeto jako wspdlny dla wszystkich poréwnywanych sche-
matéw (Phesgo, PERT IV+TRAS SC, PERT IV+TRAS V), co jest zgodne z zatozeniem réwnowaznej efek-
tywnosci klinicznej (AE Phesgo 2025).
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9 Refundacja produktéw biopodobnych pertuzumabu

Istotnym elementem analizy wptywu na budzet dla leku Phesgo jest prognozowanie wptywu na wyko-
nane oszacowania prawdopodobnego objecia refundacjg produktdw biopodobnych pertuzumabu
(Bx PERT IV). Szczegdtowe informacje na temat statusu rejestracyjnego tych lekow zamieszczono w ana-
lizie problemu decyzyjnego (APD Phesgo 2025). Na potrzeby niniejszej analizy zatozono, ze objecie re-

fundacjg produktéw biopodobnych w Polsce nastgpi nie wczesniej jak od poczatku 2028 roku.

Refundacja biopodobnego pertuzumabu wptynie na wysokos¢ kosztéw terapii z udziatem tego leku dla
pfatnika publicznego, nie ma natomiast znaczenia w kontekscie zapotrzebowania na pertuzumab (w tym

Phesgo) w rozwazane] populacji. W analizie przyjeto wiec nastepujace dodatkowe zatozenia:

e refundacja produktéw Bx PERT IV przypadnie dopiero na przewidywang drugg decyzje refunda-
cyjna dla Phesgo (styczen 2028-grudzien 2029), czyli w pierwszej decyzji (styczen 2026-grudzien
2027) dostepne bedg jeszcze tylko dwa produkty zawierajgce pertuzumab: Perjeta i Phesgo;
jednoczesnie w analizie wrazliwosci testowano alternatywne punkty czasowe dla rozpoczecia

refundacji Bx PERT IV: styczen 2027 i styczen 2029 r;

O o

.

-
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Dodatkowe obliczenia zwigzane z objeciem refundacjg produktéw Bx PERT IV (m.in. srednie ceny pertu-

zumabu) zamieszczono w Rozdziale 11.

10 Struktura udziatéw w liczbie leczonych pacjentek

W rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce prognozowanych udziatoéw rynkowych technologii wnio-
skowanej i technologii opcjonalnych w leczeniu neoadiuwantowym HER2-dodatniego raka piersi we
wczesnym stadium z wysokim ryzykiem wznowy oraz leczenia pierwszej linii HER2-dodatniego przerzu-
towego raka piersi, przyjete odpowiednio w scenariuszu istniejgcym (zaktadajgcym brak refundacji leku
Phesgo i przedtuzenie obowigzujace] praktyki klinicznej na lata horyzontu czasowego analizy) oraz sce-
nariuszu nowym (przedstawiajgcym sytuacje, w ktorej lek Phesgo zostaje objety refundacjg w ramach

whioskowanego programu).

10.1 Scenariusz istniejgcy

Scenariusz istniejgcy (aktualny), bedacy przedtuzeniem obecnego statusu refundacyjnego lekdw stoso-
wanych w rozwazanym wskazaniu, zaktada brak refundacji produktu leczniczego Phesgo (PERT/TRAS
FDC) ze srodkdw publicznych we wnioskowanych wskazaniach. Zgodnie ze stanem aktualnym zatozono,
ze w scenariuszu istniejgcym wszystkie pacjentki z populacji docelowej bedg otrzymywac pertuzumab
i trastuzumab w oddzielnych preparatach (tj. produkt leczniczy Perjeta w skojarzeniu z produktem lecz-

niczym Herceptin 600 mg lub jednym z kilku refundowanych preparatéw dozylnego trastuzumabu).

Pertuzumab (w postaci dozylnej — Perjeta) w skojarzeniu z trastuzumabem (w postaci dozylnej i pod-

skornej) jest finansowany ze srodkdw publicznych w zakresie wskazan:

e W leczeniu przedoperacyjnym stosowany jest: trastuzumab lub trastuzumab z pertuzumabem.

(...)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



40 AESTIMO

e W leczeniu anty-HER2 przerzutowego lub miejscowo zawansowanego raka piersi (gdy radykalne
leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub niemozliwe do zastosowania), stosowane sg zgodnie

z numerami linii okreslonymi w punktach 2.1.1.-2.1.6.:
1) pertuzumab tacznie z trastuzumabem i docetakselem w pierwszej linii leczenia, a jesli
wczesniej byta stosowana terapia przedoperacyjna trastuzumabem +/- pertuzumabem
lub uzupetniajaca trastuzumabem, czas od jej zakonczenia do nawrotu musi wynosi¢ po-

wyzej 12 miesiecy.”,

stanowigcych czesé programu lekowego ,,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10 C 50)”. Kryte-
ria kwalifikacji do istniejgcego programu leczenia pooperacyjnego pertuzumabem i trastuzumabem po-
dawanych jako oddzielne produkty lecznicze sg takie same jak kryteria do kwalifikacji leczenia produk-

tem Phesgo (APD Phesgo 2025).

Aktualne udziaty schematéw PERT IV+TRAS SCi PERT IV+TRAS IV w leczeniu pertuzumabem oszacowano
na podstawie informacji udostepnionych przez AOTMIT w poprzedniej AWA dla leku Phesgo (Zlecenie
MZ 68/2023). Dane te odnoszg sie tgcznie do obu populacji (eBC i mBC), jednakze nie powinno to sta-

nowic¢ istotnego ograniczenia.

Tabela 9. Rozpowszechnienie schematow terapii skojarzonej pertuzumabu z trastuzumabem

(MZ 68/2023).
Strategia leczenia 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 Suma
PERT+TRAS IV 4 9 5 7 12 3 3 43
PERT+TRAS IV->SC 25 78 122 116 136 152 90 719
PERT+TRAS SC 115 327 366 680 1476 1764 1936 6 664
PERT+TRAS SC-> IV - - 12 31 64 77 50 234
Suma 144 414 505 834 1688 1996 2079 7 660

Na podstawie powyzszych danych oszacowano udziaty PERT+TRAS SC jako rowne ok. 93% (patrz: za-
ktadka ,statystyki_NFZ” w modelu analizy), przy czym takg samg warto$¢ przyjeto zaréwno dla leczenia

chorych z eBC, jak i z mBC.

Jednoczeénie analizowano réwniez dane przekazywane comiesiecznie Wnioskodawcy przez NFZ w celu
rozliczenia instrumentow dzielenia ryzyka dla produktéw Perjeta i Herceptin SC w zakresie przedopera-
cyjnego leczenia raka piersi. W oparciu o dane dotyczace liczby pacjentek objetych leczeniem

PERT+TRAS oraz liczby zrefundowanych opakowan Herceptin 600 mg SC stosowanych w skojarzeniu

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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z pertuzumabem w ww. wskazaniu w okresie 10.2019-10.2020 oszacowano, ze 87% pacjentek leczo-
nych przedoperacyjnie pertuzumabem otrzymuje trastuzumab w postaci podskornej, a 13% - TRAS IV.
Oszacowanie to jest zgodne z niepublikowanymi danymi rynkowymi otrzymanymi od Wnioskodawcy,
pochodzgcymi z badania rynku HERPER. Na podstawie danych z 41 osrodkéw za okres 03.2020-02.2021
oszacowano, ze .% pacjentek (_) rozpoczynajacych leczenie przedoperacyjne
PERT+TRAS otrzymywato trastuzumab w formie podskdrnej, a - pacjentek (_) — tra-

stuzumab dozylny.

Alternatywnie, udziaty schematéw PERT IV+TRAS SCi PERT IV+TRAS IV w leczeniu zaawansowanego raka
piersi oszacowano na podstawie danych NFZ z okresu od 07.2018 r. (tj. po wprowadzeniu pierwszych
biopodobnych odpowiednikéw dozylnego TRAS) do potowy 2022 r., dotyczacych liczby zrefundowanych
opakowan trastuzumabu bez podziatu na wskazania. Na podstawie ww. danych oszacowano, ze udziat
formy podskdrnej TRAS zmniejszyt sie z 78% w okresie sprzed wprowadzenia biopodobnych TRAS IV do
61% w | pdtroczu 2022 r. Na podstawie wykonanej ekstrapolacji udziatow z wykorzystaniem najlepiej
dopasowanej logarytmicznej linii trendu oszacowano, ze udziat formy dozylnej TRAS wzrosnie do po-
ziomu kolejno 44%, 45%, 47% i 48% w pierwszych czterech latach horyzontu BIA (01.2026-12.2029);
wartosci te przyjeto w podstawowym wariancie BIA. Podobnie jak w przypadku wskazania leczenia neo-
adiuwantowego, przyjete oszacowanie jest zgodne z niepublikowanymi danymi rynkowymi otrzyma-
nymi od Wnioskodawcy, pochodzgcymi z badania rynku HERPER. Na podstawie danych z 41 osrodkow
za okres 03.2020-02.2021 oszacowano, ze - pacjentek (_) rozpoczynajacych leczenie
PERT+TRAS we wskazaniu mBC otrzymywato trastuzumab w formie podskérnej, a - pacjentek (-
_) — trastuzumab dozylny, co jest oszacowaniem zblizonym do struktury udziatéw wyznaczo-

nej na podstawie danych NFZ w 2020 r. (_). Alternatywne oszacowania

udziatow form trastuzumabu testowano w analizie wrazliwosci.

Tabela 10 oraz Tabela 11 przedstawiajg podziat rynku leczenia przedoperacyjnego eBC oraz leczenia
pierwszej linii mBC, w odsetku i liczbie nowych pacjentek rozpoczynajgcych leczenie w danym roku w
scenariuszu istniejgcym, liczac od daty wprowadzenia refundacji produktu Phesgo we wnioskowanym
wskazaniu. Tabela 12 oraz Tabela 13 zawierajg natomiast dane dotyczgce udziatdow oraz liczby pacjentek
kontynuujgcych leczenie pertuzumabem rozpoczete przed wprowadzeniem Phesgo do programu leko-

wego w ramach terapii neoadiuwantowej eBC oraz leczenia pierwszej linii mBC.
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Tabela 10. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu istniejgcym (wariant podstawowy) —
leczenie neoadiuwantowe eBC.

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)
Phesgo 0% 0% 0% 0%
PERT IV+TRAS SC [ ] [ ] [ ] [ ]

PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Liczba nowych pacjentek

Phesgo 0 0 0 0
PERT IV+TRAS SC [ | [ | [ | [ |
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Razem | | | |

Tabela 11. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu istniejgcym (wariant podstawowy) —
leczenie 1. linii mBC (nowo wtgczane pacjentki).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)
Phesgo 0% 0% 0% 0%
PERT IV+TRAS SC [ ] [ ] [ ] [ ]

PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Liczba nowych pacjentek

Phesgo 0 0 0 0
PERT IV+TRAS SC [ | [ | [ | [ |
PERT IVATRAS IV | [ | |
Razem - - - -

Tabela 12. Prognozowana liczba pacjentek w scenariuszu istniejgcym (wariant podstawowy) — leczenie

neoadiuwantowe eBC (populacja zastana pacjentek leczonych PERT+TRAS w momencie
wprowadzenia Phesgo do programu).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Udziat procentowy (w liczbie pacjentek kontynuujgcych leczenie)
Phesgo 0% 0% 0% 0%

PERT IV+TRAS SC [ ] [ | [ | [ |
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Liczba pacjentek kontynuujacych leczenie*

Phesgo 0
PERT IV+TRAS SC [ | | |

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi:
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Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

PERT IV+TRAS IV [ | | | |

Razem - I I I

* liczba leczonych (22 cykl) na poczatku (w pierwszym miesigcu) pierwszego roku analizy (ze wzgledu na krotki czas leczenia neoadiuwanto-
wego, liczba pacjentek kontynuujacych leczenie w kolejnych latach wyniesie 0).

Tabela 13. Prognozowana liczba pacjentek w scenariuszu istniejgcym (wariant podstawowy) — leczenie
1. linii mBC (populacja zastana pacjentek leczonych PERT+TRAS w momencie wprowadzenia
Phesgo do programu).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie pacjentek kontynuujgcych leczenie)

Phesgo 0% 0% 0% 0%

PERT IV+TRAS SC [ ] [ ] [ ] [ ]
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Liczba pacjentek kontynuujacych leczenie*

Phesgo 0 0 0 0
PERT IV+TRAS SC [ | [ | [ | [ |
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Razem I I H H

* liczba leczonych (22 cykl) na poczatku (w pierwszym miesigcu) danego roku analizy

Liczba wszystkich pacjentek objetych leczeniem w danym roku, uwzgledniajgca pacjentki nowo wta-
czone, jak i kontynuujgce terapie, bedzie wynikiem modelowania przeptywu pacjentek w modelu

wptywu na budzet.

10.2 Scenariusz nowy

Prognoze poziomu zastepowania dotychczas stosowanych schematow leczenia przedoperacyjnego oraz
leczenia pierwszej linii zaawansowanego, HER2-dodatniego raka piersi (pertuzumab w skojarzeniu z do-
zylnym lub podskornym trastuzumabem, stosowane w oddzielnych preparatach) przez wnioskowang
technologie (Phesgo) okreslono na podstawie prognoz dostarczonych przez Wnioskodawce oraz zatozen
witasnych. Zgodnie z zatozeniami przyjetymi w wariancie podstawowym, udziat produktu Phesgo w po-
pulacji nowo wtgczonej do programu, tj. odsetek pacjentek rozpoczynajgcych leczenie z zastosowaniem
Phesgo sposrdéd wszystkich pacjentek wtgczanych rocznie do leczenia pertuzumabem i trastuzumabem
(stosowanymi w oddzielnych preparatach lub w preparacie ztozonym) wyniesie kolejno _

- w pierwszych czterech latach refundacji Phesgo. Zatozenia te mozna uzasadni¢ m.in. wynikami

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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badan klinicznych dotyczacych preferencji pacjentek odnosnie drogi podania (wlew dozylny lub wstrzyk-
niecie podskérne) schematu PERT+TRAS (PHranceSCa) oraz trastuzumabu (ChangHER-S.C.). W pierwszej
fazie badania PHranceSCa, gdzie oceniano preferencje w leczeniu neoadiuwantowym wczesnego raka
piersi (0’Shaughnessy 2020) wykazano, ze chore preferujg przyjmowanie terapii w podaniu podskérnym
(85% SC vs 14% IV). Wyniki dalszego etapu badania PHranceSCa, oceniajgcego preferencje pacjentek
odnosnie terapii adiuwantowe]j réwniez wskazywaty na korzys¢ schematu PERT/TRAS FDC — 84% wtg-
czonych do badania pacjentek zdecydowato sie kontynuowac terapie produktem leczniczym Phesgo
(O’Shaughnessy 2020a). Za podaniem podskdrnym leczenia w ramach terapii raka piersi przemawiajg
rowniez wyniki starszego badania, dotyczgcego preferencji pacjentek odnosnie drogi podania trastuzu-
mabu (SC vs IV) w leczeniu zaawansowanego raka piersi — préby ChangHER-S.C. (publikacja w postaci
abstraktu konferencyjnego Ciruelos 2017). Wyniki badania wskazuja, ze 82,5% chorych z zaawansowa-
nym rakiem piersi preferowato podanie trastuzumabu we wstrzyknieciu podskdrnym. Rowniez histo-
ryczne dane NFZ wskazujg, ze w okresie przed wprowadzeniem biopodobnych preparatéow dozylnych,
podskdrny trastuzumab (Herceptin 600 mg) osiggnat udziat w rynku TRAS na poziomie ok. 80%, co do-
datkowo uzasadnia zatozony docelowy poziom zastepowania technologii opcjonalnych (opartych w cze-

Sci lub w catosci na podaniu dozylnym) przez ztozony preparat podskérny Phesgo. Niemniej jednak, w

czwartym roku analizy prayjeto, ze |
I (Rozdlziat 10.1).

Prognozowane udziaty produktu Phesgo przyjeto na tym samym poziomie dla wszystkich wskazan skta-
dajacych sie na populacje docelowg (pacjentki rozpoczynajgce leczenie przedoperacyjne, pacjentki roz-
poczynajace leczenie 1 linii raka zaawansowanego oraz pacjentki kontynuujgce leczenie (przedopera-

cyjne lub raka zaawansowanego) rozpoczete przed objeciem refundacjg produktu Phesgo).

W wariancie podstawowym zatozono, ze wnioskowana interwencja (Phesgo) bedzie zastepowac tech-
nologie opcjonalne (PERT IV+TRAS SC; PERT IV4+TRAS IV) proporcjonalnie do ich udziatéw w scenariuszu
istniejgcym. Przyktadowo, udziat PERT IV+TRAS SC w leczeniu przedoperacyjnym wynosi - Co oznha-
cza, ze - pacjentek leczonych Phesgo w scenariuszu nowym otrzymywatoby PERT IV+TRAS SC w przy-

padku braku refundacji wnioskowanej technologii.

Tabela 14 i Tabela 15 przedstawiajg strukture leczenia przedoperacyjnego eBC oraz leczenia pierwszej
linii mBC, w odsetku i liczbie nowych pacjentek rozpoczynajacych leczenie w danym roku w scenariuszu
nowym, liczgc od daty wprowadzenia refundacji produktu Phesgo we wnioskowanym wskazaniu. Tabela
16 oraz Tabela 17 przedstawiajg udziaty oraz liczbe pacjentek kontynuujgcych leczenie pertuzumabem,
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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rozpoczete przed wprowadzeniem Phesgo do programu lekowego w ramach terapii neoadiuwantowe]

eBC oraz leczenia mBC.

Tabela 14. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu nowym (wariant podstawowy) — le-
czenie neoadiuwantowe eBC.

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)

Phesgo | | | |
PERT IV+TRAS SC I [ | N
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |

Liczba nowych pacjentek

Phesgo | | | |
PERT IV+TRAS SC [ ] [ | [ | [ |
PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | |

Razem - - - -

Tabela 15. Prognozowana liczba nowych pacjentek w scenariuszu nowym (wariant podstawowy) — le-
czenie 1. linii mBC.

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentek)

Phesgo

PERT IV+TRAS SC

PERT IV+TRAS IV
Liczba nowych pacjentek

Phesgo
PERT IV+TRAS SC

PERT IV+TRAS IV

Razem

Tabela 16. Prognozowana liczba pacjentek w scenariuszu nowym (wariant podstawowy) — leczenie neo-
adiuwantowe eBC (populacja zastana pacjentek leczonych PERT+TRAS w momencie wprowa-
dzenia Phesgo do programu).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie pacjentek kontynuujgcych leczenie)

Phesgo - . . .

PERT IV+TRAS SC [ ] [ | [ | [ |

PERT IV+TRAS IV [ | [ | [ | [ |
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Liczba pacjentek kontynuujacych leczenie*

Phesgo . I I I
PERT IV+TRAS SC [ | | | |
PERT IV+TRAS IV [ | | | |

Razem H 1 1 1

* liczba leczonych (22 cykl) na poczatku (w pierwszym miesigcu) pierwszego roku analizy (ze wzgledu na krotki czas leczenia neoadiuwanto-
wego, liczba pacjentek kontynuujgcych leczenie w kolejnych latach wyniesie 0)

Tabela 17. Prognozowana liczba nowych w scenariuszu nowym (wariant podstawowy) — leczenie 1. linii
mBC (populacja zastana pacjentek leczonych PERT+TRAS w momencie wprowadzenia Phesgo
do programu).

Strategia leczenia Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Udziat procentowy (w liczbie pacjentek kontynuujacych leczenie)

Phesgo -
PERT IV+TRAS SC [ ]
N

PERT IV+TRAS IV

Liczba pacjentek kontynuujacych leczenie *

Phesgo N |
PERT IV+TRAS SC [ | [ |
PERT IV+TRAS IV [ | [ |

Razem | |

* liczba leczonych (22 cykl) na poczatku (w pierwszym miesigcu) danego roku analizy

Alternatywne zatozenia dotyczgce stopnia penetracji rynku przez pertuzumab testowano w ramach ana-

lizy wariantow skrajnych (patrz: Rozdziat 11).

W przeciwienstwie do scenariusza istniejgcego,

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



11 Koszty

W analizie wptywu na budzet skorzystano z obliczen i zatozert wykonanych w ramach przeprowadzonej
analizy ekonomicznej (AE Phesgo 2025). Wyznaczone w niej koszty w przeliczeniu na kolejne cykle oraz
miesigce leczenia mnozono przez liczbe pacjentek rozpoczynajgcych leczenie w danych miesigcach oraz
pacjentek kontynuujgcych leczenie, ktére rozpoczety terapie wczesniej (model w formie przeptywu po-

pulacji). Kosztow nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016).

Uwzgledniono nastepujgce kategorie bezposrednich kosztow medycznych, ponoszonych przez ptatnika
w okresie stosowania uwzglednionych interwencji w zwigzku z leczeniem neoadiuwantowym chorych
na HER2-dodatniego wczesnego raka piersi oraz leczeniem pierwszej linii chorych na HER2-dodatniego

zaawansowanego raka piersi:

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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e koszty lekdw (produkt leczniczy Phesgo (pertuzumab/trastuzumab FDC), PERT IV, TRAS IV, TRAS
SC, substancje czynne stosowane w chemioterapii);
e koszty podania / przepisania lekow;

e koszty diagnostyki i monitorowania leczenia.

Koszty zdarzen niepozgdanych nie zostaty uwzglednione, poniewaz w analizie klinicznej wykazano,
ze czestoscéinasilenie AEs byty poréwnywalne dla ocenianych interwencji (AKL Phesgo 2023). W badaniu
RCT dla Phesgo (FeDeriCa, Tan 2021) nie odnotowano rowniez statystycznie istotnych rdznic w czestosci
wystepowania zdarzen niepozadanych 3 lub 4 stopnia. W analizie tej skorzystano z obliczen i zatozen

przeprowadzonej analizy ekonomicznej (AE Phesgo 2025).

Tabelaryczne zestawienie kosztéw jednostkowych wykorzystanych w wariancie podstawowym analizy

zamieszczono w tabeli ponize;.

Tabela 18. Zestawienie parametréow kosztowych modelu — analiza podstawowa.

Parametr Wartos¢ Zrédto/zatozenie

Parametry kosztowe

Wariant z RSS:

CHB/limit finansowania: Phesgo (1 fiol.
1200 mg/600 mg)
przed refundacjg Bx PERT IV

Zgodnie z RSS proponowanym przez
Whnioskodawce

Wariant bez RSS: _

wariant z rss: [ R
CHB/limit finansowania: Phesgo (1 fiol. _

1200 mg/600 mg)
refundacja Bx PERT IV

Wariant bez RSS: _
Wariant z RSS:

CHB/limit finansowania: Phesgo (1 fiol.
600 mg/600 mg)
przed refundacjg Bx PERT IV

Zgodnie z RSS proponowanym przez
Whnioskodawce

Wariant bez RSS: _

wariant 2 RS [

Wariant bez RSS: _

CHB/limit finansowania: Phesgo (1 fiol.
600 mg/600 mg)
refundacja Bx PERT IV

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie

Scenariusz istniejacy:

Pertuzumab IV (1 fiol. 420 mg), Scenariusz nowy:
przed refundacjg Bx PERT IV

Scenariusz istniejgcy/nowy:

Estymacje wtasne na podstawie erozji
cenowej TRAS IV oraz zatozenia Wniosko-
dawcy

Pertuzumab IV (1 fiol. 420 mg),
refundacja Bx PERT IV

Trastuzumab SC (1 fiol. 600 mg) SCenariusz nowy:

Zgodnie z RSS proponowanym przez
Whnioskodawce

1

Trastuzumab IV (1 mg) 2,2279 zt
Doksorubicyna (1 mg) 0,6446 zt
) Sredni koszt rozliczenia z okresu styczen-
Cyklofosfamid (1 me) 0,0659 zt marzec 2025 r.; (DGL 23/05/2025)
Paklitaksel (1 mg) 0,3919 zt
Docetaksel (1 mg) 1,1087 zt

Hospitalizacja w trybie jednodniowym
zwigzana z wykonaniem programu

*
(koszty podania leku w programie leko- 486,72 pkt (861,49 zt*) Zat. 1k do NFZ 29/2025

wym)
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie

Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-

. ) 108,16 pkt (191,44 zt*) Zat. 1k do NFZ 29/2025
nym zwigzane z wykonaniem programu

Diagnostyka w programie leczenia zaa-

*
wansowanego HER2+ raka piersi 3273,00 pkt / rok (5 793,21 zt*) Zat. 1l do NFZ 29/2025
Diagnostyka w programie leczenia neo-
adiuwantowego lub adiuwantowego 3 210,60 pkt / rok (5 682,75 zt*) Zat. 1l do NFZ 29/2025

HER2+ raka piersi

eBC: 4 cykle
Czas leczenia PERT+TRAS mBC: zgodnie z krzywa TTOT (zob. Roz-  Badania kliniczne (FeDeriCa, CLEOPATRA)
dziat 8.1)
Dawk o loks Zmienna tabelaryczna (szczegoty w AE 2e0dnic 2 ChPL | ok
awkowanie lekéw Phesgo 2025) godnie z i programem lekowym

*Aktualng Srednig cene punktu w zakresie realizacji programéw lekowych i chemioterapii przyjeto na poziomie 1,77 zt, zgodnie
z zaakceptowang do realizacji przez Ministra Zdrowia wyceng AOTMIT (AOTMIT 13/06/2024).

W wariancie podstawowym analizy zatozono, ze koszty nielekowe nie bedg stanowic¢ kosztéw réznigcych
pomiedzy poréwnywanymi strategiami leczenia z wyjgtkiem kosztéw podania w populacji mBC, na eta-
pie leczenia PERT+TRAS po zakonczeniu podawania CTH, gdzie uwzgledniono, ze 90% podan dla terapii
Phesgo odbywac bedzie sie w trybie ambulatoryjnym (zatozenie arbitralne, wzorowane na zatozeniach
analizy dla leku Tecentrig SC — Zlecenie MZ 97/2024). W analizie wrazliwosci testowano wariant, w kté-

rym wszystkie podania wszystkich lekdw odbywajg sie w trybie hospitalizacji.

Petny opis zatozen oraz kalkulacji kosztéw jednostkowych przedstawiono w dokumencie AE Phesgo
2025. W Zatgczniku 19.2 (str. 82) przedstawiono tabelaryczne zestawienie niedyskontowanych kosztéow

ponoszonych w kolejnych miesigcach od rozpoczecia leczenia.

12 Zatozenia wariantow skrajnych (minimalnego i maksymalnego)

Zgodnie z wytycznymi Agencji (AOTMIT 2016) analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech al-

ternatywnych wariantach:

e podstawowym (najbardziej prawdopodobnym);
e minimalnym;

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

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, alternatywne warianty skonstruowano w oparciu o czynniki, ktére

majg najwiekszy wptyw na stosowanie technologii. W wariantach minimalnym i maksymalnym przyjeto

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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skrajne zatozenia zwigzane z prognoza poziomu zastepowania technologii opcjonalnych przez Phesgo,
tj. kluczowym ,niepewnym” parametrem analizy, majgcym bezposrednie przetozenie na liczbe pacjen-

tek leczonych Phesgo:

e w wariancie minimalnym zatozono nizszy od przyjetego w wariancie podstawowym docelowy
udziat Phesgo, w wysokosci odpowiadajgcej preferencji pacjentek odnosnie drogi podania
(wlew dozylny lub wstrzykniecie podskdrne) schematu PERT+TRAS (PHranceSCa) oraz trastuzu-
mabu (ChangHER-S.C.), tj. -, przy zatozeniu jednakowego jak w wariancie podstawowym
tempa osiggania docelowego udziatu;

e w wariancie maksymalnym zatozono z kolei, ze docelowy udziat produktu Phesgo (93%) zostanie
osiggniety juz w trzecim roku refundacji wnioskowanej technologii i utrzyma sie w kolejnych
latach. Udziat pierwszo- i drugoroczny wyznaczono przy zatozeniu takiego samego wzglednego

wzrostu w drugim roku jak w wariancie podstawowym.

Zestawienie prognozowanego poziomu zastepowania technologii opcjonalnych przez Phesgo w warian-

tach: podstawowym, minimalnym i maksymalnym zamieszczono w ponizszej tabeli.

Tabela 19. Prognozowany udziat Phesgo w wariantach: podstawowym, minimalnym i maksymalnym.

Wariant Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Prognozowany poziom zastepowania technologii opcjonalnych przez Phesgo

podstawowy L L L L
minimalny L L L L
maksymalny L L L L

Wyniki analizy w wariantach: minimalnym i maksymalnym przedstawiono w Rozdziatach 15.2i 15.3.

13 Zatozenia wariantow analizy wrazliwosci

W ponizszej tabeli zestawiono zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci.

Tabela 20. Zestawienie wariantéw analizy wrazliwosci.

Ti;\r:ﬁ_ Wariant analizy Warto$¢ / zatozenie w wariancie AW Uzasadnienie / zrédto
Bez RSS (CZN):
- 2t (1200mg/600 mg) Zgodnie z AOTMIT 2916 zaIecaﬁe jest
AW 1  Cena produktu Phesgo-5% testowanie ceny wnioskowanej inter-
I :: (500 mg/600 mg) wengji

Z RSS (max CHB):

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Nr wa-
riantu

AW 2

AW 3

AW 4

AW 5

AW 6

AW 7

AW 8

AW 9

AW 10

AW 11

AW 12

AW 13

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Wariant analizy

Cena produktu Phesgo +5%

Liczba cykli leczenia neoadiu-
wantowego PERT+TRAS (min.)

Liczba cykli leczenia neoadiu-
wantowego PERT+TRAS (max.)

Cena mg trastuzumabu IV

Cena mg trastuzumabu IV

Cena punktu rozliczeniowego

Ambulatoryjne podanie Phesgo
w cyklach bez jednoczesnej CTH

Liczebnos$¢ populacji docelowej
— leczenie neoadiuwantowe
(min.)

Liczebnos¢ populacji docelowej
— leczenie neoadiuwantowe
(max.)

Liczebnos$¢ populacji docelowej
— leczenie mBC (min.)

Liczebnos¢ populacji docelowej
— leczenie mBC (max.)

Alternatywne udziaty w scena-
riuszu istniejgcym

w

AESTIMO

Warto$¢ / zatozenie w wariancie AW Uzasadnienie / Zzrédto

I - (1200mg/600 mg)
I - (500 mg/600 mg)

Bez RSS (CZN):

I : (1200mg/600 mg)
I - (500 mg/600 mg)

Z RSS (max CHB):

Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest
testowanie ceny wnioskowanej inter-

wencji
I ' (1200mg/500 mg)
I -1 (500 mg/600 mg)
3 Minimalna liczba cykli zgodnie z ChPL
6 Maksymalna liczba cykli zgodnie z ChPL
20715 24 Zatozenie W’fasng dotyllc‘zace zakresu
zmiennosci
24179 2t Zatozenie W{aSQe dot\//c‘zace zakresu
zmiennosci
Prognozowany wzrost zwigzany z czyn-
2,00 zt ) . . .
nikami makroekonomicznymi
Zatozenie wtasne, uzasadnione ograni-
tak czonym rozliczaniem podan ambulato-

ryjnych w programach lekowych

Zatozenie wtasne dotyczace zakresu
zmiennosci (-15% wzgledem oszacowa-
nia podstawowego)

I (Rok 1), .(Rok 2,1l

(Rok 3), (Rok 4)

Zatozenie wtasne dotyczace zakresu
zmiennosci (+15% wzgledem oszacowa-

(Rok 3), (Rok 4) nia podstawowego)

B Rok 1), .(Rok 2, IR
Zatozenie wtasne dotyczace zakresu
zmiennosci (-15% wzgledem oszacowa-
nia podstawowego)

I (Rok 1), I(Rok 2), Il (Rok 3),

(Rok 4)

Zatozenie wtasne dotyczace zakresu
zmiennosci (+15% wzgledem oszacowa-
nia podstawowego)

B (Rok 1), I(Rok 2), I (Rok3),

(Rok 4)

eBC (neoadiuwantowe)

PERT IV+TRAS SC:
PERT IV+TRAS IV:
W oparciu o alternatywne zrodto (na

mBC (1 linia) podst. not NFZ)

PERT IV+TRAS SC:
PERT IV+TRAS IV:

leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

lub miejscowo

zaawansowanego, jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Nr wa-

- Wariant analizy Warto$¢ / zatozenie w wariancie AW Uzasadnienie / Zzrédto

eBC (neoadiuwantowe)

PERT IV+TRAS SC:
PERT IV+TRAS IV:
Alternatywne udziaty w scena- W oparciu o alternatywne zrédto (bada-

riuszu istniejgcym mBC (1 linia) nie rynku HERPER)

PERT IV+TRAS SC:
PERT IV+TRAS IV:
Przetestowanie zatozenia, ze w praktyce

Zastepowanie przez Phesgo juz Brak klinicznej preferowane bedzie wtgczanie
leczonych TRAS (switch) terapii Phesgo gtéwnie u chorych rozpo-
czynajgcych terapie PERT+TRAS

AW 14

AW 15

Srednia masa ciata pacjentek z rozpo-  Zatozenie wtasne na podstawie Hojan

AW 16 Masa ciafa pacjentek (min.) znaniem eBC i mBC: 64,51 kg 2013

AW 17  Masa ciata pacjentek (max.) Srednia masa ciata pacjentek z rozpo- Zatozenie wiasne na podstawie Demuth

znaniem eBCi mBC: 72,95 kg 2018
o ) ) Rzeczywista wysokos¢ erozji ceny pertu-
AW 18 Data objecia refundacjg PERT Bx 1 stycznia 2027 e .
zumabu po objeciu refundacja prepara-
tow biopodobnych zaleze¢ bedzie od
AW 19  Data objecia refundacja PERT Bx 1 stycznia 2029 wielu czynnikéw (poczatek refundaci,

liczba produktdéw itp.) i dlatego jest
obarczona niepewnoscig, ktorej wptyw

AW 20 Reduk.cja.ceny PERT po wejéciu ] na wyniki analizy mozna bada¢ przyjmu-
Bx- min (jak dla rytuksymabu) jac zatozenia skrajne w oparciu o rzeczy-

wiste dane dla innych lekdw, dla ktérych

AW 21 Redukcja ceny PERT po wejsciu I refundacja objeto produkty biopo-

Bx- max (jak dla sorafenibu) dobne.

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 15.4.

14 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-
zanego do finansowania Swiadczen

Zgodnie z komunikatem DGL o wielkosci kwoty refundacji lekéw stosowanych w programach lekowych,
wartos¢ refundacji pertuzumabu (produkt leczniczy Perjeta) wyniosta 184 729 671,90 zt w 2020 r (DGL
14/06/2021), 223 524 726,35 zt w 2021 r. (DGL 08/06/2022), 239 882 920,92 zt w 2022 r. (DGL
02/03/2023), 274 343 641,07 zt w 2023 r. (DGL 07/06/2024) oraz 239 167 456,30 zt w 2024 r. (DGL

23/05/2025). Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze wartosSci te nie sg skorygowane o kwoty zwrotu czesci re-

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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fundacji wynikajacych z zastosowania mechanizmu payback okreslonego w ramach obowigzujgcego in-
strumentu dzielenia ryzyka, w zwigzku z czym rzeczywiste naktady NFZ na refundacje pertuzumabu sg

najprawdopodobniej znacznie nizsze.

Podobnie, oszacowanie wartosci refundacji trastuzumabu we wnioskowanym wskazaniu jest trudne ze
wzgledu na ztozony mechanizm dzielenia ryzyka oraz brak dostepnych danych dotyczgcych liczby opa-

kowan i kwoty refundacji TRAS w podziale na wskazania kliniczne.

W zwigzku z powyzszym wydaje sie, ze wiarygodna ocena wydatkow pfatnika publicznego jest mozliwa
jedynie na drodze modelowania miesiecznego przeptywu populacji leczonych w programie, analogicznie
jak w wykonanej analizie wptywu na budzet. Zgodnie z wynikami podstawowego wariantu BIA, progno-
zowane wydatki ptatnika publicznego w scenariuszu istniejgcym w pierwszym roku refundacji Phesgo
Wynoszg - zt, z uwzglednieniem kosztéw lekéw biologicznych, chemioterapii oraz swiadczen

zwigzanych z podaniem lekéw i diagnostykg w programie lekowym (zob. Rozdziat 15.1.1).

W zwigzku z brakiem refundacji ze srodkéw publicznych produktu ztozonego zawierajgcego pertuzumab
i trastuzumab, aktualne wydatki ptatnika publicznego na refundacje produktu leczniczego Phesgo we

whnioskowanym wskazaniu wynoszg O zt.

15 Woyniki analizy wptywu na budzet

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w trzech wariantach: podstawowym, minimalnym
i maksymalnym, z uwzglednieniem i bez uwzglednienia proponowanego przez Wnioskodawce instru-
mentu dzielenia ryzyka (RSS). Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecz-
nos¢ spetnienia formalnych wymogéw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach
(MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zastosowa-
nia w rzeczywistosci ptatnika publicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig analizy,

ksztattujgcym cene efektywng produktu leczniczego Phesgo.

Zgodnie z zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg
spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg (MZ 24/10/2023), w ramach analizy

wptywu na budzet przedstawiono:

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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> ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze Srodkéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku braku systemowej refundacji pro-
duktu leczniczego Phesgo w ramach programu lekowego (scenariusz istniejgcy), z wyszczegol-
nieniem sktadowe] wydatkow stanowigcej refundacje ceny Phesgo;

» ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone w przypadku realizacji programu leczenia wcze-
snego HER2-dodatniego raka piersi oraz zaawansowanego HER2-dodatniego raka piersi z udzia-
tem Phesgo (scenariusz nowy), z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refunda-
cje ceny produktu;

» oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkoéw publicznych, stanowigcych réznice pomiedzy wydatkami w scenariuszach nowym i ist-

niejgcym, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkow stanowigcej refundacje produktu Phesgo.

15.1 Wariant podstawowy

15.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Phesgo.

Tabela 21. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [z{]
Scenariusz nowy I N
Scenariusz istniejacy I N

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. isthiejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [z]

Scenariusz nowy B I S

Scenariusz istniejgcy 0zt 0 zt 0 zt 0 zt

Wydatkd inkrementalne I I

(sc. nowy vs sc. istniejacy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego _ w stosunku do scenariusza

istniejacego, kolejno o | -1  pierwszych czterech

latach po wprowadzeniu wnioskowanej technologii do programu (01.2026-12.2029).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Wykres 3. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi - zt (Rok 1), - zt (Rok 2), - zt (Rok 3) oraz - zt (Rok 4).

Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.

Szczegdtowg strukture wydatkdw ptatnika w podziale na poszczegdlne substancje czynne oraz kategorie

nielekowe przedstawiono w tabeli ponize;.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Tabela 22. Szczegdtowa struktura wydatkdw ptatnika — wariant podstawowy, z RSS.

Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz nowy
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH
Podanie lekéw

Diagnostyka w programie

Scenariusz istniejacy
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekéw

Diagnostyka w programie
Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab

Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



58 AESTIMO

Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
CTH 0zt 0zt 0zt 0zt
Podanie lekow I I I I
Diagnostyka w programie 0zt 0zt 0zt 0zt

Zgodnie z zatozeniami analizy podstawowej, koszty lekdw biologicznych stanowity gtdwny element réz-

nigcy, oprocz kosztéw zwigzanych z podaniem.

Tabela 23 przedstawia prognozy zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym, tj. roczng liczbe pacjentek nowo
wtgczonych do terapii Phesgo, sredniomiesieczng liczbe leczonych oraz prognozowang liczbe zrefundo-

wanych opakowan produktu Phesgo w pierwszych czterech latach refundacji.

Tabela 23. Prognoza zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).

Rok 2 Rok 3

Rok 4
| | |

Produkt leczniczy

Liczba nowo wtgczonych pacjentek, w tym:
pacjentki uprzednio nieleczone
pacjentki przetaczone z PERT+TRAS w oddz. fiol.
Sredniomiesieczna liczba leczonych, w tym:
pacjentki uprzednio nieleczone
pacjentki przetaczone z PERT+TRAS w oddz. fiol.
Liczba zrefundowanych opakowan

Phesgo 1200 mg/600 mg

I
=

Phesgo 600 mg/600 mg

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Phesgo w pierw-

szych czterech latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _
(Phesgo 1200 mg/600 mg) oraz |GGG (Fhcszo 600 me/600 mg).

15.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Phesgo.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [zi]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy _

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [z]

Scenariusz nowy _
Scenariusz istniejgcy - -

Wydatki inkrementalne _ _

(sc. nowy vs sc. istniejacy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego - w stosunku do scenariusza ist-

niejgcego, kolejno o _ min zt w pierwszych czterech latach

po wprowadzeniu wnioskowanej technologii do programu (01.2026-12.2029).

Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez RSS.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi - min zt (Rok 1), - min zt (Rok 2), - mIin zt (Rok 3) oraz - min zt (Rok 4).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



60 AESTIMO

Szczegdtowa strukture wydatkdw ptatnika w podziale na poszczegdlne substancje czynne oraz kategorie

nielekowe przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 25. Szczegdtowa struktura wydatkow ptatnika — wariant podstawowy, bez RSS.

Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz nowy

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekéw

Diagnostyka w programie
Scenariusz istniejacy
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekéw

Diagnostyka w programie
Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:

Phesgo 1200 mg+600 mg

Phesgo 600 mg+600 mg

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)
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Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
Pertuzumab B N N S
Trastuzumab SC I I I I
Trastuzumab IV I I I I
CTH H | | H
Podanie lekéw I I I I
Diagnostyka w programie - - - -

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, ksztattujgcym cene efektywng pro-
duktu leczniczego Phesgo. Jednoczesnie wariant bez uwzglednienia RSS pozwala wtasciwie ocenic¢ zakres
oszczednosci generowanych przez proponowany instrument dzielenia ryzyka w wydatkach ptatnika pu-

blicznego.

15.2 Wariant minimalny

15.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym, z uwzgled-

nieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 26. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [z1]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [z1]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego _ w stosunku do scenariusza

istniejacego, kolejno o | -1  pierwszych czterech

latach po wprowadzeniu wnioskowanej technologii do programu (01.2026-12.2029).

Wykres 6. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z RSS.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi [ 2t (Rox 1), I 2t (Rox 2), I t (Rok 3) oraz [ # (Rok 4).

Szczegbdtowq strukture wydatkéw ze wzgledu na wyrdznione kategorie kosztowe przedstawiono w za-

taczniku (Rozdziat 19.5).

Tabela 27 przedstawia prognozy zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym, tj. roczng liczbe pacjentek nowo
wtgczonych do terapii Phesgo, sredniomiesieczng liczbe leczonych oraz prognozowang liczbe zrefundo-

wanych opakowan produktu Phesgo w pierwszych czterech latach refundacji.

Tabela 27. Prognoza zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym (wariant minimalny).

Produkt leczniczy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Liczba nowo wigczonych pacjentek, w tym: - - - -
pacjentki uprzednio nieleczone - - - -
pacjentki przetagczone z PERT+TRAS w oddz. fiol. - - - .

Sredniomiesieczna liczba leczonych, w tym: - - - -

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Produkt leczniczy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4
pacjentki uprzednio nieleczone - - - -
pacjentki przetgczone z PERT+TRAS w oddz. fiol. - - -

Liczba zrefundowanych opakowan |
Phesgo 1200 mg/600 mg B [ [ [
Phesgo 600 mg/600 mg [ [ ] [ ] [ ]

Prognozowana w wariancie minimalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Phesgo w pierw-

szych czterech latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _

(Phesgo 1200 mg/600 mg) oraz | (' 5o 600 mg/600 mg).

15.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 28. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [zi]
Scenariusz nowy

Scenariuss istniejacy B N

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [z1]

Scenariusz nowy I
Scenariusz istniejgcy - -

Wydatki inkrementalne _ _

(sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-
gramu lekowego, prognozowane wydatki pfatnika publicznego - w stosunku do scenariusza ist-

niejgcego, kolejno o _ zt w pierwszych czterech latach

po wprowadzeniu wnioskowanej technologii do programu (01.2026-12.2029).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi || 2 (Rok 1), N 2 (Rok 2), I 2 (Rok 3) oraz | «t (Rok 4).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Szczegdtowg strukture wydatkdw ze wzgledu na wyrdznione kategorie kosztowe przedstawiono w za-

taczniku (Rozdziat 19.5).

15.3 Wariant maksymalny

15.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 29. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [zf]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy _

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [z1]

Scenariusz nowy _

Scenariusz istniejgcy -

Wydatki inkrementalne I N .

(sc. nowy vs sc. istniejacy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, prognozowane wydatki ptatnika publicznego _ w stosunku do scenariusza

istniejacego, kolejno o _ zt w pierwszych czterech

latach po wprowadzeniu wnioskowanej technologii do programu (01.2026-12.2029).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Wykres 7. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z RSS.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi [ 2 Rox 1), [ 2 Rox 2), I 2t (Rok 3) oraz | 2t (Rok 4).

Szczegbdtowq strukture wydatkéw ze wzgledu na wyrdznione kategorie kosztowe przedstawiono w za-

taczniku (Rozdziat 19.5).

Tabela 30 przedstawia prognozy zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym, tj. roczng liczbe pacjentek nowo
wtgczonych do terapii Phesgo, sredniomiesieczng liczbe leczonych oraz prognozowang liczbe zrefundo-

wanych opakowan produktu Phesgo w pierwszych czterech latach refundacji.

Tabela 30. Prognoza zuzycia Phesgo w scenariuszu nowym (wariant maksymalny).

Produkt leczniczy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Liczba nowo wtgczonych pacjentek, w tym:
pacjentki uprzednio nieleczone
pacjentki przetagczone z PERT+TRAS w oddz. fiol.
Sredniomiesieczna liczba leczonych, w tym:

pacjentki uprzednio nieleczone

pacjentki przetgczone z PERT+TRAS w oddz. fiol.

Liczba zrefundowanych opakowan

Phesgo 1200 mg/600 mg

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Produkt leczniczy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Phesgo 600 mg/600 mg [ ] I I I

Prognozowana w wariancie maksymalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Phesgo w pierw-

szych czterech latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu wynosi kolejno _
(Phesgo 1200 mg/600 mg) oraz | (' es:o 600 mg/600 mg).

15.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 31. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, bez RSS.
Kategoria Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki budzetowe [zi]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy _

Wydatki inkrementalne
(sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki na refundacje produktu Phesgo [zt]

Scenariusz nowy _
Scenariusz istniejacy - -

Wydatki inkrementalne _ _

(sc. nowy vs sc. isthiejacy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Phesgo w ramach wnioskowanego pro-
gramu lekowego, prognozowane wydatki pfatnika publicznego - w stosunku do scenariusza ist-

niejgcego, kolejno o _ w pierwszych czterech latach

po wprowadzeniu wnioskowane] technologii do programu (01.2026-12.2029).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Phesgo w scenariuszu nowym, wy-

nosi - zt (Rok 1), - zt (Rok 2), - zt (Rok 3) oraz - zt (Rok 4).

Szczegbdtowy strukture wydatkéw ze wzgledu na wyrdznione kategorie kosztowe przedstawiono w za-

taczniku (Rozdziat 19.5).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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15.4 Wyniki analizy wrazliwosci

AESTIMO

15.4.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem instrumentu

dzielenia ryzyka dla produktu Phesgo.

Tabela 32. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS.

Wariant analizy

Podstawowy
AW 1: Cena produktu Phesgo nizsza o 5%
AW 2: Cena produktu Phesgo wyzsza o 5%

AW 3: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (min.)

AW 4: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (max.)

AW 5: Cena mg trastuzumabu IV (min.)
AW 6: Cena mg trastuzumabu IV (max.)

AW 7: Cena punktu rozliczeniowego 2,00
zt

AW 8: Kazde podanie Phesgo w ramach
hospitalizacji

AW 9: Liczebnos¢ populacji docelowej — le-
czenie neoadiuwantowe (min.)

AW 10: Liczebnos¢ populacji docelowej —
leczenie neoadiuwantowe (max.)

AW 11: Liczebnos¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (min.)

AW 12: Liczebno$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (max.)

AW 13: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. not NFZ

AW 14: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. badania HER-
PER

AW 15: Nieuwzglednienie zastepowania
przez Phesgo juz leczonych TRAS (switch)

AW 16: Masa ciata pacjentek (min.)

AW 17: Masa ciata pacjentek (max.)

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

w

Rok 1

Rok 2

Wydatki inkrementalne ptatnika [zt]

leczeniu chorych na HER2-dodatniego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
zaawansowanego,
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

lub miejscowo

Rok 3

jezeli leczenie

Rok 4

raka piersi: wczesnego

miejscowe
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Wariant analizy

AW 18: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2027

AW 19: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2029

AW 20: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
min (jak dla rytuksymabu)

AW 21: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
max (jak dla sorafenibu)

Rok 1

Rok 2

Rok 3

Wydatki ptatnika na refundacje produktu Phesgo [zt]

Podstawowy
AW 1: Cena produktu Phesgo nizsza o 5%
AW 2: Cena produktu Phesgo wyzsza o 5%

AW 3: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (min.)

AW 4: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (max.)

AW 5: Cena mg trastuzumabu IV (min.)
AW 6: Cena mg trastuzumabu IV (max.)

AW 7: Cena punktu rozliczeniowego 2,00
zt

AW 8: Kazde podanie Phesgo w ramach
hospitalizacji

AW 9: Liczebno$¢ populacji docelowej — le-
czenie neoadiuwantowe (min.)

AW 10: Liczebnos¢ populacji docelowej —
leczenie neoadiuwantowe (max.)

AW 11: Liczebnos¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (min.)

AW 12: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (max.)

AW 13: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. not NFZ

AW 14: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. badania HER-
PER

AW 15: Nieuwzglednienie zastepowania
przez Phesgo juz leczonych TRAS (switch)

AW 16: Masa ciata pacjentek (min.)
AW 17: Masa ciata pacjentek (max.)

AW 18: Data objecia refundacja PERT Bx —
1 stycznia 2027

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

leczeniu chorych na HER2-dodatniego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
zaawansowanego,
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

lub miejscowo

jezeli

raka piersi:

leczenie

AESTIMO

Rok 4

wczesnego

miejscowe
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Wariant analizy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

AW 19: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2029

AW 20: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
min (jak dla rytuksymabu)

AW 21: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
max (jak dla sorafenibu)

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wynikéw podstawowych — w kazdym wariancie AW wpro-
wadzenie refundacji produktu Phesgo wigzato sie z oszczednosciami z perspektywy ptatnika, wynosza-
cymi $redniorocznie od _ zt w czteroletnim horyzoncie czasowym. W szczegdlnosci,
w okresie pierwszej decyzji refundacyjnej, _
.
|

Procentowg zmiane 4-letnich kosztow inkrementalnych wzgledem wariantu podstawowego przedsta-

wiono na ponizszych wykresach.

Wykres 8. Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na system ochrony zdrowia (pierwsza decyzja
refundacyjna, z uwzglednieniem RSS).

40%

20%

0, 0%
0, 0%
0, 0%
0,0%
0, 0%
0,0%

-20%

_40%

-60%

-100%

AW 1L AW 12 AW 13 AW 14 AW 15 AW 16 AW 17 AW

B Zmiana wydatkow inkrementalnych - Rok 2

Prognozowane wydatki NFZ na refundacje produktu Phesgo w okresie pierwszej decyzji refundacyjnej

(styczen 2026-grudzien 2027) zmieniaty sie od -79,3% do +16,5% wzgledem oszacowania podstawo-

wego.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Wykres 9. Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na system ochrony zdrowia (druga decyzja
refundacyjna, z uwzglednieniem RSS).

1289,0%

300%

250%

200%

150%

100%

+4,4%

0,0%
14,2%
+1,5%

2 =
B
==3

4,4%
0,8%
2,0% |

-50%

-100%

Prognozowane wydatki NFZ na refundacje produktu Phesgo w okresie drugiej decyzji refundacyjnej (sty-

czen 2028-grudzien 2029) zmieniaty sie od -38,2% do +289,0% wzgledem oszacowania podstawowego.

15.4.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie bez uwzglednienia instrumentu

dzielenia ryzyka dla produktu Phesgo.

Tabela 33. Wyniki analizy wrazliwosci, bez uwzglednienia RSS.

Wariant analizy Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Wydatki inkrementalne ptatnika [zt]
Podstawowy
AW 1: Cena produktu Phesgo nizsza o 5%
AW 2: Cena produktu Phesgo wyzsza o 5%

AW 3: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (min.)

AW 4: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (max.)

AW 5: Cena mg trastuzumabu IV (min.)

AW 6: Cena mg trastuzumabu IV (max.)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Wariant analizy

AW 7: Cena punktu rozliczeniowego 2,00
zt

AW 8: Kazde podanie Phesgo w ramach
hospitalizacji

AW 9: Liczebnos¢ populacji docelowej — le-
czenie neoadiuwantowe (min.)

AW 10: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie neoadiuwantowe (max.)

AW 11: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (min.)

AW 12: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (max.)

AW 13: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. not NFZ

AW 14: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. badania HER-
PER

AW 15: Nieuwzglednienie zastepowania
przez Phesgo juz leczonych TRAS (switch)

AW 16: Masa ciata pacjentek (min.)
AW 17: Masa ciata pacjentek (max.)

AW 18: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2027

AW 19: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2029

AW 20: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
min (jak dla rytuksymabu)

AW 21: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
max (jak dla sorafenibu)

Rok 1

Rok 2

Rok 3

Wydatki ptatnika na refundacje produktu Phesgo [z1]

Podstawowy
AW 1: Cena produktu Phesgo nizsza o 5%
AW 2: Cena produktu Phesgo wyzsza o 5%

AW 3: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (min.)

AW 4: Liczba cykli leczenia neoadiuwanto-
wego (max.)

AW 5: Cena mg trastuzumabu IV (min.)
AW 6: Cena mg trastuzumabu IV (max.)

AW 7: Cena punktu rozliczeniowego 2,00
zt

W
Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

leczeniu chorych na HER2-dodatniego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
zaawansowanego,
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

lub miejscowo

jezeli

raka piersi:

leczenie

AESTIMO

Rok 4

wczesnego

miejscowe
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Wariant analizy

AW 8: Kazde podanie Phesgo w ramach
hospitalizacji

AW 9: Liczebno$¢ populacji docelowej — le-
czenie neoadiuwantowe (min.)

AW 10: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie neoadiuwantowe (max.)

AW 11: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (min.)

AW 12: Liczebnos$¢ populacji docelowej —
leczenie mBC (max.)

AW 13: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. not NFZ

AW 14: Alternatywne udziaty w scenariu-
szu istniejgcym- na podst. badania HER-
PER

AW 15: Nieuwzglednienie zastepowania
przez Phesgo juz leczonych TRAS (switch)

AW 16: Masa ciata pacjentek (min.)
AW 17: Masa ciata pacjentek (max.)

AW 18: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2027

AW 19: Data objecia refundacjg PERT Bx —
1 stycznia 2029

AW 20: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
min (jak dla rytuksymabu)

AW 21: Redukcja ceny PERT po wejsciu Bx-
max (jak dla sorafenibu)

Rok 1

Rok 2

Rok 3

AESTIMO

Rok 4

W wariancie bez uwzglednienia RSS, analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wynikdw podstawowych

—w kazdym wariancie AW wprowadzenie refundacji produktu Phesgo generowato dodatkowe wydatki

pfatnika publicznego: - zt w Roku 1, _ zt w Roku 2, _ zt w Roku 3 i-

- zt w Roku 4.

Procentowg zmiane 4-letnich kosztéw inkrementalnych wzgledem wariantu podstawowego przedsta-

wiono na ponizszych wykresach.

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego

raka piersi: wczesnego

(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

lub miejscowo

Zaawansowanego,

jezeli leczenie

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

miejscowe



73 AESTIMO

Wykres 10. Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na system ochrony zdrowia (pierwsza decy-
zja refundacyjna, bez uwzglednienia RSS).
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Prognozowane wydatki NFZ na refundacje produktu Phesgo w okresie pierwszej decyzji refundacyjnej
(styczen 2026-grudzien 2027) zmieniaty sie od -58,1% do +32,5% wzgledem oszacowania podstawo-

wego.

Wykres 11. Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na system ochrony zdrowia (druga decyzja
refundacyjna, bez uwzglednienia RSS).
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w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
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Prognozowane wydatki NFZ na refundacje produktu Phesgo w okresie drugiej decyzji refundacyjnej (sty-
czen 2028-grudzien 2029) zmieniaty sie od -35,6% do +55,2% wzgledem oszacowania podstawowego.
Warto zauwazy¢, ze w przypadku wspdlnej grupy limitowej dla lekéw Phesgo i Perjeta, zmiana ceny
zbytu netto Phesgo pozostaje bez wptywu na wynik analizy, gdyz limit finansowania jest nizszy, niz od-

powiednia cena hurtowa brutto.

16 Aspekty etyczne i spoteczne

Pozytywna decyzja o refundacji produktu leczniczego Phesgo w leczeniu HER2-dodatniego raka piersi
nie wymaga dodatkowych naktaddw, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentek lub
ich opiekunéw, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd. Leczenie
whnioskowang technologig bedzie sie odbywad na takich samych zasadach jak refundowana obecnie
w ramach programu leczenia raka piersi terapia pertuzumabem i trastuzumabem stosowanymi w od-
dzielnych preparatach. Decyzja dotyczaca finansowania produktu leczniczego Phesgo ze $rodkéw pu-
blicznych nie oddziatuje w jakikolwiek sposéb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, nie wigze sie
rowniez ze szczegdlnymi wymogami w stosunku do pacjenta. Podsumowujgc wptyw na aspekty spo-
teczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfikowano zadnych potencjalnych proble-

mow zwigzanych z finansowaniem ze sSrodkéw publicznych rozwazanej technologii (Tabela 34).

Tabela 34. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu leczniczego Phesgo.
Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie ekono- Nie
micznej
czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach Nie

umiarkowana ko-
rzy$¢ dla pacjentow

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

wej
czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie uposledzo- Nie
nych
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych nie Nie
ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy spoteczne Nie
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regula- Nie
cjami prawnymi,
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w prawie/przepi- Nie

sach;

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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Kryterium Ocena
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Nie
czy stosowanie technologii naktada koniecznosc¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania Nie
jego zgody;
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania; Nie
czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czyn- Nie

nego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania

17 Dyskusja i ograniczenia

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) w przy-
padku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Phesgo (pertuzumab/trastuzumab
FDC do wstrzykiwan podskdrnych) w skojarzeniu z chemioterapig w terapii neoadiuwantowej HER2-do-
datniego, wczesnego raka piersi z wysokim ryzykiem wznowy oraz w skojarzeniu z docetakselem w le-
czeniu 1. linii HER2-dodatniego raka piersi uogdlnionego lub miejscowo zaawansowanego, w ramach

programu lekowego.

Aktualnie produkt leczniczy Phesgo nie jest refundowany ze srodkéw publicznych, natomiast w ramach
istniejgcego programu lekowego , Leczenie chorych na raka piersi” (zatgcznik B.9.FM do MZ 17/06/2025)
dostepne jest —w tych samych wskazaniach co wnioskowane dla Phesgo — leczenie pertuzumabem i tra-
stuzumabem stosowanymi w oddzielnych preparatach (pertuzumab — produkt leczniczy Perjeta w sko-
jarzeniu z trastuzumabem w formie podskérnej — produkt leczniczy Herceptin 600 mg lub dozylnej —
dostepnych kilka produktéw biopodobnych). W zwigzku z dostepnoscig refundowanego leczenia z za-
stosowaniem tych samych substancji czynnych zaktada sie, ze wprowadzenie refundacji produktu
Phesgo (mimo zawezenia populacji docelowej w zakresie mBC do ECOG 0-1) nie spowoduje zmiany ogdl-
nej liczby leczonych PERT+TRAS w programie, lecz — z uwagi na wygodniejszg forme podania — dopro-
wadzi do czesciowego zastepowania standardowego leczenia PERT+TRAS stosowanymi w oddzielnych
preparatach, czesciowo lub w catosci w infuzji dozylnej. Z tego wzgledu oszacowanie liczebnosci popu-
lacji docelowe] oparto o rzeczywiste dane dotyczace liczby pacjentek leczonych obecnie pertuzumabem
w programie (dostarczone przez Wnioskodawce), jak rowniez zaakceptowane przez AOTMIT oszacowa-
nia epidemiologiczne pochodzace z wczesniejszych analiz sktadanych w zwigzku z wnioskami o objecie

refundacjg produktu Perjeta w rozwazanych wskazaniach (BIA Perjeta 2015, BIA Perjeta 2017).

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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W ramach analizy kosztéw uwzgledniono koszty nabycia lekéw biologicznych i chemioterapii, a takze
koszty diagnostyki i podania lekéw w ramach programu. Nie uwzgledniono kosztéw zdarzen niepozada-
nych ze wzgledu na brak istotnych réznic w czestosci wystepowania AEs raportowanych u pacjentek
otrzymujgcych oceniang interwencje w poréwnaniu do czestosci wystepowania AEs odnotowanych

u chorych otrzymujacych leczenie ocenianymi komparatorami.

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu
Phesgo we wnioskowanej populacji docelowe] zostang wygenerowane znaczne oszczednosci dla ptat-
nika publicznego w stosunku do scenariusza istniejgcego wynoszace ok. _ zt w okresie pierw-
szej decyzji refundacyjnej, a nastepnie _ zt rocznie w okresie drugiej decyzji Ministra Zdrowia
(wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS). Warto podkresli¢, ze proponowane warunki cenowe i do-
datkowe mechanizmy dzielenia ryzyka, w przypadku objecia refundacjg leku Phesgo zabezpieczajg bu-
dzet ptatnika przed niekontrolowanym wzrostem wydatkow na terapie PERT+TRAS mimo obserwowa-
nego statego wzrostu zapotrzebowania na te terapie wsrdéd chorych z rakiem piersi. Co wiecej, wspo-

mniane oszczednosci ptatnika odnotowane bedg takze po objeciu refundacjg produktow biopodobnych

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wynikéw podstawowych — w kazdym wariancie AW wpro-

wadzenie refundacji produktu Phesgo wigzato sie z oszczednosciami z perspektywy ptatnika, wynosza-

cymi $redniorocznie od _ zt w czteroletnim horyzoncie czasowym. W szczegdlnosci,

Warto wspomnieé, ze lek Phesgo byt juz przedmiotem oceny przez AOTMIT w 2021 roku (MZ 142/2021)
i 2023 roku (MZ 68/2023). Zwtaszcza ostatnia przedtozona analiza wptywu na budzet opierata sie na
zatozeniach bardzo zblizonych do przyjetych w niniejszej analizie. Oszacowania populacji de novo wy-
niosty wtedy _ nowych pacjentek rocznie, podczas, gdy obecnie oszacowania te wynoszg -
- chorych (cho¢ w przesunietym o 2 lata horyzoncie czasowym), zatem wydajg sie zbiezne z po-
przednimi estymacjami. Natomiast z oceny Analitykow Agencji wynikato, ze zostaty one przez nich zaak-
ceptowane jako wiarygodne. Uwzgledniajgc wszystkie zmiany, w tym pogtebienie proponowanego in-
strumentu dzielenia ryzyka dla leku Phesgo, zaktualizowane taczne oszczednosci dla ptatnika publicz-

nego sg jeszcze wyzsze niz w poprzednich wersjach analizy wptywu na budzet (MZ 142/2021, MZ

68/2023).
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Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych punktach:

Phesgo®

Pewnym ograniczeniem analizy jest oszacowanie tempa penetracji rynkowej przez produkt lecz-
niczy Phesgo oraz jego udziat docelowy. Jest to istotny parametr analizy, ktérego oszacowanie
a priori (przed faktyczng refundacjg leku) jest bardzo trudne, ze wzgledu na wiele czynnikéw,
ktére mogg mie¢ wptyw na udziat rynkowy danego leku. Celem ograniczenia wptywu niepew-
nosci zwigzanej z tempem przejmowania udziatow przez Phesgo po wprowadzeniu jego refun-
dacji w scenariuszu nowym, analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech rownolegtych
wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym i maksymalnym, réz-
nigcych sie prognozg liczby pacjentek leczonych Phesgo we wnioskowanym programie. Nie-
mniej jednak w analizie starano sie zachowad spdjnos¢ oszacowan populacji chorych na raka
piersi z wykonanymi wczesniej oszacowaniami na potrzeby wnioskéw refundacyjnych dla leku
Perjeta. Dzieki temu zatozenia dotyczgce przewidywanych zmian sprzedazy produktow Perjeta
i Herceptin sc wywotanych wprowadzeniem refundacji leku Phesgo powinny by¢ bardziej czy-
telne i tatwiejsze w interpretacji, majac na uwadze wysoki poziom ztozonosci oceny liczebnosci
populacji chorych na rak piersi w Polsce (szeroki zakres wskazan, dostepnych terapii oraz rézne

tryby ich finansowania).

Ze wzgledu na brak precyzyjnych danych dotyczacych $redniego czasu leczenia pertuzumabem
w warunkach polskiego programu lekowego, rozktad czasu leczenia poréwnywanymi interwen-
cjami przyjeto w analizie podstawowej w oparciu o dane z badan klinicznych (FeDeriCa, CLEO-
PATRA). Zmiana zatozen dotyczgcych liczby cykli leczenia przedoperacyjnego nie prowadzita jed-
nak do zmiany wnioskowania z analizy.

W analizie uwzgledniono wptyw na wydatki ptatnika prawdopodobnego objecia refundacjg bio-
podobnych preparatdéw pertuzumabu. Wigze sie z koniecznoscig przyjecia zatozen, po pierwsze,
co do daty objecia refundacjg pierwszego takiego produktu, a po drugie, wielkosci erozji ceno-
wej pertuzumabu poczawszy od tego momentu. W wariancie podstawowym analizy przyjeto,
ze pierwszy refundowany preparat biopodobny pertuzumabu pojawi sie na Obwieszczeniu Mi-
nistra Zdrowia z poczatkiem stycznia 2028 roku, ale w analizie wrazliwos$ci testowano warianty,
gdy ten moment wystgpit +/-12 miesiecy, tj. od poczgtku 2027 lub 2029 roku. Wysoko$é $redniej
ceny pertuzumabu w pierwszym i w drugim roku finansowanie lekéw Bx PERT IV analizowano w

oparciu o historyczne dane dla innych lekéw, dla ktorych wprowadzono refundacje preparatow

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
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jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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biopodobnych. Ze wzgledu na zakres wskazan, wydaje sie, ze najbardziej odpowiednim wzor-
cem erozji cenowej dla pertuzumabu jest TRAS IV, w przypadku ktérego obserwowano obnize-
nie $redniej ceny efektywnej o ok. -, odpowiednio, w pierwszym i w drugim roku od
rozpoczecia refundacji jego form biopodobnych. Poniewaz wysokos¢ erozji ceny pertuzumabu
zaleze¢ bedzie od wielu czynnikéw, w analizie wrazliwosci przeanalizowano alternatywne
wzorce cenowe, obserwowane w przypadku rytuksymabu oraz sorafenibu. Niemniej jednak,
w zadnym z wariantéw nie zaobserwowano zmiany wnioskowania, a zmiany wynikéw nie byty
znaczgce. Wynika to przede wszystkim z zaproponowanych warunkow refundacji Phesgo, w raz
z dodatkowymi mechanizmami dzielenia ryzyka, ktére zabezpieczajg budzet ptatnika publicz-

nego przed nieprzewidzianym wzrostem wypadku w przypadku objecia tego leku refundacjg w

ramach programu lekowego B.9.FM.

18 Whnioski koncowe

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu

Phesgo we wnioskowanej populacji docelowej, wydatki ptatnika publicznego zmniejszg sie w stosunku

do stanu istniejgcego o ok. _ zt w okresie pierwszej decyzji refundacyjnej, a nastepnie

zt rocznie w okresie drugiej decyzji Ministra Zdrowia (wariant podstawowy z uwzgled-

nieniem RSS). Analiza wariantéw skrajnych oraz analiza wrazliwosci potwierdzity stabilno$¢ uzyskanych
wynikow —w kazdym z testowanych scenariuszy objecie refundacjg produktu Phesgo we wnioskowanej

populacji bedzie sie wigza¢ oszczednosciami dla budzetu refundacyjnego NFZ. W zwigzku z powyzszym

nalezy uznac,

w ramach programu lekowego. W szczegdlnosci,

W analizie uwzgledniono wptyw na wydatki ptatnika prawdopodobnego objecia refundacjg biopodob-

nych preparatéw pertuzumabu. W wariancie podstawowym analizy przyjeto, ze pierwszy refundowany
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preparat biopodobny pertuzumabu pojawi sie na Obwieszczeniu Ministra Zdrowia z poczgtkiem stycznia
2028 roku, a wysokos¢ sredniej ceny pertuzumabu w pierwszym i w drugim roku finansowanie lekéw Bx

PERT IV analizowano w oparciu o historyczne dane dla TRAS IV. Jednakze mimo refundacji produktow

Bx PERT IV w analizie wykazano oszczednosci dla ptatnika publicznego, _
_ refundacjg w ramach programu lekowego B.9.FM.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-

blicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig analizy, ksztattujgcym cene efektywng pro-

duktu leczniczego Phesgo.

Nie zidentyfikowano problemdw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkow
publicznych rozwazanej technologii. Wprowadzenie refundacji produktu Phesgo we wnioskowanym
wskazaniu nie bedzie naktadata dodatkowych wymogdw zwigzanych z organizacjg udzielania swiadczen
zdrowotnych, jak réwniez nie bedzie wymagac dodatkowych naktaddw, zwigzanych np. z potrzebg prze-

szkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki.

Warto podkresli¢, ze aktualnie zaréwno w terapii przeciw eBC jak i leczeniu 1. linii mBC, pertuzumab
podawany jest jedynie w infuzji dozylnej, trwajacej 60 minut w dawce nasycajgcej i 30-60 minut w dawce
podtrzymujacej. Wprowadzenie leczenia produktem Phesgo, podawanego we wstrzyknieciu podskor-
nym w ciggu 8 minut w dawce nasycajgcej oraz 5 minut w dawce podtrzymujacej, znacznie skrocitoby

czas, ktéry pacjentka musi poswieci¢ na otrzymanie kolejnej dawki leczenia.

Co rowniez istotne, zalecany czas obserwacji chorych po podaniu produktu leczniczego Phesgo pod ka-
tem reakcji zwigzanych ze wstrzyknieciem wynosi 30 min po zakonczeniu podawania dawki nasycajacej
oraz 15 minut po zakonczeniu podawania dawki podtrzymujgcej. Po podaniu produktu leczniczego Per-
jeta w schemacie PERT IV+TRAS SC lub PERT IV+TRAS IV, zalecana jest obserwacja pacjentki przez 30-60
minut po zakonczeniu kazdej infuzji pertuzumabu (okres obserwacji powinien by¢ zakoriczony przed
kazda nastepujaca infuzjg trastuzumabu). Nastepnie po podaniu trastuzumabu IV konieczna jest obser-

wacja chorej przez co najmniej 6 godzin po zakonczeniu podawania dawki nasycajgcej oraz przez 2 go-
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dziny po zakonczeniu podawania dawki podtrzymujgcej. Podsumowujac, w przypadku zastgpienia do-
tychczas stosowanych terapii produktem leczniczym Phesgo, czas wymagany na obserwacje chorej po
podaniu terapii ulega znacznemu skrdoceniu, co wptywa na komfort pacjentki i poprawia organizacje

pracy zespotu medycznego.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
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19 Zatgczniki

19.1 Wktad autorédw w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

redakcja naukowa, biezgce konsultacje, ocena jakosci i osta-
teczna weryfikacja adaptacji raportu

przygotowanie modelu obliczeniowego, oszacowanie popula-
cji, analiza kosztow, opis metodyki, wynikow i wnioskow

_ opis metodyki, wynikdw i wnioskow, korekta i formatowanie

tekstu

ocena jakosci raportu, weryfikacja adaptacji raportu

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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19.2 Zestawienie oszacowan kosztéw w kolejnych miesigcach terapii

Na podstawie analizy ekonomicznej (AE Phesgo 2025) przygotowano zestawienie oszacowan kosztoéw
pfatnika, ponoszonych na leczenie jednej pacjentki w kolejnych miesigcach od rozpoczecia leczenia
(w okresie do 4 lat, zgodnie z horyzontem BIA), w podziale na wskazanie leczenia przedoperacyjnego
eBC i leczenie pierwszej linii mBC (zob. Tabela 35 — Phesgo, Tabela 36 — PERT IV+TRAS SC i Tabela 37 —
PERT IV+TRAS IV).

Tabela 35. Koszty miesieczne — Phesgo.

Koszty miesieczne — Phesgo [z1]

Miesiac Phesgo Phesgo Phesgo Phesgo diagnostyka /
1200/600 (z  600/600 (z  1200/600 (bez  600/600 (bez CTH podanie = anie
RSS) RSS) RSS) RSS)

Leczenie neoadiuwantowe wczesnego raka piersi

1 [ ] | [ | 1748 861 5683

2 | [ | [ ] 0 861 0

3 | [ | [ ] 0 861

4 | [ | [ ] 0 861 0

5 i i i i 0 0 0

6 i i i i 0 0 0

Leczenie 1 linii zaawansowanego raka piersi

1 [ ] | [ | 141 861 333

2 | [ | | [ 138 847 328

3 | [ | [ ] 135 827 320

4 | [ | | [ 131 805 311

5 | [ | | [ 127 781 302

6 | [ | | [ 124 757 293

7 | [ | | [ 0 220 284

8 i [ | | [ 0 213 274

9 | [ | [ ] 0 206 266

10 | [ | [ ] 0 199 257

11 | [ | | [ 0 193 248

12 | [ | | [ 0 186 240

13 | [ | [ ] 0 180 232

14 | [ | | [ | 0 175 225

15 | [ | [ 0 169 218

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Koszty miesieczne — Phesgo [zt]

Miesiac 1222?2%8 (z sgt;:%gg (z 1203';(?330(@ 60(5/2%??%2 CTH ey DGR

RSS) RSS) RSS) RSS) monitorowanie
16 | [ | [ 0 164 211
17 | [ | [ 0 158 204
18 | [ | [ 0 153 198
19 | [ | [ 0 149 192
20 | [ | [ 0 144 186
21 | [ | [ 0 140 180
22 | | | [ 0 136 175
23 | | | [ 0 132 170
24 | | | [ 0 128 165
25 | | | [ 0 125 161
26 | | | [ 0 121 156
27 | | | [ 0 118 152
28 | | | [ 0 115 148
29 | | | [ 0 112 144
30 | | | [ 0 109 140
31 | | | [ 0 106 137
32 | | | [ 0 103 133
33 | | | [ | 0 101 130
34 | | | [ 0 98 127
35 | | | [ 0 9% 124
36 | | | [ 0 9% 121
37 | | | [ 0 91 118
38 | | | [ 0 89 115
39 | | | [ 0 87 112
40 | | | [ 0 85 110
41 | | | [ 0 83 107
42 | | | [ 0 82 105
43 | | | [ 0 80 103
44 | | | [ 0 78 101
45 | | | [ 0 76 99
46 | | | [ 0 75 97
47 | | | [ 0 73 95

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Koszty miesieczne — Phesgo [zt]

Miesigc Phesgo Phesgo Phesgo Phesgo

1200/600 (z  600/600(z  1200/600 (bez 600/600 (bez CTH podanie nf;angi:;’rﬁ';am/e
RSS) RSS) RSS) RSS)
48 | | | [ 0 72 93

Tabela 36. Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS SC.
Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS SC [z1]

Miesigc :
PERT TRAS SC CTH podanie CIELCE )
monitorowanie

Leczenie neoadiuwantowe wczesnego raka piersi

1 [ ] [ 1748 861 5683
2 [ [ 0 861 0
3 [ [ 0 861 0
4 [ [ 0 861 0
5 | | 0 0 0
6 | | 0 0 0
Leczenie 1 linii zaawansowanego raka piersi
1 [ ] [ | 141 861 333
2 [ | [ | 138 847 328
3 [ [ 135 827 320
4 [ | [ | 131 805 311
5 [ | [ | 127 781 302
6 [ | [ | 124 757 293
7 [ | [ | 0 734 284
8 [ | [ | 0 710 274
9 [ [ 0 687 266
10 [ [ 0 664 257
11 [ | [ | 0 642 248
12 [ | [ | 0 621 240
13 [ [ 0 601 232
14 [ | [ | 0 582 225
15 [ | [ | 0 563 218
16 [ | [ | 0 545 211
17 [ [ 0 528 204
18 [ | [ | 0 512 198
19 [ [ 0 496 192
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS SC [z1]

viesie PERT TRAS SC CTH podanie r:;an%::rzt\‘,’v';an{e
20 [ [ 0 481 186
21 [ B 0 467 180
22 [ B 0 453 175
23 [ B 0 440 170
24 [ B 0 427 165
25 [ B 0 415 161
26 [ B 0 404 156
27 [ B 0 393 152
28 [ B 0 382 148
29 [ | [ | 0 372 144
30 [ B 0 362 140
31 [ B 0 353 137
32 [ B 0 344 133
33 [ | B 0 336 130
34 [ | [ | 0 327 127
35 [ B 0 319 124
36 [ B 0 312 121
37 [ B 0 305 118
38 [ B 0 297 115
39 [ B 0 291 112
40 [ | [ | 0 284 110
41 [ | [ | 0 278 107
42 [ | [ | 0 272 105
43 [ B 0 266 103
44 [ | [ | 0 260 101
45 [ B 0 255 99
46 [ B 0 250 97
47 [ ] [ | 0 245 95
48 [ N 0 240 93

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Tabela 37. Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS IV.
Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS IV [zi]

Miesiagc :
PERT TRAS IV CTH podanie diagnostyka /
monitorowanie

Leczenie neoadiuwantowe wczesnego raka piersi

1 [ ] 1225 1748 861 5683
2 [ 919 0 861 0
3 [ 919 0 861 0
4 [ 919 0 861 0
5 | 0 0 0 0
6 | 0 0 0 0
Leczenie 1 linii zaawansowanego raka piersi
1 [ ] 1187 141 861 333
2 [ | 876 138 847 328
3 [ | 855 135 827 320
4 [ | 832 131 805 311
5 [ | 807 127 781 302
6 [ | 783 124 757 293
7 [ 758 0 734 284
8 [ 734 0 710 274
9 [ 710 0 687 266
10 [ | 686 0 664 257
11 [ 664 0 642 248
12 [ 642 0 621 240
13 [ 621 0 601 232
14 [ 601 0 582 225
15 [ 582 0 563 218
16 [ 563 0 545 211
17 [ 546 0 528 204
18 [ 504 0 512 198
19 [ 488 0 496 192
20 [ 473 0 481 186
21 [ 459 0 467 180
22 [ 446 0 453 175
23 [ 433 0 440 170
24 [ 420 0 427 165
w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Koszty miesieczne — PERT IV+TRAS IV [zi]

viesie PERT TRAS IV CTH podanie r:;angi::;t\‘,’vzan{e
25 [ 409 0 415 161
26 [ 397 0 404 156
27 [ 387 0 393 152
28 [ 376 0 382 148
29 [ 366 0 372 144
30 [ 357 0 362 140
31 [ 347 0 353 137
32 [ 339 0 344 133
33 [ | 330 0 336 130
34 [ 322 0 327 127
35 [ 314 0 319 124
36 [ 292 0 312 121
37 [ 285 0 305 118
38 [ 279 0 297 115
39 [ 272 0 291 112
40 [ | 266 0 284 110
41 [ | 260 0 278 107
42 [ | 255 0 272 105
43 [ 249 0 266 103
44 [ 244 0 260 101
45 [ 239 0 255 99
46 [ 234 0 250 97
47 [ | 229 0 245 95
48 [ 225 0 240 93

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego

Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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19.3 Czas do zakorniczenia leczenia PERT+TRAS+DOC (wskazanie mBC)

Tabela 38. Prawdopodobienstwo kontynuacji terapii przez okreslong liczbe cykli leczenia (krzywa TTOT
na podst. badania CLEOPATRA; horyzont pierwszych 4 lat leczenia).

vkl % leczo- vkl % leczo- vkl % leczo- W % leczo- vkl % leczo-
¥ nych ¥ nych ¥ nych &y nych Y nych
1 100% 15 65% 29 43% 43 31% 57 23%
2 98% 16 63% 30 42% 44 30% 58 23%
3 96% 17 61% 31 41% 45 30% 59 23%
4 93% 18 59% 32 40% 46 29% 60 22%
5 91% 19 58% 33 39% 47 28% 61 22%
6 88% 20 56% 34 38% 48 28% 62 21%
7 85% 21 54% 35 37% 49 27% 63 21%
8 82% 22 53% 36 36% 50 27% 64 21%
9 80% 23 51% 37 35% 51 26% 65 20%
10 77% 24 50% 38 35% 52 26% 66 20%
11 75% 25 48% 39 34% 53 25% 67 20%
12 72% 26 47% 40 33% 54 25% 68 19%
13 70% 27 46% 41 32% 55 24% 69 19%
14 68% 28 44% 42 32% 56 24% 70 19%

19.4 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla

PERT+TRAS+CTH w leczeniu neoadiuwantowym wczesnego

HER2-dodatniego raka piersi

Tabela 39. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla PERT+TRAS+CTH w leczeniu neoadiuwan-
towym HER2-dodatniego raka piersi.

Etap
oszacowania

Parametr

Liczba (odsetek)

Zrédto

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Nowe zachorowania na raka piersi (C 50) (2026 .)

rak piersi w stopniu I-lll zaawansowania klinicznego

rak piersi z nadekspresjg receptora HER2

chore otrzymujace leczenie okotooperacyjne anty-

HER2

w

3518 (16,9%)

3166 (90,0%)

24 381

20 818 (85,4%)

leczeniu chorych na HER2-dodatniego

Srednia z zapadalnosci na raka piersi
(C.50) wg KRN i NFZ w 2016 r. (MPZ
2018), powiekszona o prognozowany
wzrost zapadalnosci w latach 2016-
2025 (0,9%/rok); MPZ 2015)

MPZ 2015

Bilous 2012

Oszacowanie na podst. danych NFZ
(UR 21/2018/11l, UR 3/2019/111)

raka piersi:

wczesnego

(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

lub miejscowo

Zaawansowanego,

jezeli

leczenie

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

miejscowe
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Etap

. Parametr
oszacowania

w tym: chore kwalifikujgce sie do leczenia przedope-

racyjnego z zastosowaniem PERT+TRAS+CTH

Roczna liczebnos¢ populacji docelowej (2026 rok)

AESTIMO

Liczba (odsetek) Zrédto

Prognoza na podstawie kryteriow
wigczenia do programu leczenia
1624 (51,3%) przedoperacyjnego PERT+TRAS+CTH
(zat. B.9 do MZ 20/12/2019) oraz ba-
dania Roche 2016

1624 Wynik oszacowania

19.5 Szczegodtowa struktura wydatkéw w wariantach skrajnych — mini-

malnym i maksymalnym

Tabela 40. Szczegdtowa struktura wydatkéw ptatnika — wariant minimalny, z RSS.

Schemat Rok 1

Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz nowy

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekéw

Diagnostyka w programie

Scenariusz istniejacy

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

lub miejscowo

zaawansowanego, jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Schemat

CTH
Podanie lekéw

Diagnostyka w programie

Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)

Razem, w tym:

Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg

Pertuzumab

Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie

AESTIMO

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Tabela 41. Szczegdtowa struktura wydatkéw ptatnika — wariant minimalny, bez RSS.

Schemat

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH
Podanie lekéw

Diagnostyka w programie

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg

Phesgo 600 mg+600 mg

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie
Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC
Trastuzumab IV
CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie

Tabela 42. Szczegdtowa struktura wydatkdw ptatnika — wariant maksymalny, z RSS.
Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz howy
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Schemat

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH
Podanie lekow

Diagnostyka w programie

Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)

Razem, w tym:

Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg

Pertuzumab

Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekdéw

Diagnostyka w programie

AESTIMO

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz istniejacy

Tabela 43. Szczegdtowa struktura wydatkdw ptatnika — wariant maksymalny, bez RSS.

Schemat

Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

Scenariusz howy

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Schemat Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4

CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie
Scenariusz istniejacy
Razem, w tym:
Phesgo, w tym:
Phesgo 1200 mg+600 mg
Phesgo 600 mg+600 mg
Pertuzumab
Trastuzumab SC

Trastuzumab IV

CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie

Wydatki inkrementalne (scenariusz nowy vs scenariusz istniejacy)

Razem, w tym:

Phesgo, w tym:

Phesgo 1200 mg+600 mg

Phesgo 600 mg+600 mg

Pertuzumab
Trastuzumab SC
Trastuzumab IV
CTH

Podanie lekow

Diagnostyka w programie

19.6 Liczby pacjentek otrzymujgcych lek Perjeta w ramach programu
lekowego — dane sprawozdawcze Wnioskodawcy
Ponizej przedstawiono otrzymane od Whnioskodawcy, pochodzgce z osrodkdw realizujgcych program
leczenia chorych na raka piersi dane wtasne dot. liczby pacjentek otrzymujacych lek Perjeta w latach

2020-2024.

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania

Phesgo®
(pertuzumab/trastuzumab FDC)
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Tabela 44. Liczby pacjentek otrzymujgcych lek Perjeta — dane sprawozdawcze Wnioskodawcy.

Miesigc

Styczen
Luty
Marzec
Kwiecien
Maj
Czerwiec
Lipiec
Sierpien
Wrzesien
Pazdziernik
Listopad
Grudzien

$rednia

Styczen
Luty
Marzec
Kwiecien
Maj
Czerwiec
Lipiec
Sierpien
Wrzesien
Pazdziernik
Listopad
Grudzien

Srednia

Styczen
Luty
Marzec

Kwiecien

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Rozpoczynajace
(neoadiuwant)

Wszystkie
(neoadiuwant)

2020r.

N
o
ey
5

2

N
o
N
N
bl

Rozpoczynajgce (mBC)

Wszystkie (mBC)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

lub miejscowo

zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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Miesigc

Maj
Czerwiec
Lipiec
Sierpien
Wrzesien
Pazdziernik
Listopad
Grudzien

Srednia

Styczen
Luty
Marzec
Kwiecien
Maj
Czerwiec
Lipiec
Sierpien
Wrzesien
Pazdziernik
Listopad
Grudzien

Srednia

Styczen
Luty
Marzec
Kwiecien
Maj
Czerwiec
Lipiec
Sierpien
Wrzesien

Pazdziernik

Phesgo®

(pertuzumab/trastuzumab FDC)

Rozpoczynajace
(neoadiuwant)

Wszystkie
(neoadiuwant)

N
o
EEEEEEEEEEERENR:
w
nl

)
(@]
)
~
3

Rozpoczynajgce (mBC)

AESTIMO

Wszystkie (mBC)

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

lub miejscowo

zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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. Rozpoczynajace Wszystkie . .
Miesigc T o —_— Rozpoczynajgce (mBC) Wszystkie (mBC)

Listopad - - . -
Grudzien - - . -
Srednia B B [ | [ ]

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
Phesgo® (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego
(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie

miejscowe
jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania
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PiSmiennictwo

AE Perjeta 2015

AE Perjeta 2017

AE Phesgo 2025

AOTMIT 2016

APD Phesgo 2025

Baselga 2012

BIA Perjeta 2015

BIA Perjeta 2017

BIA Perjeta 2019

Bilous 2012

ChPL Perjeta

ChPL Phesgo

Ciruelos 2017

Phesgo®

Aestimo s.c. Perjeta (pertuzumab) w skojarzeniu z trastuzumabem i docetakselem w leczeniu
chorych na raka piersi HER2-dodatniego z przerzutami lub z nieresekcyjng wznowa miej-
scowq. Analiza ekonomiczna. Wersja 1.0. Krakow, 2015 r.

Aestimo s.c. Analiza ekonomiczna. Perjeta (pertuzumab) w leczeniu neoadiuwantowym cho-
rych na raka piersi. Krakow, 2017 r.

Aestimo s.c. Phesgo (trastuzumab + pertuzumab) w skojarzeniu z chemioterapig w leczeniu
HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy
lub uogdlnionego lub miejscowo zaawansowanego, jezeli leczenie miejscowe jest niesku-
teczne lub trwale niemozliwe do zastosowania. Analiza ekonomiczna. Krakdéw, 2025

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. Health Technology Assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016.

Dostepne on-line pod adresem: http://www.aotm.gov.pl/www/hta/wytyczne-hta/

Aestimo s.c. Phesgo (trastuzumab + pertuzumab) w skojarzeniu z chemioterapig w leczeniu
HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego (nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy
lub uogdlnionego lub miejscowo zaawansowanego, jezeli leczenie miejscowe jest niesku-
teczne lub trwale niemozliwe do zastosowania. Analiza problemu decyzyjnego. Aestimo s.c.
Krakow, 2025

Baselga J, Cortés J, Kim S-B, et al. Pertuzumab plus Trastuzumab plus Docetaxel for Metastatic
Breast Cancer. N Engl J Med. 2012;366(2):109-119. doi:10.1056/NEJMo0al1113216

Aestimo s.c. Perjeta (pertuzumab) w skojarzeniu z trastuzumabem i docetakselem w leczeniu
chorych na raka piersi HER2-dodatniego z przerzutami lub z nieresekcyjng wznowa miej-
scowa. Analiza wptywu na system ochrony zdrowia. Aestimo s.c. Krakéw, 2015

Aestimo s.c. Perjeta (pertuzumab) w skojarzeniu z trastuzumabem i chemioterapig w lecze-
niu przedoperacyjnym (neoadjuwantowym) chorych na HER2-dodatniego raka piersi, miej-
SCoOwo zaawansowanego, zapalnego lub we wczesnym stadium z wysokim ryzykiem nawrotu.
Analiza wptywu na budzet. Aestimo s.c. Krakéw, 2017

Aestimo s.c. Perjeta (pertuzumab) w skojarzeniu z trastuzumabem w leczeniu pooperacyj-
nym (adiuwantowym) HER2-dodatniego raka piersi z wysokim ryzykiem wznowy. Analiza
wptywu na budzet ptatnika. Aestimo s.c. Krakdéw, 2019

Bilous M, Morey AL, Armes JE, Bell R, Button PH, Cummings MC, Fox SB, Francis GD, Waite B,
McCue G, Raymond WA, Robbins PD, Farshid G. Assessing HER2 amplification in breast can-
cer: findings from the Australian In Situ Hybridization Program. Breast Cancer Res Treat. 2012
Jul;134(2):617-24

Charakterystyka produktu leczniczego Perjeta opublikowana w dniu 9. grudnia 2021 r., do-
stepna on-line pod adresem:
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/perjeta

Data ostatniego dostepu: 20.03.2023 r.

Charakterystyka produktu leczniczego Phesgo opublikowana w dniu 13. stycznia 2021 r., zak-
tualizowana 2. marca 2022 r., dostepna on-line pod adresem:
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/phesgo

Data ostatniego dostepu: 20.03.2023 r.

Ciruelos E, Montafio A, Rodriguez C, et al. Abstract P4-21-16: Phase Il trial to evaluate pa-

tient’s preference for subcutaneous versus intravenous trastuzumab administration in pa-
tients with HER2 positive advanced breast cancer (ABC) under IV trastuzumab (IV-t) treat-
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ment for at least 4 months. ChangHER-SC study (GEICAM/2012-07). In: Poster Session Ab-
stracts. American Association for Cancer Research; 2017:P4-21-16-P4-21-16.
doi:10.1158/1538-7445.SABCS16-P4-21-16

Demuth A, Nowaczyk P, Czerniak U. Stan odzywienia oraz nawyki i preferencje zywieniowe
kobiet leczonych z powodu nowotworu piersi. Probl Hig Epidemiol. 2018; 99(2): 172-179

Raport refundacyjny Centrali NFZ. Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych pa-
rametréow okreslonych w ustawie lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz jednostkowych wyrobédw medycznych za okres styczen—grudzien 2024 r.

https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-refundacyjny,8738.html

Raport refundacyjny Centrali NFZ. Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych pa-
rametrow okreslonych w ustawie lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za 2023 rok.

https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-refundacyjny,8623.html

Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametrow okreslonych w ustawie
lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych
wyrobow medycznych za okres styczen-grudzien 2021 r.

Dostepny on-line pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/ra-
port-refundacyjny,8218.html

Informacja o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametrow okreslonych w ustawie
lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych
wyrobow medycznych za okres styczen-grudzier 2020 .

Dostepny on-line pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/ko-
munikat-dla-swiadczeniodawcow,8002.html

Komunikat dotyczacy sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stosowa-
nych w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do marca 2025 r.
opublikowany w zwigzku z: § 31 Zarzgdzenia Prezesa Funduszu nr 9/2025/DGL w sprawie
okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umdéw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie
programy lekowe oraz § 30 Zarzgdzenia Prezesa Funduszu nr 10/2024/DGL w sprawie okre-
Slenia warunkow zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie che-
mioterapia.

https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,8781.html

European Medicines Agency. Human medicines: highlights of 2020. Dostep on-line pod ad-
resem:

https://www.ema.europa.eu/en/news/human-medicines-highlights-2020

Hojan K, Ozga-Majchrzak O, Liszka M. Wptyw regularnych ¢wiczen fizycznych na jakosc¢ zycia
kobiet w trakcie chemioterapii raka piersi. Nowiny Lekarskie. 2013; 82(3): 215-221

Kozierkiewicz A., Baza danych NFZ zawierajgca zestawienie kosztéw swiadczen dla podgrupy
2 835 chorych na raka piersi w okresie styczern 2009 — lipiec 2012, materiaty nieopublikowane
- udostepnione bezposrednio przez autora. Materiaty dostarczone przez podmiot odpowie-
dzialny

Lux MP, Nabieva N, Hartkopf AD, Huober J, Volz B, Taran FA, Overkamp F, Kolberg HC, Hadji
P, Tesch H, Haberle L, Ettl J, Liftner D, Wallwiener M, Miller V, Beckmann MW, Belleville E,
Wimberger P, Hielscher C, Geberth M, Abenhardt W, Kurbacher C, Wuerstlein R, Thomssen
C, Untch M, Fasching PA, Janni W, Fehm TN, Wallwiener D, Schneeweiss A, Brucker SY. Ther-
apy Landscape in Patients with Metastatic HER2-Positive Breast Cancer: Data from the PRAE-
GNANT Real-World Breast Cancer Registry. Cancers (Basel). 2018 Dec 21;11(1):10. doi:
10.3390/cancers11010010. PMID: 30577662; PMCID: PMC6357172.
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Mapa potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski na rok 2015. Dostep online:
http://mpz.mz.gov.pl/mapy-onkologiczne/

Mapa potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski na rok 2018.
Dostepne online pod adresem: http://mpz.mz.gov.pl/mapy-onkologiczne/

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 16 czerwca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdow me-
dycznych na 1 lipca 2025 r.

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 23 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wy-
magan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i usta-
lenie urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu technolo-
gii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku,
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore
nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu

AOTMIT. Zlecenie MZ nr 68/2023. Phesgo, trastuzumabum pertuzumabum, roztwér do
wstrzykiwan, 600 mg 1200 mg, 1, fiol. 15 ml, GTIN: 07613326036023; Phesgo, pertuzuma-
bum trastuzumabum, roztwér do wstrzykiwan, 600 mg 600 mg, 1, fiol. 10 ml, GTIN:
07613326036191. Wskazanie: Leczenie chorych na raka piersi. Dostep online pod adresem:
https://bip.aotm.gov.pl/zlecenia-mz-2023/1005-materialy-2023/8124-68-2023-zlc. Data
ostatniego dostepu: 20.02.2025r.

Zarzadzenie Nr 29/2025/DGL Prezesa NFZ z dnia 24 kwietnia 2025 r. w sprawie okreslenia
warunkoéw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy le-
kowe. Dostepne online pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadze-
nia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-292025dgl,7854.html

O’Shaughnessy J, Sousa S, Cruz J, et al. 165MO Patient (pt) preference for the pertuzumab-
trastuzumab fixed-dose combination for subcutaneous use (PH FDC SC) in HER2-positive
early breast cancer (EBC): Primary analysis of the open-label, randomised crossover
PHranceSCa study. Annals of Oncology. 2020;31:5306-S307. doi:10.1016/j.an-
nonc.2020.08.287

O’Shaughnessy J, Sousa SP, Cruz J, et al. 800 Patient (pt) preference and satisfaction with the
subcutaneous fixed-dose combination of pertuzumab (P) and trastuzumab (H) in pts with
HER2-positive early breast cancer (HER2+ eBC): Interim analysis of the open-label, random-
ised cross-over PHranceSCa study. Annals of Oncology. 2020;31:542. doi:10.1016/j.an-
nonc.2020.03.020

Podskdrne postacie trastuzumabu i rytuksymabu Opracowanie w sprawie uchylenia decyzji
administracyjnej o objeciu refundacjg leku. Nr: OT.4320.14.2020. Agencja Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji, Wydziat Oceny Technologii Medycznych. Data ukoriczenia: 25
czerwca 2020 r

Whniosek o objecie refundacjg lekow Perjeta (pertuzumab) i Herceptin (trastuzumab) w ra-
mach programu lekowego ,,Przedoperacyjne leczenie raka piersi pertuzumabem i trastuzu-
mabem (ICD-10 C50)”. Analiza weryfikacyjna. Nr: 0OT.4351.27.2017. Agencja Oceny Techno-
logii Medycznych i Taryfikacji, Wydziat Oceny Technologii Medycznych. Data ukonczenia: 8
wrzesnia 2017 r.

Whniosek o objecie refundacjg leku Perjeta (pertuzumab) w ramach programu lekowego , Le-
czenie zaawansowanego raka piersi (ICD-10 C50)”. Analiza weryfikacyjna. Nr: AOTMIT-OT-
4351-51/2015. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Wydziat Oceny Techno-
logii Medycznych. Data ukonczenia: 18 grudnia 2015 .

Proces diagnostyczno-terapeutyczny chorych na HER2-dodatniego raka piersi.

Materiaty dostarczone przez Wnioskodawce.
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Tan 2021 Tan AR, Im S-A, Mattar A, et al. Fixed-dose combination of pertuzumab and trastuzumab for
subcutaneous injection plus chemotherapy in HER2-positive early breast cancer (FeDeriCa):
a randomised, open-label, multicentre, non-inferiority, phase 3 study. The Lancet Oncology.
2021;22(1):85-97. doi:10.1016/51470-2045(20)30536-2
Tripathy 2019 Tripathy D, Brufsky A, Cobleigh M, Jahanzeb M, Kaufman PA, Mason G, O'Shaughnessy J,
Rugo HS, Swain SM, Yardley DA, Chu L, Li H, Antao V, Hurvitz SA. De Novo Versus Recurrent
HER2-Positive Metastatic Breast Cancer: Patient Characteristics, Treatment, and Survival
from the SystHERs Registry. Oncologist. 2020 Feb;25(2):e214-e222. doi: 10.1634/theoncolo-
gist.2019-0446. Epub 2019 Oct 14. PMID: 32043771; PMCID: PMC7011632.
UR 21/2018/llI Uchwata Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 13 wrzesnia 2018 r. w sprawie przyjecia
okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2018
r.
UR 3/2019/1l1 Uchwata Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 marca 2019 r. w sprawie przyjecia
okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2018
r.
Ustawa 2011 Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z pézn. zm. Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696.
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Phesgo®

w leczeniu chorych na HER2-dodatniego raka piersi: wczesnego
(nieprzerzutowego), z wysokim ryzykiem wznowy oraz uogdlnionego

(pertuzumab/trastuzumab FDC) lub miejscowo zaawansowanego,  jezeli leczenie miejscowe

jest nieskuteczne lub trwale niemozliwe do zastosowania



