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Wykaz skrétow

AE Analiza ekonomiczna

AEs Zdarzenia niepozadane (z ang. Adverse Events)

AIC Kryterium informacyjne Akaikego (z ang. Akaike information criterion)

AIOT Italian Association of Thoracic Oncology

AKL Analiza kliniczna

ALK Kinaza chtoniaka anaplastycznego (z ang. anaplastic lymphoma kinase)

AQOS Ambulatoryjna Opieka Specjalistyczna

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD Analiza Problemu Decyzyjnego

ASCO Amerykanskie towarzystwo onkologii klinicznej (z ang. American Society of Clinical Oncology)
ATEZO Atezolizumab

AW Analiza wrazliwosci

AWA Analiza Weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

AWMSG All Wales Medicines Strategy Group

AWTTC All Wales Therapeutics and Toxicology Centre

BIC Bayesowskie kryterium informacyjne Schwartza (z ang. Bayesian information criterion)
CADTH Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health

CEA Analiza efektywnosci kosztéw (z ang. cost-effectiveness analysis)

CHB Cena hurtowa brutto

CHMP Committee for Medicinal Products for Human Use

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

Cl Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)

CTH/CHT Chemioterapia (z ang. chemotherapy)

CUA Analiza uzytecznosci kosztéw (z ang. cost-utility analysis)

cv Wspotczynnik zmiennosci (z ang. coefficient of variation)

CZN Cena zbytu netto

DGL Departament Gospodarki Lekami

ECOG Skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group

EGFR Receptor nabtonkowego czynnika wzrostu (z ang. epidermal growth factor receptor)
eGFR Szacunkowy wspétczynnik filtracji ktebuszkowej (z ang. Estimated Glomerular Filtration Rate)
EMA Europejska Agencja ds. Lekow (z ang. European Medicines Agency)

EPAR Europejskie Publiczne Sprawozdanie Oceniajgce (z ang. European Public Assessment Report)
EQ-5D EuroQol-5 Dimension

EQ-5D-3L EuroQol-5 Dimension-3 Levels
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EQ-5D-5L EuroQol-5 Dimension-5 Levels
ESMO Europejskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (z ang. EuropeanCTHiety of Medical Oncology)
GEM Gemcytabina
GTIN Globalny numer jednostki handlowej (z ang. Global Trade Iltem Number)
GUS Gtowny Urzad Statystyczny
HAS Haute Autorité de Sainté
HR Hazard wzgledny (z ang. Hazard Ratio)
HRQoL Jako$¢ zycia zalezna od zdrowia (z ang. Health Related Quality of Life)
HTA Health Technology Assessment
i.v. Podanie dozylne leku
ICD-10 Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb (z ang. International Classification of Diseases)
ICER Inkrementalny wspodtczynnik efektywnosci kosztéw (z ang. incremental cost-effectiveness ratio)
ICI Inhibitory immunologicznych punktéw kontrolnych (z ang. Immune Checkpoint Inhibitors)
ICUR Inkrementalny wspdtczynnik uzytecznosci kosztéw (z ang. incremental cost-utility ratio)
ITT Analiza zgodna z zaplanowanym leczeniem (z ang. Intention To Treat)
JGP Jednorodne Grupy Pacjentéw
KM Estymator Kaplana-Meiera
KRN Krajowy Rejestr Nowotwordw
LY Lata zycia
LYG Zyskane lata zycia (z ang. life-year gained)
Mz Ministerstwo Zdrowia
NCPE National Centre for Pharmacoeconomics
nd. Nie dotyczy
NDRP Niedrobnokomaérkowy rak ptuca (z ang. non-small cell lung cancer, NSCLC)
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
NICE National Institute for Health and Care Excellence
NO Nie osiggnieto
NOS Niesklasyfikowany (z ang. Not Otherwise Specified)
npNDRP Nieptaskonabtonkowy niedrobnokomadrkowy rak ptuca
NS Nieistotne statystycznie
0s Catkowity czas przezycia (z ang. overall survival),
OUN Osrodkowy uktad nerwowy
OWSA Jednokierunkowa analiza wrazliwosci (z ang. one-way sensitivity analysis)
p.o. podanie doustne leku
p.p. Punkt procentowy
PBAC Pharmaceutical Benefits Advisory Committee
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PD Progresja choroby (z ang. progression of disease)

PD-1 Receptor programowanej smierci 1 (z ang. programmed death receptor 1)

PDD Przepisana dzienna dawka (z ang. prescribed daily dose)

PD-L1 Ligand receptora programowanej $mierci 1 (z ang. Programmed death-ligand 1)

PFS Czas przezycia wolnego od progresji choroby (z ang. progression-free survival),

PICOS/ PICO Schemat definiujgcy elementy problemu decyzyjnego: populacja, interwencja, komparator, punkty
koncowe, rodzaj badania (ang. Population, Intervention, Comparator, Outcome, Study)

PKB Produkt krajowy brutto

PL Program lekowy

pNDRP Ptaskonabtonkowy niedrobnokomérkowy rak ptuca

PPP Perspektywa ptatnika publicznego

PS Stan sprawnosci (z ang. performance status)

PSA Probabilistyczna analiza wrazliwosci (z ang. probabilistic sensitivity analysis)

PSM Model przezycia podzielonego (z ang. partioned survival model)

PTOK Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej

QALY Lata zycia skorygowane o jako$¢ (z ang. quality-adjusted life year)

RCT Badanie kliniczne z randomizacja i grupa kontrolng (z ang. Randomized Controlled Trial)

RDI Wzgledna intensywno$¢ dawki (z ang. relative dose intensity)

RECIST Kryteria oceny odpowiedzi guzéw litych (z ang. Response Evaluation Criteria in Solid Tumors)

RSS Instrument dzielenia ryzyka (z ang. Risk Sharing Scheme),

s.C. Podanie podskdrne leku

SD Odchylenie standardowe (z and. Standard Deviation)

SE Bfad standardowy (z ang. Standard Error)

SMC Scottish Medicines Consortium

Szp Leczenie szpitalne

TKI Inhibitor kinazy tyrozynowej (z ang. Tyrosine Kinase Inhibitor)

TTOT czas do zakoriczenia leczenia (z ang. time to off treatment),

ucz Urzedowa cena zbytu

VBA Visual Basic for Application

VIN Winorelbina

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
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Streszczenie

Cel

Celem analizy ekonomicznej byta ocena efek-
tywnosci kosztow stosowania produktu leczni-
czego Tecentriqg (atezolizumab, ATEZO) w mo-
noterapii, w leczeniu pierwszego rzutu doro-
stych chorych na zaawansowanego niedrobno-
komorkowego raka ptuca (NDRP), ktérzy nie
kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochod-
nych platyny, w warunkach systemu ochrony
zdrowia w Polsce.

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 Tecentrig, 1200 mg, koncentrat do sporza-
dzania roztworu do infuzji (GTIN
05902768001167),

e Tecentrig, 840 mg, koncentrat do sporza-
dzania roztworu do infuzji (GTIN
07613326025546),

e Tecentrig, 1875 mg, roztwdr do wstrzyki-
wan (GTIN 07613326061872)

w ramach programu lekowego ,B.6. Leczenie
chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz mie-
dzybtoniaka optucnej (ICD-10: C35)”

Metodyka

W obliczeniach oraz modelowaniu przebiegu
choroby wykorzystano model wykonany przez
autorow analizy de novo dla warunkéw systemu
ochrony zdrowia w Polsce. Model ekonomiczny,
sporzgdzony w arkuszu Microsoft Excel 365 z

AESTIMO

wykorzystaniem jezyka programowania VBA,
stanowi zatgcznik do wniosku refundacyjnego.
W modelu zdefiniowano standardowe stany
zdrowotne opisujgce przebieg chordb nowo-
tworowych (okres wolny od progresji choroby —
PFS, okres po wystgpieniu progresji choroby —
PD, zgon). Dtugos¢ cyklu obliczeniowego usta-
lono na 7 dni.

Populacje docelowg analizy stanowig chorzy na
zaawansowanego niedrobnokomadrkowego
raka ptuca (NDRP), uprzednio nieleczeni syste-
mowo z powodu choroby zaawansowanej, kté-
rzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na
pochodnych platyny. Populacja kwalifikujgca sie
do wnioskowanego programu lekowego jest ge-
neralnie zgodna z populacja catkowitg badania
rejestracyjnego IPSOS — najwazniejsze kryteria
zawezajgce wzgledem badania RCT obejmo-
waty: ECOG 0-2 (w badaniu dopuszczano takze
chorych z ECOG 3), nieobecnos¢ przerzutéw w
o$rodkowym uktadzie nerwowym i w watrobie,
przy czym odsetek pacjentéow z ECOG 3, prze-
rzutami do OUN i przerzutami do watroby w ba-
daniu /PSOS byt wzglednie niski (odpowiednio:
8%, 9% i 15%).

Oceniang interwencje stanowi zastosowanie
atezolizumabu (produkt leczniczy Tecentriq) w
monoterapii: dozylnie w dawce 1200 mg co 3
tygodnie lub 840 mg co 2 tygodnie lub 1680 mg
co 4 tygodnie, lub podskdrnie w dawce 1875 mg
s.c. co 3 tygodnie (ChPL Tecentriq).

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi praktyki kli-
nicznej w Polsce, jako komparator w analizowa-
nym wskazaniu przyjeto standardowg chemio-
terapie (CTH) jednolekowa z zastosowaniem
gemcytabiny lub winorelbiny.

W modelu uwzgledniono punkty koncowe wy-
korzystywane standardowo w modelowaniu
efektywnosci praktycznej terapii onkologicz-
nych zaawansowanych nowotwordw: czas

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
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przezycia catkowitego, czas do wystgpienia pro-
gresji choroby oraz jako$¢ zycia pacjenta.

Analize ekonomiczng przeprowadzono technika
kosztow-uzytecznosci (CUA), w ktérej miare
efektu zdrowotnego stanowig lata zycia skory-
gowane o jakos¢ (QALY). Dodatkowo wykonano
analize efektywnosci kosztow (CEA) dla zyska-
nych lat zycia (LYG).

W analizie przyjeto horyzont dozywotni, mode-
lujgc przebieg choroby na przestrzeni maksy-
malnie 10 lat od rozpoczecia leczenia poréwny-
wanymi interwencjami.

Kluczowe dane dotyczgce skutecznosci klinicz-
nej i bezpieczedstwa oraz zuzycia atezolizu-
mabu pochodzity z rejestracyjnego badania RCT
[l fazy IPSOS (gtéwna publikacja Lee 2023; zak-
tualizowane wyniki: CSR IPSOS, EPAR Tecentriq
2024), wtgczonego do analizy klinicznej (AKL Te-
centrig 2025). W badaniu dokonano bezposred-
niego (head-to-head) poréwnania wnioskowa-
nej technologii i komparatora (CTH), co pozwala
na bardziej wiarygodne zestawienie ze sobg
tych strategii leczenia w analizie farmakoekono-
micznej. Jako Zrédto wartosci uzytecznosci sta-
noéw zdrowia wykorzystano dane literaturowe
(badanie Wood 2019), odnalezione w ramach
przegladu systematycznego uzytecznosci.

Modelowanie przezycia czasu catkowitego
i wolnego od progresji choroby przeprowa-
dzono poprzez dopasowanie parametrycznych
modeli: Weibulla, log-logistycznego, wykfadni-
czego, Gompertza, uogdlnionego gamma,
gamma i log-normalnego, do danych przezycia
(pseudo-IPD wygenerowanych w oparciu o wy-
kresy estymatorow Kaplana-Meiera) z badania
IPSOS. Rozktad czasu leczenia modelowano na
podstawie mediany czasu ekspozycji na leczenie
w badaniu /PSOS przy uzyciu modelu wyktadni-
czego.

AESTIMO

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkow publicznych. Ze wzgledu na zaniedby-
walne — wzgledem wydatkéw pfatnika publicz-
nego — koszty ponoszone przez $wiadczenio-
biorcéw odstgpiono od przeprowadzenia do-
datkowych obliczen z perspektywy wspdlnej
ptatnika oraz $wiadczeniobiorcéw, uznajac ja za
tozsama z perspektywa ptatnika.

Analize kosztéw przeprowadzono w oparciu o
wyceny lekow i Swiadczen publikowane przez
Narodowy Fundusz Zdrowia i Ministerstwo
Zdrowia, uwzgledniajgc koszty nabycia i poda-
nia lekéw, koszty diagnostyki i monitorowania
w trakcie i po zakonczeniu leczenia, koszty le-
czenia zdarzen niepozgdanych zwigzanych z za-
stosowaniem poréwnywanych interwencji, a
takze koszty kolejnych linii leczenia po progresji
choroby oraz paliatywnej opieki korica zycia.
Ceny jednostkowe produktu Tecentrig przyjeto
zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia
refundacja. Analize przedstawiono réwnolegle
w dwdch wariantach —z uwzglednieniem instru-
mentu dzielenia ryzyka (RSS) dla produktu Te-
centriq oraz bez uwzglednienia RSS.

Dla kluczowych parametréw modelu przepro-
wadzono analizy wrazliwosci: deterministyczna
(jednokierunkowsg oraz scenariuszowg) i proba-
bilistyczna.

Celem walidacji wynikéw niniejszej analizy wy-
konano przeglad systematyczny badan ekono-
micznych dotyczacych stosowania terapii atezo-
lizumabem zgodnie z wnioskowanym wskaza-
niem, a takze przeglad zagranicznych raportow
agencji HTA.

Analize wykonano zgodnie z aktualnymi pol-
skimi wytycznymi Oceny Technologii Medycz-
nych (wersja 3.0; AOTMIT 2016) oraz Rozporza-
dzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdzier-
nika 2023 r. ,w sprawie minimalnych wymagar,

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
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jakie muszq spetniac¢ analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacjq i ustalenie ceny
zbytu netto, o objecie refundacjq i ustalenie
ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej
wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny
zbytu netto leku, srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia Zywieniowego i wyrobu me-
dycznego, ktore nie majq odpowiednika refun-
dowanego w danym wskazaniu”

(MZ 24/10/2023).

Wyniki analizy ekonomicznej

Analiza podstawowa

Wariant z uwzglednieniem RSS

Sredni catkowity koszt leczenia zaawansowa-
nego NDRP u jednego pacjenta w horyzoncie
dozywotnim oszacowano na _
(ATEZO) oraz 58,6 tys. zt. (CTH). Srednia liczba
zdyskontowanych lat zycia (LY) oraz lat Zycia
skorygowanych o jakos¢ (QALY) wynosi odpo-
wiednio 1,59 i 0,95 (ATEZO) oraz 1,08 i 0,64
(CTH), w przeliczeniu na jednego pacjenta. Za-
stosowanie terapii ATEZO zamiast standardo-
wej chemioterapii jednolekowej wigze sie z do-
datkowym kosztem z perspektywy ptatnika pu-
blicznego w wysokosci _ oraz dodat-
kowym efektem zdrowotnym w wysokosci 0,30
QALY oraz 0,50 lat zycia.

Otrzymana w analizie wartos¢ wskaZnika ICUR,
tj. koszt uzyskania roku zycia skorygowanego o
jako$¢ wynikajacy z zastosowania wnioskowa-
nej technologii zamiast komparatora, wyniosta
I, - o 2
zujgcego progu optacalnosci dla technologii me-
dycznych w Polsce wynoszacego 244 821
zt/QALY.
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Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia osza-

cowano na [

Wariant bez uwzglednienia RSS

W wariancie bez uwzglednienia instrumentu
dzielenia ryzyka, rdznica kosztéw miedzy wnio-
skowang technologig a komparatorem wzrasta
do 123,6 tys. zt, a wartos¢ wskaznika ICUR wy-
nosi 407,9 tys. zt/QALY i przekracza wysokos¢
obowigzujgcego progu optacalnosci dla techno-
logii lekowych w Polsce. Koszt uzyskania dodat-
kowego roku zycia oszacowano na 244,7 tys.
zt/LYG.

Nalezy podkredli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogow wynikajgcych z Rozporzg-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zasto-
sowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego.

Analiza wrazliwosci

Jednokierunkowa analiza wrazliwosci (OWSA)

W analizie z uwzglednieniem RSS dla produktu
Tecentrig, najwieksza zmiennos¢ wynikow uzy-
skano po modyfikacji ryzyka zakonczenia lecze-

nia atezolizumabem (zmiana ICUR o -
miedzy wariantami min-max), _

Sumaryczny wptyw pozostatych parametréw na

ICUR byt bardziej umiarkowany _

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W analizie z uwzglednieniem RSS dla produktu

Tecentrig,  najwiekszy =~ wzrost  wartosci

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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wskaznika ICUR odnotowano w scenariuszach: z
5-letnim horyzontem analizy - alterna-
tywnym rozktadem czasu leczenia atezolizuma-
bem - oraz pominigciem mozliwosci sto-
sowania immunoterapii po progresji w ramieniu

komparatora

— Qe

$ci, zatozenie liczby podan ATEZO na poziomie
mediany z badania /PSOS prowadzito do obnize-
nia ICUR o - wzgledem oszacowania pod-
stawowego. Spadek wartosci ICUR odnotowano
takze we wszystkich czterech scenariuszach al-
ternatywnych zestawdw uzytecznosci standéw
zdrowia, co potwierdza, ze uzytecznosci przy-
jete w analizie podstawowej mozna uznad za
konserwatywne (zob. dyskusja w Rozdziatach
6.2 11).

Analiza scenariuszy wskazuje, ze

-, a uzyskane wartosci ICUR roznity sie
umiarkowanie w zakresie od

-. Rowniez struktura i rytm dawkowania
chemioterapii jednolekowej w ramieniu kompa-
ratora nie wptywaty istotnie na wyniki (zmiana

icur |l

Zatozenie innych modeli OS o dobrej jakosci do-

pasowania prowadzito do niewielkiego lub
umiarkowanego (- wzrostu ICUR, nato-
miast wybor modelu PFS miat znikomy wptyw

na wyniki (zmiana -
Probabilistyczna analiza wrazliwosci (PSA)

Wartosci ICUR uzyskane dla usrednionych wyni-
kow analizy probabilistycznej nie odbiegaty zna-
czgco od analizy podstawowej (réznica 2%).
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Prawdopodobieristwo, ze atezolizumab jest
strategig efektywng kosztowo wzgledem stan-
dardowej chemioterapii jednolekowej przy go-
towosci do zapfaty na poziomie progu optacal-
nosci technologii medycznych w Polsce
(244 821 1), wynosi - (wariant z uwzgled-
nieniem RSS) i 2,3% (wariant bez uwzglednienia
RSS).

Whioski koricowe

Przeprowadzona analiza ekonomiczna wyka-
zata, ze zastosowanie atezolizumabu w mono-
terapii w leczeniu pierwszej linii dorostych cho-
rych na zaawansowanego niedrobnokomorko-
wego raka ptuca (NDRP), ktorzy nie kwalifikujag
sie do leczenia opartego na pochodnych pla-
ooy - -
réownaniu z chemioterapig jednolekowg stoso-
wang w ramach obecnej praktyki klinicznej w
Polsce. Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos¢ (QALY) dla wnioskowa-
nej technologii wynosi _
od obowigzujgcego progu optacalnosci dla tech-
nologii medycznych w Polsce (244,8 tys.
zt/QALY), a dodatkowy efekt zdrowotny na jed-
nego pacjenta wynosi $rednio 0,50 lat Zycia i
0,30 QALY.

Obecnie w rozwazanej populacji jedyng mozli-
woscig aktywnego leczenia jest zastosowanie
mato skutecznej chemioterapii jednolekowej,
istnieje zatem istotna niezaspokojona potrzeba
kliniczna w zakresie udostepnienia chorym no-
wych, bezpiecznych opcji leczenia, mozliwych
do zastosowania w | linii leczenia u pacjentow
zaawansowanym, nawrotowym lub przerzuto-
wym NDRP, u ktérych ze wzgledu na wiek, zty
stan sprawnosci i/lub choroby wspétistniejgce
nie mozna zastosowac standardowej chemiote-
rapii opartej na pochodnych platyny. Immuno-
terapie sg powszechnie uwazane za skuteczne i

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
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mniej toksyczne postepowanie, jednoczesnie
umozliwiajgc pacjentom zachowanie niezalez-
nosci funkcjonalnej. Atezolizumab w monotera-
pii moze zmienic¢ algorytm leczenia chorych na
NDRP niekwalifikujgcych sie do chemioterapii
opartej na zwigzkach platyny, zapewniajgc do-
step do skuteczniejszego i bezpieczniejszego
postepowania niz jednolekowa chemioterapia.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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1 Cel analizy

Analize ekonomiczng przeprowadzono w celu oceny efektywnosci kosztéw stosowania produktu leczni-
czego Tecentrig (atezolizumab, ATEZO) w monoterapii, w leczeniu pierwszego rzutu dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomérkowego raka ptuca (NDRP), ktdrzy nie kwalifikujg sie do leczenia

opartego na pochodnych platyny, w warunkach systemu ochrony zdrowia w Polsce.

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 Tecentrig, 1200 mg, koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji (GTIN 05902768001167),
e Tecentrig, 840 mg, koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji (GTIN 07613326025546),

e Tecentrig, 1875 mg, roztwor do wstrzykiwan (GTIN 07613326061872).

w ramach programu lekowego ,,B.6. Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka

optucnej (ICD-10: C35)”. Zapisy projektu programu lekowego przedstawiono w APD Tecentriqg 2025.

2 Problem decyzyjny

W oparciu o wykonang analize problemu decyzyjnego (APD Tecentriqg 2025), w pierwszym etapie analizy

ekonomicznej sprecyzowano kontekst kliniczny badanej technologii, postugujac sie schematem PICOS:

Populacja, w ktorej dana interwencja ma byc¢ stosowana (P),
e Proponowana interwencja (l),

e Komparatory (C),

Efekty (wyniki) zdrowotne (O)

e Rodzaj wtgczonych badan (S).

Kontekst kliniczny rozwazany w analizach: ekonomicznej i klinicznej jest zgodny z opisanym we wniosku

o finansowanie produktu leczniczego Tecentriq ze Srodkéw publicznych.

2.1  Populacja

Populacje docelowg analizy stanowig chorzy na zaawansowanego niedrobnokomarkowego raka ptuca
(NDRP), uprzednio nieleczeni systemowo z powodu choroby zaawansowanej, ktérzy nie kwalifikujg sie
do leczenia opartego na pochodnych platyny.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, nastepujgce kryteria wyboru definiujg pacjentow nie-
kwalifikujgcych sie do chemioterapii opartej na pochodnych platyny, ktdrzy sg objeci wskazaniem tera-
peutycznym: pacjenci w wieku >80 lat lub ze stanem sprawnosci 3 w skali ECOG lub pacjenci ze stanem
sprawnosci ECOG wynoszacym 2, u ktérych wystepujg okreslone choroby wspdtistniejace lub pacjenci
w podesztym wieku (=70 lat), u ktérych wystepujg okreslone choroby wspétistniejgce. Te okreslone cho-
roby wspotistniejgce sg zwigzane z zaburzeniami serca, zaburzeniami uktadu nerwowego, zaburzeniami
psychicznymi, zaburzeniami naczyniowymi, zaburzeniami nerek, zaburzeniami metabolizmu i odzywia-
nia lub zaburzeniami ptuc, ktére stanowig przeciwwskazanie do leczenia opartego na pochodnych pla-

tyny w ocenie lekarza prowadzgcego (ChPL Tecentriq).

Whnioskowany program lekowy zaktada udostepnienie leczenia atezolizumabem w monoterapii w ra-
mach | linii leczenia dla chorych na niedrobnokomarkowego raka ptuca, ktorzy nie kwalifikujg sie do
leczenia opartego na pochodnych platyny (dotyczy wytgcznie chorych, u ktérych nie byta wczesniej sto-
sowana immunoterapia lub immunochemioterapia), niezaleznie od wartosci ekspresji PD-L1. Kryteria

kwalifikacji do programu, bedgce doprecyzowaniem wskazania refundacyjnego, obejmuja:

1) rozpoznanie histologiczne lub cytologiczne niedrobnokomdrkowego raka ptuca;

2) wykluczenie obecnosci mutacji w genie EGFR oraz rearanzacji gendw ALK i ROS1 w przypadku raka
gruczotowego, wielkokomdérkowego lub niedrobnokomérkowego raka ptuca NOS (w przypadku

rozpoznania raka ptaskonabtonkowego wykonanie testéw molekularnych nie jest wymagane);

3) stopien zaawansowania klinicznego IV (stadium uogdlnienia) lub Ill z brakiem mozliwosci przepro-

wadzenia leczenia radykalnego (radiochemioterapia, radioterapia, chirurgia);

4) obecno$¢ zmian umozliwiajgcych przeprowadzenie obiektywnej oceny odpowiedzi w badaniach
obrazowych z zastosowaniem kryteriéw oceny aktualnie obowigzujgcego systemu RECIST (ang. re-

sponse evaluation criteria in solid tumours) lub obecno$¢ policzalnych zmian niemierzalnych;

5) obecnosé przeciwwskazan do zastosowania pochodnych platyny;

6) nieobecnos¢ przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym;

7) nieobecnosé przerzutdow w watrobie;

8) wiek powyzej 18 roku zycia;

9) sprawnos¢ w stopniu 0-2 wg klasyfikacji Zubroda-WHO lub ECOG;

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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10) nieobecnos¢ aktywnych chordb autoimmunologicznych z wytgczeniem cukrzycy typu 1, niedo-

czynnosci tarczycy, fuszczycy i bielactwa;
11) czynnos$¢ uktadu krwiotwdrczego umozliwiajgca leczenie zgodnie z aktualng ChPL;
12) czynnos$é nerek i watroby umozliwiajgca leczenie zgodnie z aktualng ChPL;
13) nieobecnos¢ przeciwwskazan do stosowania atezolizumabu zgodnie z aktualng ChPL;
14) wykluczenie wspotwystepowania innych nowotwordw ztosliwych niekontrolowanych leczeniem.

Populacja kwalifikujgca sie do wnioskowanego programu lekowego jest generalnie zgodna z populacjg
catkowitg badania rejestracyjnego IPSOS — najwazniejsze kryteria zawezajace wzgledem badania RCT
obejmuja: stan sprawnosci ECOG 0-2 (w badaniu dopuszczano takze chorych z ECOG 3) oraz nieobec-
nos¢ przerzutow w osrodkowym uktadzie nerwowym i w watrobie, przy czym odsetek pacjentéw z ECOG
3, przerzutami do OUN i przerzutami do watroby w badaniu /PSOS byt wzglednie niski (odpowiednio:
8%, 9% i 15%).

2.2  Oceniana interwencja

Produkt leczniczy Tecentrig® (atezolizumab) jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym klasy
lgG1 o zmodyfikowanym regionie Fc, skierowanym przeciwko ligandowi receptora programowanej
Smierci 1 (PD-L1). Lek Tecentrig® dziata poprzez przytaczanie sie do specyficznego biatka znajdujgcego
sie w organizmie, zwanego , ligandem receptora-programowanej $mierci typu 1 (PD-L1)”. To biatko ha-
muje uktad odpornosciowy (obronny) organizmu, chronigc tym samym komorki raka przed atakiem ze
strony komdrek uktadu odpornosciowego. Przytgczajac sie do tego biatka, Tecentrig® wspomaga uktad
odpornosciowy w zwalczaniu choroby nowotworowej (ChPL Tecentrig). 26 sierpnia 2024 r. rozszerzono
zakres wskazan rejestracyjnych obowigzujgcych dla produktu leczniczego Tecentrig® na terenie Unii Eu-
ropejskiej o leczenie pierwszego rzutu u dorostych pacjentéw z zaawansowanym NDRP, ktérzy nie kwa-

lifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny (KE 26/08/2024).

Oceniang interwencje stanowi podanie atezolizumabu w monoterapii: dozylnie —w dawce 1200 mg co
3 tygodnie lub 840 mg co 2 tygodnie lub 1680 mg co 4 tygodnie, lub podskdrnie —w dawce 1875 mg s.c.
co 3 tygodnie (ChPL Tecentriq). Schematy dawkowania oraz stosowane produkty lecznicze podsumo-

wano w tabeli ponizej.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 1. Opcjonalne schematy dawkowania w monoterapii atezolizumabem.

Schemat dawkowania Forma podania Stosowany produkt leczniczy
1200 mg co 3 tyg. Dozylnie (i.v.) Tecentriq i.v. 1200 mg (1 fiolka / podanie)
840 mg co 2 tyg. Dozylnie (i.v.) Tecentriq i.v. 840 mg (1 fiolka / podanie)
1680 mg co 4 tyg. Dozylnie (i.v.) Tecentriq i.v. 840 mg (2 fiolki / podanie)
1875 mg co 3 tyg. Podskérnie (s.c.) Tecentriq s.c. 1875 mg (1 fiolka / podanie)

W badaniu rejestracyjnym /PSOS, atezolizumab stosowano dozylnie w dawce 1200 mg co 3 tygodnie.
Uzasadnienie stosowania schematow 840 mg g2w i 1680 mg g4w opiera sie na modelowaniu farmako-
kinetycznym, symulacjach, ocenach ekspozycji-odpowiedzi (ER) oraz analizach bezpieczenstwa, ktére
zostaty przedtozone Europejskiej Agencji Lekow (EMA) w ramach procedury EMEA/H/C/004143/11/0022
oraz zatwierdzenia tych schematow dawkowania m.in dla wskazan obejmujgcych 1L NDRP. Farmakoki-
netyka monoterapii atezolizumabem dla tych schematéw zostata doktadnie scharakteryzowana i nie
oczekuje sie, aby réznita sie w populacji pacjentéw odpowiadajgcych tym ocenianym w badaniu /PSOS.
Ponadto, poniewaz nie stwierdzono statystycznie istotnej zaleznosci ekspozycja-odpowiedz (ER), wszel-
kie potencjalne drobne rdznice w farmakokinetyce atezolizumabu nie powinny mie¢ znaczenia klinicz-
nego (EPAR Tecentrig 2024). Na podstawie pozytywnego wyniku procedury Tecentriq X-76 (pozytywna
opinia CHMP z dnia 9 listopada 2023 r. oraz decyzja EC z dnia 11 stycznia 2024 r.), Tecentriq 1875 mg
s.c. podawany co 3 tygodnie wykazat brak nizszosci w poréwnaniu z schematem dawkowania Tecentrig
1200 mg IV co 3 tygodnie. W zwigzku z tym stwierdzono, ze rozszerzenie linii dla atezolizumabu s.c.

obejmie wszystkie obecne i przyszte zatwierdzone wskazania dla atezolizumabu IV.

Udziaty poszczegdlnych schematéw dawkowania ATEZO w analizie podstawowej przyjeto zgodnie z pro-
gnozami otrzymanymi od Wnioskodawcy, opartymi o historyczne dane dotyczgce stosowania produk-
téw Tecentrig 1200 mg i 840 mg w innych wskazaniach leczenia raka ptuca, oraz prognozowany udziat
postaci podskérnej (objetej refundacjg od 1 stycznia 2025 r.) w pierwszych dwdch latach po rozszerzeniu
programu o wnioskowane wskazanie. Udziaty prognozowane przez Wnioskodawce, wyrazone w opako-

waniach (- - Tecentrig 1200 mg, - - Tecentriqg 840 mg i - - Tecentriq 1875 mg) przeliczono na
udziaty w liczbie pacjentdw stosujacych poszczegdlne schematy, zaktadajac — _

strukture dawkowania atezolizumabu przyjeta w analizie podstawowej podsumowano w tabeli ponizej.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 2. Udziaty poszczegdlnych schematéw dawkowania ATEZO (analiza podstawowa).

Schemat dawkowania % pacjentéw
1200 mg co 3 tyg. -
840 mg co 2 tyg. -
1680 mg co 4 tyg. -
1875 mg co 3 tyg. -

Dodatkowo w ramach scenariuszowej analizy wrazliwosci oceniono efektywnosc kosztow pojedynczych
schematéw dawkowania atezolizumabu (tj. przyjmowano 100% udziaty kolejno kazdego z 4 schema-

tow).

Szczegbdtowy opis ocenianej interwencji przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego APD Tecentriq

2025.

2.3 Komparatory

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia (MZ 24/10/2023) w ramach oceny technologii medycz-
nych nalezy przedstawi¢ w pierwszej kolejnosci poréownanie z refundowang technologia opcjonalng
(komparatorem), czyli procedurg medyczng, finansowang ze srodkow publicznych mozliwg do zastoso-
wania w danym stanie klinicznym, we wnioskowanym wskazaniu, dostepng na terytorium Rzeczypospo-

litej Polskiej, zgodnie ze stanem faktycznym w dniu ztozenia wniosku.

Podobnie wytyczne HTA (AOTMIT 2016) definiujg w pierwszej kolejnosci komparatory jako tzw. istnie-
jaca praktyke, czyli sposéb postepowania, ktéry w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zasta-

piony przez oceniang interwencje.

Whnioskowana populacja docelowa obejmuje chorych na niedrobnokomadrkowego raka ptuca, ktorzy nie
kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny (ze wzgledu na wiek, stan sprawnosci i/lub
istotne klinicznie choroby wspdtistniejace), ktérzy bedg otrzymywac atezolizumab w monoterapii w ra-
mach | linii leczenia zaawansowanego nieoperacyjnego lub przerzutowego NDRP, po wykluczeniu obec-

nosci mutacji w genie EGFR oraz rearanzacji genéw ALK i ROS1.

Zgodnie z wytycznymi ESMO grupie tej, jesli pacjent jest w wieku >75 lat lub pacjent nie kwalifikuje sie
do chemioterapii dwulekowej standardem opieki jest monoterapia cytostatykami: gemcytabing, wino-
relbing, docetakselem lub pemetreksedem (jednak tylko w przypadku raka nieptaskonabtonkowego).

W wytycznych wioskiego AIOT zaznaczono, ze u pacjentdw ostabionych lub przy watpliwej tolerancji

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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leczenia lub starszych z PS 2 monoterapia ICl jest rozsgdnym i skutecznym wyborem. Réwniez wytyczne
PTOK i ASCO wskazujg, ze w wybranych sytuacjach klinicznych (np. w sytuacji braku mozliwosci zastoso-
wania CTH dwulekowej zalecanym postepowaniem jest CTH jednolekowa). Wytyczne PTOK wskazujg
jednoznacznie, ze w przypadku bezwzglednych przeciwwskazan do stosowania schematéw dwuleko-
wych z uzyciem pochodnych platyny mozna rozwazy¢ CTH jednolekowg (np. winorelbina dozylnie lub
doustnie) (PTOK 2022). Wskazane chemioterapeutyki sg refundowane w warunkach polskich w katalogu
chemioterapii. Z uwagi na powyzsze jako wtasciwy komparator dla atezolizumabu w monoterapii nalezy

wskazac standardowg chemioterapie jednolekows.

W rejestracyjnym badaniu klinicznym IPSOS, pacjenci wtgczeni do grupy kontrolnej otrzymywali jeden z
nastepujacych jednosktadnikowych schematéw chemioterapii: winorelbina (VIN) podawana doustnie
lub dozylnie, lub gemcytabina (GEM) podawana dozylnie. Lek stosowany u danego pacjenta byt wybie-
rany przez badacza, przy uwzglednieniu lokalnych uwarunkowan rejestracyjnych. Biorgc pod uwage wy-
tyczne PTOK i ESMO oraz refundacje gemcytabiny i winorelbiny w leczeniu NDRP w ramach katalogu
chemioterapii (zat. C.28 i C.63 do MZ 17/09/2025) uznano, ze terapia stosowana w grupie kontrolnej
badania rejestracyjnego oraz odpowiada rzeczywistej praktyce w Polsce. Tym samym, ramie chemiote-
rapii w modelu stanowita jednolekowa CTH z zastosowaniem gemcytabiny (GEM), winorelbiny dozylnej
(VIN i.v.) lub winorelbiny doustnej (VIN p.o.), przy czym udziat gemcytabiny i winorelbiny przyjeto zgod-
nie z badaniem /PSOS (GEM — 63 pacjentow (42,9%); VIN i.v./p.o. — 84 pacjentow (57,1%)). Ze wzgledu
na brak danych dotyczacych stosowania winorelbiny w podziale na posta¢ dozylng i doustng, w analizie
podstawowe] przyjeto jednakowy udziat VIN i.v. i VIN p.o. Rozktad chemioterapii w ramieniu kompara-

tora podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 3. Udziaty poszczegdlnych schematéw jednolekowej CTH w ramieniu komparatora (analiza pod-

stawowa).
Jednolekowa CTH % pacjentow
Gemcytabina (GEM) 42,9%
Winorelbina dozylnie (VIN i.v.) 28,6%
Winorelbina doustnie (VIN p.o.) 28,6%

W analizie wrazliwosci testowano ponadto scenariusze z uwzglednieniem kosztéw pojedynczych sche-

matow (tj. przyjmowano 100% udziaty kolejno kazdej z trzech uwzglednionych monoterapii).

W badaniu /PSOS, kazdy z lekéw stosowano w trzy- lub czterotygodniowych cyklach (winorelbine opcjo-

nalnie rowniez w rytmie tygodniowym), w zaleznosci od lokalnych zasad postepowania. Podano, ze

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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dawkowanie winorelbiny i gemcytabiny powinno by¢ zgodne z lokalnie obowigzujgcg, odpowiednig Cha-
rakterystykg Produktu Leczniczego. W protokole, dopuszczalne schematy dawkowania zdefiniowano

jako:

e dla winorelbiny: 25-30 mg/m? dozylnie, podawane w 1. i 8. dniu 3-tygodniowego cyklu lub w 1.,
8.1 15. dniu 4-tygodniowego cyklu; lub 60-80 mg/m? doustnie, podawane w 1. i 8. dniu 3-tygo-
dniowego cyklu lub w 1., 8.1 15. dniu 4-tygodniowego cyklu; lub cotygodniowo

e dlagemcytabiny: 1000-1250 mg/m? dozylnie, podawane w 1. 8. dniu 3-tygodniowego cyklu lub
w 1., 8.1 15. dniu 4-tygodniowego cyklu.

W analizie podstawowe]j uwzgledniono schematy zarejestrowane do stosowania w monoterapii NDRP

w Polsce, zgodnie z obowigzujgcymi charakterystykami produktéw leczniczych, tj.:

e GEM iv. w rytmie 4-tygodniowym: 1000 mg/m? dozylnie, podawane w 1., 8. i 15. dniu 4-tygo-
dniowego cyklu (ChPL Gemcitabinum Accord, ChPL Gemsol)

e VINiv.w rytmie 1-tygodniowym: 25-30 mg/m? dozylnie, podawane raz w tygodniu (ChPL Navi-
rel, ChPL Neocitec, ChPL Vinorelbine Accord)

e VIN p.o. w rytmie 1-tygodniowym: 60-80 mg/m? doustnie, podawane raz w tygodniu (ChPL

Navelbine, ChPL Vinorelbine Alvogen/Vinorelbine Zentiva).

W analizie wrazliwosci testowano ponadto scenariusze z zatozeniem stosowania CTH w rytmie 3-tygo-

dniowym oraz 4-tygodniowym u wszystkich pacjentéw z ramienia komparatora.

2.4 Efekty zdrowotne

W wykorzystanym modelu ekonomicznym efekty zdrowotne poréwnywanych interwencji, wyrazone
w liczbie lat skorygowanych o jakos$¢ (QALY, z ang. Quality-Adjusted Life Years), modelowano w oparciu

o nastepujgce punkty kofcowe zwigzane z efektywnoscig kliniczng:

e czas przezycia wolnego od progresji choroby (PFS, z ang. progression-free survival), zdefinio-
wany jako czas od daty randomizacji w badaniu do pierwszego odnotowania progresji choroby,
ocenianej przez badacza wedtug kryteriéw RECIST 1.1, lub zgonu z dowolnej przyczyny (ktore-
kolwiek wystgpi wczesniej);

e catkowity czas przezycia (OS, z ang. overall survival), zdefiniowany jako czas od randomizacji do
zgonu pacjenta z dowolnej przyczyny;

e jakos¢ zycia zwigzana ze zdrowiem (uzytecznosci standw zdrowia);

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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e czesto$¢ wystepowania zdarzen niepozadanych.

Dane dotyczace przezycia (OS i PFS) oraz bezpieczeristwa wnioskowanej technologii (ATEZO) i kompara-
tora (CTH) pochodzity z poréwnania head-to-head przeprowadzonego w rejestracyjnym, randomizowa-
nym badaniu klinicznym Il fazy IPSOS (publikacja gtéwna: Lee 2023, data odciecia: 30.04.2022 r; dodat-
kowe dane w CSR IPSOS 2024 i EPAR Tecentriq 2024), w szczegdlnosci:

e dane dotyczgce skutecznosci wnioskowanej technologii zaczerpnieto z ramienia stosujgcego te-
rapie ATEZO w badaniu /IPSOS (populacja ITT; n=302),
e dane dotyczace skutecznosci leczenia standardowego (CTH) zaczerpnieto z ramienia kontrol-

nego (chemioterapia jednolekowa) w badaniu /PSOS (populacja ITT, n=151).

Na podstawie parametrow efektywnosci klinicznej oraz oszacowan uzytecznosci standw zdrowia odpo-
wiadajgcych stanom klinicznym okreslonym w modelu, obliczono dla kazdej z ocenianych interwencji
efekt zdrowotny w postaci liczby lat zycia skorygowanych o jako$é (QALY), tj. miary efektu zdrowotnego

rekomendowanej przez AOTMIT w ocenie ekonomicznej (AOTMIT 2016).

3 Aktualny sposéb finansowania produktu leczniczego Tecentriq
oraz wnioskowane warunki objecia refundacja

Produkty lecznicze Tecentrig 1200 mg, Tecentriq 840 mg i Tecentriq 1875 mg sg obecnie refundowane
ze Srodkow ptatnika publicznego (MZ 17/09/2025) w ramach programu lekowego ,,B.6. Leczenie niedro-

bnokomadrkowego lub drobnokomdrkowego raka ptuca (ICD-10 C34)” w zakresie wskazan:

e leczenia niedrobnokomdrkowego raka ptuca po radykalnej resekcji i pooperacyjnej chemiotera-
pii z ekspresjg PD-L1 na komdrkach guza atezolizumabem w monoterapii;

e leczenia pierwszej linii niedrobnokomadrkowego raka ptuca atezolizumabem w monoterapii: rak
pfaskonabtonkowy lub nieptaskonabtonkowy z ekspresjg PD-L1 > 50%;

e leczenia kolejnej linii niedrobnokomaorkowego raka ptuca atezolizumabem w monoterapii, we
wszystkich typach niedrobnokomdérkowego raka ptuca (dotyczy wytgcznie chorych, u ktérych
nie byta wczesniej stosowana immunoterapia lub immunochemioterapia);

e leczenie pierwszej linii drobnokomérkowego raka ptuca atezolizumabem w skojarzeniu z karbo-
platyng oraz etopozydem w fazie indukgiji.

Produkt leczniczy Tecentriq 1200 mg jest ponadto refundowany w programie ,,B.5. Leczenie chorych na

raka watrobowokomadrkowego (ICD-10: C22.0) lub raka drog zdétciowych (ICD-10: C22.1, C23, C24.0,

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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C24.1, C24.8, C24.9)” we wskazaniu leczenia pierwszej linii raka watrobowokomaorkowego atezolizuma-
bem w skojarzeniu z bewacyzumabem pacjentdw, u ktérych nie stosowano w przesztosci leczenia sys-

temowego z powodu raka watrobowokomdérkowego.

Wszystkie prezentacje produktu Tecentriq (i.v. i s.c.) sg umieszczone we wspdlnej grupie limitowej
,1183.0, Atezolizumab”. Aktualne ceny urzedowe atezolizumabu obowigzujgce w ramach programu le-

czenia raka ptuca (zat. B.6 do MZ 17/09/2025) podsumowuje ponizsza tabela.

Tabela 4. Aktualne ceny urzedowe leku Tecentrig w ramach programu lekowego B.6.

Urzedowa Cena hurtowa Wysokosc Poziom Wysokos¢

cena zbytu limitu finan- , . doptaty
(ucz) brutto (CHB) sowania odpfatnosci e

Cena zbytu

Prezentacja netto (CZN)

Tecentriq, koncentrat do sporzadzania

roztworu do infuzji, 1200 mg 16336,32zt 17643,23zt 18701,82zt 18701,82zt bezptatny 0zt

Tecentriq, koncentrat do sporzadzania

roztworu do infuzji, 840 mg 11435,42zt 12350,25zt 13091,27zt 13 091,27zt bezptatny 0zt

Tecentriq, roztwoér do wstrzykiwan,

1875 mg 16336,32zt 17643,23zt 18701,82zt 18701,82zt bezptatny 0zt

Niniejsza analiza dotyczy wniosku o objecie refundacjg produktu leczniczego Tecentriq (prezentacje:
koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji 1200 mg i 840 mg, roztwér do wstrzykiwan 1875 mg) w
ramach programu lekowego ,Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34)” we wskazaniu leczenia
pierwszej linii dorostych chorych na zaawansowanego NDRP, ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opar-

tego na pochodnych platyny.

Ceny zbytu netto produktu Tecentrig oraz inne warunki refundacji (kwalifikacja do grupy limitowej, po-
ziom odptatnosci) w ramach wnioskowanego wskazania sg takie same jak obowigzujgce w aktualnym
programie B.6 (zob. Tabela 4). Wnioskowane warunki objecia refundacjg zawierajg instrument dzielenia
ryzyka, zgodnie z keorym |
I

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Tecentriq podsumowano w ponizszej

tabeli.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Tabela 5. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Tecentriq (atezolizumab).

Warunek refundacji Prezentacja produktu leczniczego Tecentriq
Substancja czynna atezolizumab atezolizumab atezolizumab
Dawka 1200 mg 840 mg 1875 mg

koncentrat do sporzadzania roz- koncentrat do sporzadzania roz-

) » ) . roztwér do wstrzykiwan
tworu do infuzji tworu do infuzji ¥

Postac farmaceutyczna

Zawarto$¢ opakowania

jednostkowego 1 fiolka a 20 ml (1200 mg) 1 fiolka a 14 ml (840 mg) 1 fiolka a 15 ml (1875 mg)

Kat ia dost Sci re-
ategoria gostepnosci re W ramach programu lekowego

fundacyjnej
Cena zbytu netto?) 16 336,32 zt 11 435,42 zt 16 336,32 zt
Urzedowa cena zbytu? 17 643,23 zt 12 350,25 zt 17 643,23 zt
Cena hurtowa3 17 316,50 zt 12 121,55 zt 17 316,50 zt
Cena hurtowa brutto® 18 701,82 zt 13 091,27 zt 18 701,82 zt
Grupa limitowa Obecnie istniejgca grupa limitowa ,1183.0, Atezolizumab”

Wysoko$¢ limitu

) ) 18 701,82 zt 13 091,27 zt 18 701,82 zt
finansowania®
Poziom odptatnosci bezptatny bezptatny bezptatny
Doptata SW|aldczen|ob|orcy 0,00 2t 0,00 24 0,00 24
(pacjenta)
Koszt dziennej terapii® 777,92 zt 816,82 zt 777,92 zt

Instrument dzielenia
ryzyka (RSS)

1) wnioskowana cena zbytu netto;

2) cena zbytu netto powiekszona o podatek VAT (8%);
3) cena zbytu netto powiekszona o marze hurtowa (6%);
4) cena hurtowa powiekszona o podatek VAT (8%);

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
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5) obliczone przy zatozeniu aktualnej (wg MZ 17/09/2025) podstawy limitu w grupie (Tecentrig 840 mg).
6) wedtug CZN oraz PDD (1200 mg co 21 dni / 840 mg co 14 dni / 1875 mg co 21 dni).

Zgodnie z przyjetg w analizie perspektywa ptatnika publicznego (NFZ), w wariancie analizy z uwzglednie-

niem instrumentu dzielenia ryzyka uwzgledniono ceny efektywne (_
_), a w wariancie bez uwzglednienia RSS — wysokosci limitu finansowania.

4  Metodyka analizy ekonomicznej

Niniejszg analize ekonomiczng poprzedzito przeprowadzenie:

e analizy problemu decyzyjnego, w ramach ktérej zdefiniowany zostat problem zdrowotny zgod-
nie ze schematem PICOS (populacja, interwencja, komparatory, wyniki zdrowotne, rodzaj wta-
czonych badan) dla wnioskowanej technologii medycznej (APD Tecentrig 2025),

e analizy klinicznej, w ramach ktérej poréwnano skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo stosowania

atezolizumabu we wnioskowanym wskazaniu oraz technologii opcjonalnej (AKL Tecentrig 2025).

W obliczeniach oraz modelowaniu przebiegu choroby wykorzystano model farmakoekonomiczny, wy-
konany przez autordéw analizy de novo dla warunkdéw systemu ochrony zdrowia w Polsce. Model ekono-
miczny, sporzadzony w arkuszu Microsoft Excel 365 z wykorzystaniem jezyka programowania VBA, sta-

nowi zafgcznik do wniosku refundacyjnego.

Dla kluczowych parametréw modelu kosztow-uzytecznosci przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci - jednokierunkowa (OWSA) oraz scenariuszowg. Celem tgcznej oceny niepewnosci wynikow
wykonano probabilistyczng analize wrazliwosci (PSA). Szczegdtowy opis przyjetych zatozen, struktury

modelu i jego parametrow zamieszczono w kolejnych rozdziatach raportu.
Model oraz analiza ekonomiczna spetniajg polskie wytyczne przeprowadzenia analizy ekonomicznej:

e wytyczne Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016),

e rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wyma-
gan, jakie muszg spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wyso-
kiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refun-

dowanego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Koszty oraz wyniki zdrowotne stosowania ocenianych technologii oszacowano w oparciu o modelowa-

nie przebiegu leczenia u jednego usrednionego pacjenta, w odpowiednim horyzoncie czasowym.

4.1  Technika analityczna

Majac na uwadze znaczgcy, negatywny wptyw na jakos¢ oraz rokowania dtugosci zycia chorych z zaa-
wansowanym niedrobnokomaorkowym rakiem ptuca, istotne réznice w skutecznosci na korzy$é wnio-
skowanej terapii atezolizumabem a standardowg chemioterapig jednolekowg (badanie IPSOS, AKL Te-
centrig 2025) a takze zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 24/10/2023) i polskimi wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016), przeprowadzono analize kosztéw-uzytecznosci (ang. CUA, cost-utility analysis), ktéra
pozwala na oszacowanie relacji kosztéw ponoszonych przez ptatnika do osigganych korzysci klinicznych

wsrdd pacjentéw, wyrazonych w uniwersalnej, niespecyficznej dla choroby jednostce efektu (QALY).

Analiza podstawowa zawiera zestawienie oszacowan kosztéw i wynikdw zdrowotnych wynikajgcych

z zastosowania wnioskowanej interwencji oraz technologii opcjonalnych, z wyszczegdlnieniem:

e oszacowania kosztéw stosowania kazdej z technologii,

e oszacowania wynikéw zdrowotnych kazdej z technologii,

e oszacowania kosztéw uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos$¢ (QALY, z ang,
quality-adjusted life years), wynikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnych wnioskowang

technologia.

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 24/10/2023), w przeprowadzonej analizie progowej zostaty
obliczone ceny zbytu netto dla trzech wnioskowanych prezentacji produktu leczniczego Tecentriq, przy
ktorych koszt uzyskania dodatkowego QALY jest réwny ustawowej wysokosci progu optacalnosci tech-
nologii medycznych w Polsce. Zgodnie z ustalonym dla Polski progiem kosztowe] efektywnosci dla tech-
nologii, strategie uznaje sie za kosztowo-efektywng w przypadku, gdy koszt uzyskania dodatkowego
QALY nie przekracza trzykrotnosci Produktu Krajowego Brutto (PKB) na jednego mieszkanca (Ustawa
2023). Aktualnie obowigzujgca wysokos¢ progu kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowa-

nego o jako$¢ wynosi 244 821 zt (AOTMIT 03/11/2025).

Badanie IPSOS (NCT03191786) to wieloosrodkowa, otwarta proba kliniczna Ill fazy z randomizacjg i réow-
nolegtg grupg kontrolng, w ktdérej prowadzono ocene skutecznosci i bezpieczeristwa atezolizumabu
(ATEZO) i wybranych jednolekowych schematéw chemioterapii (CTH) we wnioskowane] populacji. Ba-

danie zostato przeprowadzone w 91 osrodkach leczniczych zlokalizowanych 23 krajach Azji, Europy,

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Ameryki Ptn. i Ameryki Ptd., w tym w Polsce. W okresie od 11 wrzesnia 2017 r. do 23 wrze$nia 2019 r.
do badania IPSOS zrekrutowano 453 pacjentow, spetniajgcych przyjete przez autoréw kryteria wigcze-
nia, przy czym w wyniku przeprowadzonej randomizacji 302 osoby wtaczono do grupy interwencji (ate-
zolizumab), a 151 chorych przypisano do grupy kontrolnej (chemioterapia). Mediana okresu obserwacji

w populacji tacznej (ITT) wyniosta 41,0 miesiecy (41,4 mies. dla grupy ATEZO i 39,9 mies. dla grupy CTH).

Mediana przezycia catkowitego (OS), pierwszorzedowego punktu koricowego w badaniu /IPSOS, wyniosta
10,3 miesigca wsrdd pacjentdw leczonych atezolizumabem oraz 9,2 miesigca w grupie kontrolnej (CTH).
Oszacowana warto$¢ hazardu wzglednego HR zgonu dla ATEZO wzgledem CTH wyniosta HR = 0,78 (95%
Cl: 0,63; 0,97), p=0-0284, tj. obserwowano istotne statystycznie wydtuzenie przezycia wzgledem stan-
dardowej chemioterapii. Wyniki w analizie ograniczonej do subpopulacji pacjentéw uznanych za nie-

kwalifikujgcych sie do platyn wg EMA byty zblizone (HR = 0,79 (95% Cl: 0,63; 0,99), p=0-041).

W badaniu RCT wykazano wyzszg skuteczno$¢ terapii ATEZO wzgledem refundowanego komparatora
(CTH jednolekowa) w ocenie istotnego klinicznie, pierwszorzedowego punktu koncowego jakim jest czas
przezycia catkowitego, potwierdzajgc tym samym wyzszos$¢ ocenianej interwencji nad komparatorem.
W zwigzku z tym nie zachodzg okolicznosci, o ktdrych mowa w art. 13 ust. 3 Ustawy o refundacji, stad
w analizie nie przeprowadzano kalkulacji i obliczen, o ktérych mowa w §5. ust. 6. pkt. 1-3 Rozporzadze-

nia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan (MZ 24/10/2023).

4.2  Struktura modelu ekonomicznego

Model farmakoekonomiczny zostat skonstruowany w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office
Excel (zwany dalej modelem) z wykorzystaniem jezyka Visual Basic for Application (VBA). Wersja elek-

troniczna modelu zostata dofgczona do dokumentacji wniosku refundacyjnego.

Do modelowania wykorzystano model przezycia podzielonego (ang. partitioned survival model, PSM),

w ktorym wyodrebniono trzy stany:

e stan przed progresjg choroby — stan poczatkowy modelu, uwzgledniajgcy wszystkich pacjentéw
bez progresji choroby. Odsetek pacjentow przebywajgcych w tym stanie bezposrednio zalezny
jest od krzywej PFS modelowanej w oparciu o dane przezycia wolnego od progresji w badaniu
IPSOS.

e stan po progresji choroby — uwzglednia pacjentéw dozywajgcych danego cyklu leczenia, u kté-

rych nastgpita progresja choroby. Odsetek pacjentéw przebywajgcych w tym stanie jest rowny
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réznicy miedzy odsetkiem pacjentow pozostajgcych przy zyciu, wyznaczonym w oparciu o
krzywa przezycia catkowitego (OS) w badaniu /PSOS oraz odsetkiem pacjentéow wolnych od pro-
gresji choroby (PFS).

e zgon —obejmuje pacjentéw zmartych w danym cyklu lub wczeséniej. Odsetek pacjentow przeby-

wajacych w stanie zgonu jest réwny dopetnieniu krzywej OS do jednosci, tj. roznicy 1-0S.
Strukture wykorzystanego modelu przedstawiono na ponizszym wykresie.

Wykres 1. Schemat graficzny modelu przezycia podzielonego.

Stan po
progresji (PD)

Kazdemu ze standw zdrowotnych przypisano koszty i uzytecznosci, ktére nastepnie mnozono przez
prawdopodobiefistwa znalezienia sie w poszczegdlnych stanach, otrzymujac wazone koszty i QALY
w kazdym cyklu modelu. Catkowite koszty i efekty poréwnywanych interwencji stanowity sume kosztow

i QALY zgromadzonych we wszystkich cyklach horyzontu modelu.

4.3 Perspektywa analizy

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi (MZ 24/10/2023) oraz polskimi wytycznymi HTA (AOTMIT 2016),
w analizie przeprowadzono obliczenia z perspektywy ekonomicznej podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania $wiadczen ze srodkow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia), dalej nazywang perspek-

tywa PPP.
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Wytyczne AOTMIT dopuszczajg uwzglednienie wytgcznie perspektywy ptatnika w przypadku, gdy nie do-
chodzi do wspotptacenia ze strony swiadczeniobiorcéw lub jest ono znikome w zestawieniu z kosztem
ponoszonym przez ptatnika publicznego (AOTMIT 2016). W niniejszej analizie, koszty leczenia zaawan-
sowanego raka ptuca jest pokrywane w catosci ze sSrodkéw budzetowych (w szczegdlnosci, wnioskowana
technologia jest finansowana w ramach swiadczen z zakresu leczenie szpitalne — programy lekowe, a
komparator — w ramach Swiadczen z zakresu leczenie szpitalne — chemioterapia). Z tego wzgledu w
analizie pominieto perspektywe wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow (PPP+P), uznajac jg

za tozsama z perspektywa ptatnika publicznego.

4.4 Horyzont czasowy

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, horyzont analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi,
aby mozliwa byta ocena rdznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz kom-
paratoréw. W przypadku technologii medycznych, ktérych wyniki i koszty réznigce ujawniajg sie w ciggu

catego zycia chorego, horyzont czasowy powinien by¢ dozywotni.

W badaniu IPSOS s$redni wiek pacjentéw w populacji ITT wynosit 73,7 lat, a w maksymalnym horyzoncie
obserwacji (ok. 5 lat), odsetek przezycia catkowitego wynosit ok. 10% (estymator Kaplana-Meiera). Na
tej podstawie w analizie podstawowej przyjeto horyzont czasowy réwny 10 lat uznajac, ze odpowiada
on dozywotniemu horyzontowi czasowemu. W ramach analizy wrazliwos$ci testowano alternatywne dtu-

gosci horyzontu czasowego (5i 15 lat).

4.5  Dtugosc cyklu modelu

W modelu ekonomicznym, horyzont czasowy modelu podzielono na cykle obliczeniowe o dtugosci 1
tygodnia (7 dni), co — z uwagi na zréznicowany rytm stosowania atezolizumabu (schematy dawkowania
co 2/3/4 tygodnie) i chemioterapii (schematy dawkowania co 1/3/4 tygodnie) — umozliwito bardziej pre-
cyzyjnie oszacowac koszty porownywanych strategii leczenia. W modelu zastosowano standardowg ko-
rekte potowy cyklu uwzgledniajgcy fakt, ze koszty badz tez efekty zdrowotne sg powigzane ze zdarze-
niami, ktére moga wystgpi¢ w dowolnym momencie, niekoniecznie na poczatku badz koricu danego cy-
klu. Korekte potowy cyklu pominieto jedynie w kalkulacjach kosztéw nabycia i podania atezolizumabu i

CTH, co jest uzasadnione stosowaniem kazdego leku w pierwszym dniu cyklu.
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4.6  Dyskontowanie

W analizie podstawowej przyjeto dyskontowanie zalecane przez polskie wytyczne oceny technologii me-
dycznych (AOTMIT 2016), tj. roczne stopy dyskontowe réwne 5,0% dla kosztéw i 3,5% dla efektéw zdro-
wotnych. Deterministyczna analiza wrazliwosci zawiera rowniez wariant, w ktérym nie dyskontowano

kosztéw ani efektéw zdrowotnych.

5 Parametry kliniczne modelu

Efekty zdrowotne w postaci zyskanych lat skorygowanych o jako$¢ (QALY), a takze rozktad czasu stoso-
wania porownywanych interwencji, w oparciu o nastepujgce punkty koricowe zwigzane z efektywnoscia

kliniczna:

e czas przezycia wolnego od progresji choroby (PFS, z ang. progression-free survival);
e czas catkowitego przezycia pacjenta (OS, z ang. overall survival);
e czas do zakonczenia leczenia (TTOT, z ang. time-to-treatment discontinuation),

e czestos$¢ wystepowania zdarzen niepozgdanych.

Dane dotyczace efektywnosci klinicznej atezolizumabu oraz standardowej chemioterapii jednolekowej
pochodzg z randomizowanego badania klinicznego Il fazy IPSOS, w ktérym poréownano bezposrednio
atezolizumab (w schemacie 1200 mg i.v. co 3 tyg.) z jednolekowg chemioterapig z zastosowaniem gem-
cytabiny lub winorelbiny (publikacja gtéwna: Lee 2023, data odciecia: 30.04.2022 r; dodatkowe dane w
CSR IPSOS 2024 i EPAR Tecentrig 2024). Dzieki bezposredniemu poréwnaniu head-to-head interwenc;ji
uwzglednionych w analizie w ramach badania rejestracyjnego, efektywnos¢ kliniczng wyznaczono bez
koniecznosci przeprowadzenia porédwnania posredniego, co pozytywnie wptywa na wiarygodnosc wyni-

kow analizy.

Szczegdty dotyczgce badania IPSOS oraz petny opis analizy skutecznosci i bezpieczenstwa obu terapii

przedstawiono w analizie klinicznej (AKL Tecentriq 2025).

5.1 Charakterystyka populacji docelowe;j

Wyjsciowg charakterystyke kliniczno-demograficzng kohorty modelu wyznaczono w pierwszej kolejno-

$ci na podstawie danych dotyczacych pacjentéw z badania /IPSOS dla populacji ITT (w rozktadzie ECOG
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pominieto ECOG>2, gdyz nie stanowi on czesci populacji docelowej wnioskowanego programu). Charak-

terystyki wykorzystane w analizie przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 6. Charakterystyki pacjentéw wykorzystane w modelu ekonomicznym.

Charakterystyka pacjentéw Warto$¢ (SD) Zrédto
Wiek [lata] 73,7 (8,9) IPSOS (populacja ITT)
Odsetek mezczyzn, % 72,4% IPSOS (populacja ITT)
Masa ciata [kg] 65,9 (15,4) IPSOS (populacja ITT)
Powierzchnia ciata [m?] 175 Srednia masa ciata: IPSOS (populacja

ITT); Sredni wzrost: Webb 2008
Kreatynina [mg/dL] 0,85 Pignataro 2021

Formuta Calverta na podst. wieku,

eGFR [mL/min/1.73m’] 71,35 masy ciata i stezenia kreatyniny
0 1,7%

ECOG, % 1 16,2% IPSOS (subpopulacja z ECOG 0-2)
2 82,1%

Masa i powierzchnia ciata postuzyty do wyznaczenia zuzycia poréwnywanych interwencji (zob. Rozdziat
7.2), parametry stezenia kreatyniny i eGFR wykorzystano pomocniczo do okreslenia dawki karboplatyny
(stosowanej w ramach 2. linii leczenia; zob. Rozdziat 7.6), natomiast rozktad ECOG — do obliczenia $red-
nich uzytecznosci standw zdrowia (zob. Rozdziat 6.2) i kosztow dalszej immunoterapii (zob. Rozdziat 7.6).
Parametry demograficzne (wiek i odsetek mezczyzn) wykorzystano pomocniczo do korekty przezycia

catkowitego i uzytecznosci standw zdrowia o wartosci w populacji ogdlnej (zob. Rozdziaty 5.2.1 i 6.2).

5.2 Modelowanie przezycia catkowitego (OS) i wolnego od progres;ji
(PFS)

Dane dotyczace efektywnosci klinicznej zawarte w modelu uwzgledniajg przezycie catkowite (OS) oraz
czas wolny od progresji choroby (PFS). Dopasowanie standardowych modeli parametrycznych wykorzy-
stywanych w analizie przezycia zostato przeprowadzone w oparciu o wyniki badania rejestracyjnego /P-
SOS, wykonanego w celu pordwnawczej oceny efektywnosci klinicznej atezolizumabu i standardowej

chemioterapii jednolekowej we wskazaniu zgodnym z wnioskiem.

Ze wzgledu na brak dostepu do pierwotnych danych przezycia (indywidualnych danych poszczegdlnych
pacjentéw — IPD) z badania /PSOS, wykorzystano publikowane wykresy estymatoréw Kaplana-Meiera
PFS i OS dla poréwnywanych interwencji (ATEZO i CTH) w populacji tgcznej badania (ITT), dostepne w

publikacji Lee 2023. Ekstrakcje danych z wykresu oraz rekonstrukcje indywidualnych danych pacjentéw
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(tj. wygenerowanie pseudo-IPD) przeprowadzono z wykorzystaniem interaktywnej aplikacji opartej na
dedykowanym pakiecie R ,IPDfromKM”, dostepnej na stronie https://www.trialdesign.org/one-page-
shell.htmI#IPDfromKM (szczegdtowy opis metodyki w Liu 2021). Nastepnie, do wygenerowanych
pseudo-IPD dopasowano (niezaleznie dla poréwnywanych interwencji) szereg modeli parametrycznych
przezycia (wyktadniczy, Weibulla, log-logistyczny, log-normalny, gamma, uogdlniony gamma, Gom-

pertza), wykorzystujgc skrypt standardowego pakietu R ,flexsurv”.
Wyboru podstawowej krzywej PFS dokonano w oparciu o:

e kryteria statystyczne jakosci dopasowania modelu: kryteria informacyjne Akaike (AIC, z ang.
Akaike information criterion) i bayesowskie (BIC, z ang. Bayesian information criterion)

e wizualng ocene wykresow krzywych dopasowanych i empirycznych (estymator Kaplana-Me-
iera);

e zasadnosc biologiczng i kliniczng dtugookresowych projekcji krzywych.

W ponizszych podrozdziatach omoéwiono proces dopasowania modeli parametrycznych oraz wyboru

krzywych do analizy podstawowe].

5.2.1 Krzywe czasu przezycia catkowitego (OS)

Przezycie catkowite (OS) stanowito pierwszorzedowy punkt koricowy badania /PSOS. Do daty odciecia
danych, w populacji ITT odnotowano 379 zgondw, w tym 249 zdarzen w grupie interwencji (82,5% spo-
Sréd 302 pacjentéw) i 130 zdarzen w grupie kontrolnej (86,1% sposréd 151 chorych). Mediana OS wy-
niosta odpowiednio 10,3 miesigca wérdd pacjentow leczonych atezolizumabem oraz 9,2 miesigca w gru-
pie kontrolnej (CTH). Oszacowana wartos¢ hazardu wzglednego HR zgonu dla ATEZO wzgledem CTH
wyniosta HR = 0,78 (95% Cl: 0,63; 0,97), p=0-0284, tj. obserwowano istotne statystycznie wydtuzenie

przezycia wzgledem standardowej chemioterapii.

Dopasowane do estymatoréow Kaplana-Meiera OS krzywe parametryczne przedstawiono graficznie po-

nizej, kolejno dla atezolizumabu (Wykres 2) i CTH (Wykres 3).
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Wykres 2. Dopasowanie modeli parametrycznych do danych OS dla terapii ATEZO.
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Wykres 3. Dopasowanie modeli parametrycznych do danych OS dla terapii CTH.
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Wartosci parametréw (a, b i ¢) dopasowanych krzywych oraz ocene dopasowania poszczegdlnych mo-
deli do danych empirycznych na podstawie kryteriow informacyjnych AIC i BIC przedstawiono w poniz-

szych tabelach, kolejno dla ATEZO (Tabela 7) i komparatora (Tabela 8).
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Tabela 7. Wartosci parametréw krzywych przezycia oraz ocena dopasowania modeli parametrycznych
wg kryteriow AIC i BIC — OS (ramie ATEZO).

Model parametryczny a b c AIC Ranking AIC BIC Ranking BIC

wyktadniczy 0,0590 - - 1917,3 7 1921,0 6
Weibulla 0,8786 16,4543 - 1912,5 5 1919,9 5
log-logistyczny 1,2274 9,4893 - 1910,5 4 1917,9 3
log-normalny 2,2074 1,4135 - 1909,3 3 1916,7 2
gamma 0,8552 0,0494 - 1914,8 6 1922,2 7

uog. gamma 2,4687 1,3104 0,4219 1906,9 1 1918,0 4
Gompertza -0,0195 0,0752 - 1908,4 2 1915,8 1

Tabela 8. Wartosci parametréw krzywych przezycia oraz ocena dopasowania modeli parametrycznych
wg kryteriow AIC i BIC — OS (ramie CTH).

Model parametryczny a b c AIC Ranking AIC BIC Ranking BIC

wyktadniczy 0,0786 - - 944,5 6 947,5 5
Weibulla 1,1287 13,1387 - 943,3 5 949,3 6
log-logistyczny 1,7010 8,3290 - 937,6 3 943,7 2
log-normalny 2,1036 1,0087 - 934,3 1 940,3 1
gamma 1,3006 0,1039 - 940,9 4 947,0 4

uog. gamma 2,2008 0,9904 0,2013 935,6 2 944,7 3
Gompertza 0,0012 0,0777 - 946,4 7 952,5 7

Krétko- i dtugookresowe projekcje przezycia catkowitego dla poszczegdlnych modeli, z wyszczegdlnie-
niem mediany przezycia i odsetkéw OS w wybranych punktach czasowych (1-10 lat) podsumowano po-

nizej (Tabela 9).
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Tabela 9. Rozktad OS dla poszczegdlnych modeli parametrycznych.

Mediana OS Odsetek przezycia catkowitego w punkcie czasowym
Model parametryczny .
[mies] 12 mies.  24mies. 36mies. 48mies. 60 mies. 120 mies.
ATEZO
wyktadniczy 12 49% 24% 12% 6% 3% 0%
Weibulla 11 47% 25% 14% 8% 1% 0%
log-logistyczny 10 43% 24% 16% 12% 9% 4%
log-normalny 10 42% 25% 17% 12% 9% 3%
gamma 12 48% 25% 13% 7% 4% 0%
uog. gamma 10 44% 24% 15% 10% 7% 2%
Gompertza 11 45% 24% 14% 10% 7% 3%
Estymator Kaplana-Meiera 10,3 44% 24% 15% 10% - -
CTH
wyktadniczy 9 39% 15% 6% 2% 1% 0%
Weibulla 10 41% 14% 1% 1% 0% 0%
log-logistyczny 9 35% 14% 8% 5% 3% 1%
log-normalny 9 35% 14% 7% 4% 2% 0%
gamma 10 40% 13% 4% 1% 0% 0%
uog. gamma 9 36% 14% 6% 3% 2% 0%
Gompertza 9 39% 15% 6% 2% 1% 0%
Estymator Kaplana-Meiera 9,2 39% 12% 6% 4% - -

Zgodnie z kryteriami AIC i BIC, najlepszg jakoscig dopasowania do danych w horyzoncie obserwacji prze-
zycia w badaniu cechujg sie modele: log-normalny (najlepsze dopasowanie dla CTH i drugie najlepsze
dopasowanie dla ATEZO) i log-logistyczny. Model Gompertza byt najlepiej dopasowany do OS w ramie-
niu ATEZO, jednak jego jakos¢ dopasowania dla CTH byta najnizsza sposrdd 7 testowanych krzywych.
Wizualna ocena wykresow krzywych wzgledem estymatoréw Kaplana-Meiera OS potwierdza bardzo do-
bre dopasowanie modelu log-normalnego dla obu ramion leczenia, zwtaszcza w koricowym okresie ob-
serwacji — predykcja przezycia po 5 latach leczenia atezolizumabem (9%) jest zblizona do estymatora K-
M (10% w 59 miesigcu). Ponadto, modele log-normalne precyzyjnie odzwierciedlaty mediany OS z ba-

dania /PSOS (10 mies. dla ATEZO i 9 mies. dla CTH).

Biorgc pod uwage powyzsze, jak rowniez dgzgc do zachowania tego samego typu krzywej dla obu ramion
leczenia, modele log-normalne przyjeto jako podstawowe krzywe przezycia catkowitego w obu poréw-
nywanych ramionach (ATEZO i CTH). Wykresy modeli log-normalnych oraz estymatoréw Kaplana-Me-

iera OS z badania IPSOS przedstawiono ponizej.
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Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wykres 4. Podstawowe krzywe parametryczne oraz estymatory Kaplana-Meiera OS z badania /PSOS.
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W analizie wrazliwosci testowano ponadto scenariusze z uwzglednieniem innych modeli OS o akcepto-
walnej jakosci dopasowania: krzywych log-logistycznych (dla ATEZO i CTH), krzywych uogdlnionych
gamma (dla ATEZO i CTH) oraz krzywej Gompertza dla ATEZO (przy zachowaniu podstawowego modelu
log-normalnego dla CTH).

Celem zapewnienia, by w zadnym cyklu modelu $miertelnos$¢ chorych na NDRP nie byta nizsza niz umie-
ralnos¢ w populacji ogdlnej, w modelu wprowadzono dodatkowo korekte krzywych OS polegajgcg na
przyjeciu w kazdym cyklu maksimum z ryzyka zgonu chorych z modelowanej kohorty (wyznaczonego
zgodnie z modelem parametrycznym) oraz ryzyka zgonu w populacji ogélnej dla danego wieku i rozktadu
ptci kohorty chorych (wyznaczonego z tablic trwania zycia GUS). W analizie podstawowej korekta ta w
znikomym stopniu wptywata na przebieg krzywych i tym samym wyniki analizy (zob. Rozdziat 10.2.2).

Prawdopodobienstwa zgonu w populacji ogdlnej przedstawiono w Zatgczniku 14.3.

5.2.2 Krzywe czasu przezycia wolnego od progresji choroby (PFS)

Mediana przezycia wolnego od progresji choroby (PFS), jednego z drugorzedowych punktéw koricowych
badania wyniosta 4,2 miesigca w ramieniu atezolizumabu oraz 4,0 miesigca w ramieniu CTH; HR = 0,87

(95% ClI: 0,70; 1,07), p = 0,182.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Dopasowane do estymatorow Kaplana-Meiera PFS krzywe parametryczne przedstawiono graficznie po-

nizej, kolejno dla atezolizumabu (Wykres 5) i CTH (Wykres 6).

Wykres 5. Dopasowanie modeli parametrycznych do danych PFS dla terapii ATEZO.
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Wykres 6. Dopasowanie modeli parametrycznych do danych PFS dla terapii CTH.
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w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Wartosci parametréw (a, b i ¢) dopasowanych krzywych oraz ocene dopasowania poszczegdlnych mo-

deli do danych empirycznych na podstawie kryteriow informacyjnych AIC i BIC przedstawiono w poniz-

szych tabelach, kolejno dla ATEZO (Tabela 10) i komparatora (Tabela 11).

Tabela 10. Wartosci parametréw krzywych przezycia oraz ocena dopasowania modeli parametrycz-
nych wg kryteriow AIC i BIC — PFS (ramie ATEZO).

Model parametryczny a

wyktadniczy 0,1201
Weibulla 0,8582
log-logistyczny 1,4070
log-normalny 1,4557
gamma 0,8629

uog. gamma 1,1782
Gompertza -0,0440

b

7,7502
4,1734
1,2067
0,1028
1,1726

0,1720

[9

-0,4749

AIC

1742,7
1732,0
1688,6
1678,3
1740,4
16739

1706,5

Ranking AIC

BIC

1746,4
1739,4
1696,0
1685,7
1747,8
1685,0

17139

Ranking BIC

Tabela 11. Wartosci parametréw krzywych przezycia oraz ocena dopasowania modeli parametrycz-

nych wg kryteriow AIC i

Model parametryczny a

wyktadniczy 0,1676
Weibulla 1,1563
log-logistyczny 1,8230
log-normalny 1,3766
gamma 1,3807

uog. gamma 1,4494
Gompertza 0,0085

b

6,2524
3,9730
0,9454
0,2337
0,9365

0,1601

BIC — PFS (ramie CTH).

C

0,1578

AIC

793,3
790,4
782,1
778,2
786,9
779,7

795,1

Ranking AIC

BIC

796,4
796,4
788,1
784,3
792,9
788,8

801,1

Ranking BIC

Krétko- i dtugookresowe projekcje przezycia wolnego od progresji dla poszczegdlnych modeli, z wyszcze-

gélnieniem mediany przezycia i odsetkdw PFS w wybranych punktach czasowych (1-10 lat) podsumo-

wano ponizej (Tabela 12).

Tecentrig® (atezolizumab)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 12. Rozktad PFS dla poszczegdlnych modeli parametrycznych.

Mediana PFS Odsetek przezycia wolnego od progresji w punkcie czasowym
Model parametryczny .
[mies.] 12 mies.  24mies. 36mies. 48mies. 60 mies. 120 mies.
ATEZO

wyktadniczy 6 24% 6% 1% 0% 0% 0%
Weibulla 6 23% 7% 2% 1% 0% 0%
log-logistyczny 5 18% 8% 5% 3% 2% 1%
log-normalny 5 20% 8% 4% 2% 1% 0%
gamma 6 24% 7% 2% 1% 0% 0%

uog. gamma 4 20% 9% 6% 4% 3% 1%
Gompertza 5 20% 8% 4% 3% 3% 2%

Estymator Kaplana-Meiera 4,2 20% 9% 5% 2% - -
CTH

wyktadniczy 5 13% 2% 0% 0% 0% 0%
Weibulla 5 12% 1% 0% 0% 0% 0%
log-logistyczny 4 12% 4% 2% 1% 1% 0%
log-normalny 4 12% 3% 1% 0% 0% 0%
gamma 5 11% 1% 0% 0% 0% 0%

uog. gamma 5 12% 2% 1% 0% 0% 0%
Gompertza 5 13% 1% 0% 0% 0% 0%

Estymator Kaplana-Meiera 4,0 14% 2% - - - -

Zgodnie z kryteriami AIC i BIC, najlepszg jakoscig dopasowania do danych w horyzoncie obserwacji prze-
zycia w badaniu cechujg sie modele: log-normalny (podobnie jak w przypadku OS - najlepsze dopasowa-
nie dla CTH i drugie najlepsze dopasowanie dla ATEZO), uogdlniony gamma i log-logistyczny. Wizualna
ocena krzywych oraz poréwnanie projekcji przezycia w wybranych punktach czasowych wskazuje na

nieznaczne réznice miedzy poszczegdlnymi modelami.

Biorgc pod uwage powyzsze, jak réwniez fakt, ze log-normalny zapewnia bardzo dobre dopasowanie
zarowno rozktadu PFS jak i OS, krzywe log-normalne przyjeto jako podstawowe krzywe przezycia wol-
nego od progresji w obu poréwnywanych ramionach (ATEZO i CTH). Wykresy modeli log-normalnych

oraz estymatordw Kaplana-Meiera PFS z badania IPSOS przedstawiono ponizej.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
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Wykres 7. Podstawowe krzywe parametryczne oraz estymatory Kaplana-Meiera PFS z badania /PSOS.
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W analizie wrazliwosci testowano ponadto scenariusze z uwzglednieniem innych modeli PFS o dobrej
jakosci dopasowania: krzywych log-logistycznych (dla ATEZO i CTH) oraz krzywych uogdlnionych gamma
(dla ATEZO i CTH).

5.3 Czas do zakonczenia leczenia (TTOT)

Zgodnie z zapisami proponowanego projektu programu lekowego, leczenie atezolizumabem jest pro-
wadzone do stwierdzenia progresji choroby lub wystgpienia powaznych dziatar niepozgdanych unie-
mozliwiajgcych kontynuacje leczenia; z kolei w protokole badania /PSOS dopuszczono mozliwos¢ konty-
nuacji terapii atezolizumabem po stwierdzeniu progresji choroby wedtug kryteriow RECIST 1.1 u pacjen-
téw odnoszacych korzysci ze stosowanego leczenia az do utraty korzysci klinicznych z dalszej terapii,

wystgpienia nieakceptowalnej toksycznosci, wycofania zgody pacjenta, zgonu lub zakonczenia badania.

Ze wzgledu na brak dostepu do szczegdtowych danych dotyczgcych rozktadu czasu leczenia w badaniu
IPSOS (indywidualnych danych pacjentéw lub krzywych Kaplana-Meiera TTOT), krzywe czasu leczenia w

modelu skonstruowano w oparciu o publikowane statystyki zbiorcze.

W populacji ITT badania /PSOS, mediana czasu ekspozycji na leczenie wyniosta: 3,5 miesigca dla grupy

ATEZO i 2,3 miesigca dla grupy CTH (w tym 2,3 mies. dla gemcytabiny i 1,8 mies. dla winorelbiny).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Mediana otrzymanych cykli leczenia wyniosta 6,0 dla atezolizumabu, 4,0 dla gemcytabiny i 3,0 dla wino-
relbiny (Lee 2023, EPAR Tecentrig 2024). W dokumencie EPAR Tecentriq 2024 podano dodatkowo sredni
czas ekspozycji na leczenie (8,4 miesigca dla ATEZO i 3,2 miesigca dla CTH), jednak ze wzgledu na moz-
liwos¢ stosowania leczenia po progresji choroby oraz wystepowanie obserwacji odstajgcych zaburzajg-

cych estymacje Sredniej, statystyke te uznano za mato wiarygodna.

W analizie podstawowej, czas leczenia modelowano za pomoca krzywych wyktadniczych, ktérych para-
metry (hazard zakonczenia leczenia) obliczono na podstawie publikowanych median ekspozycji na le-

czenie, tj. odsetek pacjentdw pozostajgcych na leczeniu w tygodniu t wynosi

In2
mediana czasu leczenia (w tyg.)’

S(t) = e *t, gdzie tyg. ryzyko zakonczenia leczenia A =

Parametry modelu TTOT dla wnioskowanej technologii i obu schematéw jednolekowej CTH przedstawia

Tabela 13, a przebieg krzywych w czasie - Wykres 8.

Tabela 13. Parametry modelu wyktadniczego TTOT (analiza podstawowa).

Interwencja mediana czasu ekspozycji (mies.) Parametr modelu wyktadniczego (A)
Atezolizumab 3,5 0,046
Gemcytabina 2,3 0,069
Winorelbina 1,8 0,089

Wykres 8. Rozktad czasu leczenia w modelu (analiza podstawowa).
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Srednia liczba podanych cykli leczenia (w przeliczeniu na cykle 3-tygodniowe), modelowana za pomoca

ww. krzywych, wyniosta 7,8 (ATEZO) i 4,7 (CTH).
W ramach analizy wrazliwosci testowano dwa alternatywne warianty oszacowania czasu leczenia:

e Przyjmujac mediany czasu leczenia z badania /PSOS,
e Przyjmujac przeskalowane krzywe przezycia wolnego od progresji (PFS), przy zatozeniu, ze ry-
zyko zakonczenia leczenia w kazdym punkcie czasowym jest wyzsze o statg krotnos¢ od ryzyka

progresji lub zgonu, estymowang przez iloraz mediany PFS i mediany TTOT.

Krzywe czasu leczenia wykorzystano w modelu do obliczenia kosztdw ponoszonych w okresie stosowa-
nia poréwnywanych interwencji (koszty nabycia i podania ATEZO i CTH, koszty diagnostyki i monitoro-

wania w trakcie leczenia).

5.4 Zdarzenia niepozgdane

W analizie kosztéw uwzgledniono zdarzenia niepozgdane zwigzane z leczeniem w stopniu 3. lub wyz-
szym, ktdrych czestos¢ wystepowania w poréwnywanych ramionach leczenia badania /PSOS rdznita sie

0 =2 p.p. (CSR IPSOS 2024); wartosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 14. Czesto$¢ wystepowania zdarzen niepozgdanych w stopniu nasilenia >3 w badaniu /PSOS
(AEs dla ktérych bezwzgledna rdznica w czestosci wystepowania miedzy ATEZO i CTH >2

p-p.).
Zdarzenie niepozadane ATEZO CTH
Limfopenia 1,3% 3,4%
Anemia 2,7% 4,8%
Neutropenia 0,7% 9,5%
Leukopenia 0,0% 2,7%
Hiponatremia 5,7% 3,4%
Wysiek optucnowy 3,7% 1,4%
Zatorowos¢ ptucna 1,3% 3,4%
Nadcisnienie 5,7% 1,4%
Zmniejszona liczba neutrofili 0,3% 7,5%
Zmniejszona liczba biatych krwniek 0,0% 4,8%

Czestosci zdarzen niepozadanych postuzyty do wyznaczenia kosztow zwigzanych z AEs (zob. Rozdziat

7.5).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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6 Uzytecznosci standw zdrowia

W celu obliczenia QALY, stanowigcych gtdéwng miare efektéw zdrowotnych w modelu ekonomicznym,
przyporzadkowano indeksy uzytecznosci dla nastepujgcych stanéw zdrowotnych, zdefiniowanych w mo-

delu: okres przed progresjg choroby, okres po progresji choroby i zgon.

6.1 Przeglad systematyczny uzytecznosci

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dotyczacymi analiz farmakoekonomicznych, okreslonymi w Roz-
porzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. (MZ 24/10/2023), przeprowadzono syste-
matyczny przeglad badan pierwotnych i wtérnych uzytecznosci standw zdrowia wtasciwych dla przyje-

tego w analizie ekonomicznej modelu przebiegu choroby.

Wyszukiwanie uzytecznosci dla populacji chorych na zaawansowanego niedrobnokomdérkowego raka
ptuca wykonano w celu przeprowadzenia analizy kosztéw-uzytecznosci. Uzytecznosci standw zdrowia
pozwalajg wyznaczy¢ lata zycia skorygowane o jakos¢, gtowny wynik zdrowotny w swietle polskich wy-
tycznych przeprowadzenia analiz ekonomicznych (AOTMIT 2016, MZ 24/10/2023) i w efekcie, kalkulacje
wskaznika ICUR.

W oparciu o wytyczne AOTMIT 2016 przeprowadzono wyszukiwanie pod kagtem spetnienia kryteriow

wtgczenia do analizy w nastepujgcych etapach:

e wyszukiwanie abstraktéw w bazach publikacji medycznych,
e analiza streszczen i tytutdow abstraktéw,

e analiza petnych tekstéw publikacji wraz z przeszukiwaniem referencji.

Przeszukania baz informacji medycznej dokonano w dniu 29 kwietnia 2025 r. w bazie informacji medycz-
nej MEDLINE (poprzez Pubmed) w oparciu o skonstruowang strategie wyszukiwania, co zapewnito od-
nalezienie wiarygodnych publikacji. Zastosowano ograniczenie dotyczace uwzgledniania uzytecznosci
dla stanéw zdrowia wyrdznionych w modelu. Dodatkowo, poniewaz wnioskowana populacja obejmuje
gtéwnie osoby starsze lub z okreslonymi chorobami wspétistniejgcymi, u ktérych stan sprawnosci we-
dtug ECOG wynosi 2, w niniejszym przegladzie zastosowano ograniczenie dotyczgce statusu ECOG (0-2,
zgodnie z wnioskowanym programem lekowym). Uwzgledniono publikacje w jezyku polskim oraz angiel-
skim. Poszukiwano w pierwszej kolejnosci uzytecznosci wyznaczonych w oparciu o kwestionariusz EQ-

5D, poniewaz jest on zalecany przez polskie wytyczne (AOTMIT 2016).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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W ponizszej tabeli przedstawiono szczegdtowe kryteria wigczenia do badan na etapie selekcji abstrak-

téw, a nastepnie petnych tekstow.

Tabela 15. Kryteria wtgczenia i wykluczenia badan dotyczacych uzytecznosci standéw zdrowia w zaa-
wansowanym niedrobnokomarkowym raku ptuca.

Kryterium Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia
Chorzy na zaawansowanego NDRP, ze sprawno-

Populacja $cig w stopniu 0-2 wg klasyfikacji Zubroda-WHO
lub ECOG

Populacja inna niz okreslona w kryteriach wia-
czenia

Badania dotyczace opartej na preferencjach ja-

Rodzaj badania e . . ) . L
kosci zycia zwigzanej ze zdrowiem (uzytecznosci)

Brak oszacowan uzytecznosci

Uzytecznosci przedstawione dla standw zdro-  Brak uzytecznosci dla standw zdrowotnych od-
Wyniki wotnych modelu (np. podziat na okres wolny od  powiadajgcych co najmniej jednemu z wyrdz-
progresji i po progresji choroby) nionych stanéw modelu

Kwestionariusz standardowo wykorzystywany
do okreslania uzytecznosci stanéw zdrowia (EQ-
5D), w uzasadnionym przypadku, np. braku od-

Metoda pomiaru nalezienia uzytecznosci mierzonych jednym ze
zdefiniowanych powyzej kwestionariuszu,
mozna rozszerzy¢ wyszukiwanie o alternatywne
metody pomiaru

Inna metoda pomiaru niz wymieniona w kryte-
riach wigczenia

Jezyk Angielski lub polski Inny niz okreslony w kryteriach wtaczenia

Zastosowana strategia wyszukiwania w bazie informacji medyczne Medline (Pubmed) zawierata stowa
kluczowe okreslajgce jednostke chorobowg oraz odnoszace sie do termindw uzytecznosci i metod ich

pomiaru. Szczegdtowa strategia wyszukiwania oraz jej wyniki zostaty zaprezentowane w ponizszej tabeli.

Tabela 16. Strategia wyszukiwania badan dotyczgcych uzytecznosci stanow zdrowia zwigzanych z zaa-
wansowanym NDRP (PubMed).

Nr Zapytania (kwerendy) wys\:\{lri]\il:/(aimia
1 eurogol OR EuroQol OR "euro gol" OR eg5d OR eQ-5d OR "utility index" 20702

2 (advanced OR metastatic) AND ("non small cell lung cancer" OR NSCLC) 44 541

3 #1 AND #2 89

ineligible OR unfit OR frail OR "poor performance" OR unsuitable OR "performance status" OR
4 "not eligible" OR elderly OR elder OR older OR "not suitable" OR "Eastern Cooperative Oncology 6725579
Group" OR ECOG

5 #3 AND #4 51

W wyniku zastosowania opisanej powyzej strategii wyszukiwania uzyskano 51 wynikéw. Po wstepnym

przeanalizowaniu tytutdw i streszczen, do dalszej analizy w postaci petnych tekstow wigczono 42

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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publikacje. Przeanalizowano takze referencje wtgczonych badan, w wyniku czego do analizy petnych

tekstow nie wtgczono dodatkowych publikacji.

Na zamieszczonym diagramie, zaprezentowano proces wyszukiwania pierwotnych badan uzytecznosci,
prezentujac liczbe oraz powody wykluczenia artykutéw na poziomie tytutdéw i streszczen, a nastepnie

petnych tekstéw.

Wykres 9. Diagram opisujacy proces wyszukiwania: uzytecznosci zwigzane z przebiegiem zaawansowa-
nego NDRP.

Liczba trafien uzyskanych w poszcze-
gblnych bazach danych:

Pubmed:
tacznie:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy tytutow i
streszczen:

Nieprawidtowa populacja — 1

Nieprawidtowy rodzaj badania — 4

Nieprawidtowy punkt koricowy — 4
tacznie: ©

Publikacje wtgczone do analizy petnych tekstéw w wyniku
przegladu referencji: O

Publikacje analizowane w postaci pet-
nych tekstow:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy petnych tek-
stow:
Brak poszukiwanych wartosci uzytecznosci stanow
zdrowia : 26
tgcznie:36

Publikacje wtgczone do przegladu:

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Ostatecznie do przegladu badan uzytecznosci wtaczono 6 publikacji: Jiang 2019, Lin 2023, O’Kane 2019,
Shen 2018, Wood 2019, Yang 2019. W ponizszej tabeli zestawiono uzytecznosci z badan wtgczonych do

przegladu badan uzytecznosci.

Tabela 17. Zestawienie uzytecznosci przedstawionych w badaniach wtgczonych do przegladu badan

uzytecznosci.
Metoda
Publikacja  Rodzaj publikacji Populacja Pomlaru Podane wartosci uzytecznosci
uzyteczno-
sci
* ECOG 0: 0,83 (95% Cl: 0,80; 0,86)
Ocena real-world
. L Chorzy na zaawansowanego NDRP z e ECOG 1: 0,76 (95% Cl: 0,74; 0,78)
uzytecznosci i bez- twierd taci i EGFR ! T
) pieczeristwa chorych potwlerdzong muracia w genie e ECOG 2+: 0,67 (95% Cl: 0,62; 0,72)
Jiang 2019 na zaawansowaneeo v podziale na ECOG O (n = 168), ECOG EQ-5D
(Kanada) " PO otwier_g 1(n =297), ECOG 2+ (n = 23) oraz
P ) grupy wiekowe: ponizej 65 lat (n = o wiek ponizej 65 lat: 0,77 (95% Cl:
dzona mutacja w ge- 184) oraz 65+ (n = 304) 0,74; 0,79)
nie EGFR h e
e wiek 65+: 0,79 (95% ClI: 0,77; 0,81)
Oszacowanie oczeki-
wanej dtugosci zycia
i - e stadium IIIB/1V, wiek 50-64 lat: 0,82
, bez niepefnospraw- o . 0 NDRP w stadium H1B/IV, w _
Lin 2023 nosci u chorych na i ) (SE: 0,01)
) . podziale na grupy wiekowe 50-64 lat EQ-5D
(Tajwan) ~ NDRP w stadium za- (n = 368) oraz 65-89 lat (n = 227) e stadium I1IB/IV, wiek 65-89 lat: 0,77
awansowania I-lllA (SE: 0,01)
lub IlIB-IV (ocena
real-world)
NDRP, pacjenci ogétem:
o wiek < 65 lat: 0,77 (SD: 0,17)
Prospektywne ob- )
O'Kane  serwacyjne badanie  Pacjenci z NDRP w stadium IV z po- * wiek 65+: 0,75 (SD: 0,19)
2019 kohortowe pacjen-  twierdzong mutacjg w genie EGFRi  EQ-5D-3L
(Kanada) téw z zaawansowa- rearanzacja w genie ALK NDRP 7 przerzutami do mézgu:
nym NDRP .
e wiek <65 lat: 0,73 (SD: 0,18)
o wiek 65+: 0,77 (SD: 0,17)
Badanie kwestiona-
riuszowe mierzace
Shen 2018 wartosci uzyteczno- Chor'zy Na zaawansowanego NDRP w e wiek <60 lat: 0,794 (SD: 0,181)
) - o ~ podziale na grupy wiekowe <60 lat (n  EQ-5D
(Chiny)  Sci pacjentéw z Chin = 108) i > 60 lat (n = 124) e wiek > 60 lat: 0,831 (SD: 0,149)
Z zaawansowanym -
NDRP
Petnoletni pacjenci z NDRP w stadium ECOG 0: 0,84 (SD: 0,20)
. . .
Wood 2019 Ocena wptywu zaa- lIB/IV, otrzymujacy leczenie z powodu T Y
(Francja, wansowanego NDRP zaawansowanego NDRP w podziale na EQ-5D e ECOG 1: 0,74 (SD: 0,23)
Niemcy, na zycie pacjentéw i ECOG O (n =200), ECOG 1 (n = 448), e ECOG 2: 0,57 (SD: 0,31)
Wrtochy) ich opiekunow ECOG 2 (n=282), ECOG 3 lub 4

Tecentrig® (atezolizumab)

(n =100)

® ECOG 3 lub 4: 0,29 (SD: 0,4)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Metoda
Publikacja  Rodzaj publikacji Populacja Pomlaru Podane wartosci uzytecznosci
uzyteczno-
sci
Tajwanski zestaw wartosci uzytecznosci
Pacjenci w wieku < 65 lat::
o pNDRP stadium IlIB-1V: 0,84 (SE: 0,03)
o npNDRP stadium I1IB-I1V: 0,85 (SE:
0,01)
Pacjenci w wieku > 65 lat::
e pNDRP stadium IlIB-1V: 0,73 (SE: 0,03)
Prospektywne bada-  Pacjenci z zaawansowanym rakiem  npNDRP stadium I11B-IV: 0,81 (SE:
nie kwestionariu-  ptuca (stadium Il1B-1V), z podziatem na 0,01)
Yang 2019 szowe pacjentdw z typ,oraz grupe wiekowa (wiek < 65 lat: EQ-5D
(Tajwan) rakiem ptuca majace pNDRP n =46, npNDRP n = 476; wiek o o o
na celu oceng jako- 265 lat: pNDRP n = 66, npNDRP n = Brytyjski zestaw wartosci uzytecznosci
Sci zycia 321) Pacjenci w wieku < 65 lat::

e pNDRP stadium IlIB-IV: 0,74 (SE: 0,04)

e npNDRP stadium I11B-IV: 0,77 (SE:
0,01)

Pacjenci w wieku > 65 lat::
o pNDRP stadium IlIB-1V: 0,61 (SE: 0,04)

e npNDRP stadium IlIB-IV: 0,72 (SE:
0,02)

Gtéwnym ograniczeniem odnalezionych danych jest brak szczegdtowych wynikéw wsrdd chorych nie
kwalifikujgcych sie do leczenia opartego na pochodnych platyny, tj. oséb starszych lub z okreslonymi
chorobami wspdtistniejagcymi, u ktorych stan sprawnosci wedtug ECOG wynosi 2. Ponadto wyniki przed-
stawione w podziale na grupy wiekowe obejmujg zaledwie dwie kategorie wieku, z czego tylko jedna z
kategorii dotyczy kohorty modelu ekonomicznego, w zwigzku z czym nie sg wystarczajgco czute do zréz-

nicowania uzytecznos$ci w stanach modelu.

W publikacjach Jiang 2019 oraz Wood 2019 odnaleziono zestawy uzyteczno$ci w podziale na stan spraw-
nosci wedfug ECOG, jednakze ocena w Jiang 2019 obejmowata chorych na zaawansowanego NDRP z
potwierdzong mutacjg w genie EGFR. Kryteria kwalifikacji do leczenia atezolizumabem zgodnie z wnio-
skowanym programem lekowym uwzgledniajg wykluczenie obecnosci mutacji w genie EGFR w przy-
padku raka gruczotowego, wielkokomdrkowego lub niedrobnokomadrkowego raka ptuca NOS, w zwigzku
z czym za najbardziej adekwatny zestaw wartos$ci uzytecznosci nalezy uznaé wyniki odnalezione w ana-

lizie Wood 2019.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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6.2 Uzytecznosci przyjete w analizie podstawowej

W ramach badania /PSOS nie przeprowadzono oceny jakosci zycia zwigzanej ze zdrowiem (HRQoL) mie-
rzonej uzytecznoscig, w zwigzku z czym wyboru uzytecznosci standw zdrowia dokonano na podstawie

przeprowadzonego przegladu systematycznego (zob. Rozdziat 6.1).

Biorgc pod uwage, ze populacje docelowg stanowig chorzy nie kwalifikujgcy sie do zastosowania terapii
opartej o platyny z powodu obnizonego stanu sprawnosci (ECOG 2), zaawansowanego wieku lub chordb
wspofistniejgcych, a kazdy z tych standw wptywa ujemnie na jakosc zycia, nalezy oczekiwac, ze uzytecz-
no$¢ w rozwazanym wskazaniu bedzie nizsza niz w ogdlnych kohortach chorych leczonych systemowo z
powodu zaawansowanego NDRP (gdzie przewazajg chorzy z dobrym stanem sprawnosci). Tym samym,
wykorzystanie uzytecznosci standw zdrowia z wczesniejszych wnioskow dla terapii onkologicznych prze-
rzutowego raka ptuca mogtoby prowadzi¢ do przeszacowania jakosci zycia we wnioskowanej populacji.
W zwigzku z powyzszym, przeprowadzony przeglad systematyczny byt nakierowany — poprzez zastoso-
wanie odpowiednich stéw kluczowych — na odnalezienie uzytecznosci wsréd chorych spetniajgcych kry-

teria braku kwalifikacji do terapii platynami.

Na podstawie wynikéw przegladu oraz dostepnych charakterystyk pacjentdow z badania /IPSOS, za naj-
bardziej uzasadnione uznano oszacowanie uzytecznosci w modelu na podstawie kryterium stanu spraw-

nosci, co wynika z nastepujgcych przestanek:

e kryterium ECOG 2-3 byto dominujgce przy kwalifikacji pacjentow do badania IPSOS

e wyniki przeglagdu na dostarczajg danych umozliwiajgcych bezposrednie przetozenie wyste-
powania choréb towarzyszacych na uzytecznosci stanéw zdrowia

e uzaleZnienie uzytecznosci wytgcznie od wieku pacjentéw uwzgledniatoby jedynie efekt sta-
rzenia a nie progresji choroby; ponadto odnalezione w ramach przegladu systematycznego
wyniki w podziale na grupy wiekowe obejmowaty zaledwie dwie kategorie wieku, z czego

tylko jedna z kategorii dotyczyta kohorty modelu ekonomicznego.

W analizie podstawowej, uzytecznosci standw zdrowia w modelu oszacowano w oparciu o badanie
Wood 2019, w ktérym wykazano istotng zalezno$¢ miedzy stanem sprawnosci wg ECOG a uzytecznoscia
mierzong kwestionariuszem EQ-5D-3L u 1 030 chorych na zaawansowanego NDRP w trzech krajach eu-
ropejskich (Francja, Niemcy i Wtochy). W celu podziatu uzytecznosci wg ECOG na stany zdrowotne (PFS

i PD), wykorzystano pomocniczo badanie Griebsch 2014, oceniajgce wptyw wystgpienia progres;ji

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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choroby na uzytecznos¢ EQ-5D u chorych na zaawansowanego NDRP. Kolejne etapy oszacowania uzy-

tecznosci w modelu omoéwiono ponize;.

Uzytecznosci wg kategorii ECOG (0, 1, 2) w badaniu Wood 2019 wyniosty odpowiednio 0,84, 0,741 0,57,
bez podziatu na linie leczenia (w kalkulacjach pominieto ECOG>2, gdyz grupa ta nie stanowi czesci po-
pulacji docelowej wnioskowanego programu lekowego). Odsetek pacjentéw na etapie pierwszej linii le-

czenia zmniejszat sie wraz z pogorszeniem stanu sprawnosci (zob. Tabela 18).

Tabela 18. Uzytecznosci wg ECOG (bez podziatu na status progresji) oraz rozktad linii leczenia w bada-
niu Wood 2019.

ECOG 0 ECOG 1 ECOG 2 Zrédto
EQ-5D 0,84 0,74 0,57 Wood 2019
% na 1 linii leczenia 86,9% 71,4% 56,7% Wood 2019
% na 2+ linii leczenia 13,1% 28,6% 43,3% Wood 2019

Przedstawiony rozktad linii leczenia dla poszczegélnych kategorii ECOG wykorzystano w celu podziatu
uzytecznosci wg standw zdrowotnych modelu, przyjmujgc, ze pierwsza linia leczenia reprezentuje stan
PFS, a kolejne linie — stan progresji. Zatozenie to jest uzasadnione faktem, ze terapia 2. linii jest wpro-
wadzana po wystgpieniu progresji po zastosowaniu pierwszej linii leczenia, zatem etap 1. linii leczenia
mozna utozsamiac z okresem wolnym od progresji choroby, a przebywanie na etapie terapii 2. lub dal-

szej linii — z okresem po wystgpieniu progresji po pierwszej linii leczenia.

Na podstawie badania Griebsch 2014 przyjeto, ze wystgpienie progresji choroby wigze sie z redukcjg
indeksu EQ-5D $rednio 0 0,06 (wyniki modelu mieszanego w analizie pomiaréow powtarzanych w czasie).
Zaktadajac, ze efekt ten jest staty dla kazdej kategorii ECOG, uzytecznosci dla standw PFS i PD obliczano
w ten sposéb, by tgczna (wazona rozktadem 1i 2+ linii) uzyteczno$¢ dla danej kategorii ECOG byta zgodna
z uzyskang w badaniu Wood 2019 (zob. Tabela 18), a uzytecznosci dla PFS byty wyzsze o 0,06 od uzy-

tecznos$ci w stanie progresji. Obliczone uzytecznosci wg ECOG i linii leczenia przedstawia Tabela 19.

Tabela 19. Oszacowanie uzytecznosci wg ECOG i linii leczenia na podst. Wood 2019 i Griebsch 2014.

ECOG 0 ECOG 1 ECOG 2 Zrédto
EQ-5D (na 1 linii leczenia) 0,85 0,76 0,60 Wood 2019, Griebsch 2014
EQ-5D (% na 2+ linii leczenia) 0,79 0,70 0,54 Wood 2019, Griebsch 2014

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
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Wyznaczone uzytecznosci standw (PFS = 1. linia i PD — 2+ linia) zwazono nastepnie rozktadem ECOG w
badaniu IPSOS, otrzymujac srednie indeksy EQ-5D w stanach zdrowia w populacji docelowej (zob. Tabela

20).

Tabela 20. Oszacowanie uzytecznosci stanow zdrowia w populacji docelowej.

ECOG O ECOG 1 ECOG 2 tacznie Zrédto
rozktad populacji docelowej .
1,7% 16,2% 82,1% 100% IPSOS (populacja z ECOG 0-2)
wg ECOG
EQ-5D (PFS) 0,85 0,76 0,60 0,63 Wood 2019, Griebsch 2014
EQ-5D (PD) 0,79 0,70 0,54 0,57 Wood 2019, Griebsch 2014

Ostatecznie, podstawowe wartosci uzytecznosci stanow zdrowia w modelu wynoszg 0,63 (PFS) i 0,57
(progresja choroby). Alternatywne zestawy uzytecznosci testowane w ramach scenariuszowej analizy

wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 21. Zestawy uzytecznosci testowane w analizie wrazliwosci.
Zrédto PFS PD Uzasadnienie

Inne badanie wigczone do przegladu systematycznego
Jiang 2019 0,70 0,66 uzytecznosci, w ktorym przedstawiono uzytecznosci ze
wzgledu na ECOG (zob. Rozdziat 6.1, Tabela 17)

analiza ekonomiczna dla ATEZO we wnioskowanym wska-
Li 2024, Jiang 2023 0,71 0,62 zaniu, wigczona do przegladu systematycznego badan
ekonomicznych

analiza ekonomiczna dla ATEZO we wnioskowanym wska-
Li 2024a 0,84 0,47 zaniu, wigczona do przegladu systematycznego badan
ekonomicznych

badanie RCT dla ATEZO w 2.-3 linii leczenia NDRP; uznano,
ze ze wzgledu na gorsza jako$¢ zycia chorych z rozwazanej
populacji, uzytecznosci na etapie dalszej linii leczenia
mogg byc¢ reprezentatywne dla populacji IPSOS

Badanie OAK 0,78 0,63

Ponadto w modelu wprowadzono korekte o uzytecznos$¢ zwigzang z wiekiem dla populacji ogdlnej. Dane
zaczerpnieto z publikacji Golicki 2021, w ktérej podano wartosci uzytecznosci w przedziatach 10-letnich

(zob. Tabela 22) .

Tabela 22. Uzytecznos¢ w populacji ogélnej (Golicki 2021)

e s ek
55-64 lat 0,890 0,908
65-74 lat 0,880 0,845
75+ lat 0,780 0,749

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Indeksy EQ-5D z populacji ogdlnej naliczano w przypadkach, gdy uzytecznosci standw zdrowotnych
miaty wyzszg wartos¢ od Sredniej (wazonej rozktadem ptci z badania /PSOS) uzytecznosci w populacji
ogodlnej dla aktualnego wieku pacjentdw w modelu. Opisana korekta wynika z racjonalnego zatozenia,
ze $rednia jakos$¢ zycia 0séb z populacji ogdlnej nie powinna by¢ nizsza niz jakos¢ zycia pacjentow z miej-
scowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem ptuca. Ze wzgledu na niskie podstawowe uzyteczno-
$ci stanow zdrowia, wprowadzona korekta nie wptywata na wyniki w analizie podstawowej, jednak miata

wptyw na wyniki czesci wariantdw analizy wrazliwosci.

Dodatkowo w modelu uwzgledniono obnizenie uzytecznosci spowodowane wystgpieniem zdarzen nie-
pozadanych st. 3.-4; wartosci utraty uzytecznosci i liczby dni utraty uzytecznosci zaczerpnieto z analizy

Jiang 2023, a czesto$¢ AEs — z badania /PSOS (CSR IPSOS 2024); zob. Tabela 23.

Tabela 23. Obnizenie uzytecznosci zwigzane z wystgpieniem AEs (na podst. Jiang 2023 i IPSOS)

Zdarzenie 'Utrata e .dni z Czesto$¢ AEs- Czesto$¢ AEs-  Utrata QALY-  Utrata QALY-
niepozadane uzyteczno- utrata uzytecz- e CTH ATEZO CTH
Sci nosci
Dusznos¢ 0,05 18,8 5,0% 4,8% 0,00013 0,00012
Anemia 0,08973 3 2,7% 4,8% 0,00002 0,00004
Neutropenia 0,08973 158 0,7% 9,5% 0,00026 0,00370
Leukopenia 0,08973 15 0,0% 2,7% 0,00000 0,00010
Nudnosci 0,04802 10,5 0,7% 2,0% 0,00001 0,00003
Wymioty 0,04802 2 0,0% 0,7% 0,00000 0,00000
Wysypka 0,03 117,6 1,0% 0,7% 0,00010 0,00007
Zmniejszona liczba neutrofili 0 0 0,3% 7,5% 0,00000 0,00000
Zmniejszona liczba biafych 4,5 0,0% 4,8% 0,00000 0,00000
krwinek
tacznie - - - - 0,00051 0,00405

Srednia utrata QALY z powodu AEs wyniosta 0,00051 w ramieniu ATEZO oraz 0,00405 w ramieniu kom-

paratora. Redukcje te naliczano jednorazowo z pierwszym cyklu modelu.

7 Parametry kosztowe modelu

W analizie ekonomicznej uwzgledniono nastepujgce kategorie bezposrednich kosztéw medycznych:

e  koszty porownywanych interwencji (ATEZO, CTH),

e koszty podania lekdw,

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
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e  koszty diagnostyki i monitorowania (w okresie leczenia oraz po zakoriczeniu leczenia),
e koszty leczenia zdarzen niepozadanych,
e koszty dalszego leczenia,

e koszty opieki terminalne;.

Nie uwzgledniono przy tym kosztéw ponoszonych przez pacjentdw, a takze kosztéw posrednich, co jest

zgodne z przyjeta w analizie perspektywa pfatnika publicznego.

Uwzglednione w analizie ceny jednostkowe lekdw obecnie refundowanych pochodzg z najbardziej ak-

tualnych danych NFZ, MZ i danych przetargowych:
o obwieszczenia Ministra Zdrowia na 1 pazdziernika 2025 r. (MZ 17/09/2025),
o platforma zakupowa dla podmiotéw publicznych (platformazakupowa.pl),

o komunikat dotyczacy sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stosowanych
w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do sierpnia 2025 r. (DGL

28/10/2025),

o raport refundacyjny o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametrow okreslonych
w ustawie lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jed-

nostkowych wyrobéw medycznych za styczen—czerwiec 2024 r. (NFZ 03/09/2025),

o Uchwata Rady NFZ z dnia 17.10.2024 w sprawie przyjecia okresowego Sprawozdania z dziatal-
no$ci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r. (UR NFZ 5/2025/V).

W zwigzku z opublikowaniem przez AOTMIT raportu w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finanso-
wania $wiadczen opieki zdrowotnej w zwigzku ze wzrostem najnizszego wynagrodzenia (AOTMIT
WT.543.4.2025) oraz rekomendacji prezesa AOTMIT w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finanso-
wania $wiadczen opieki zdrowotnej (AOTMIT 25/06/2025) w analizie uwzgledniono ceny punktéw rozli-
czeniowych dla $wiadczen opieki zdrowotnej przedstawione w ponizszej tabeli. W obliczeniach przyjeto
zaproponowane wyceny punktoéw rozliczeniowych wedtug Wariantu 3. zatwierdzonego do realizacji

przez Ministra Zdrowia.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 24. Srednie ceny punktu rozliczeniowego dla $wiadczen opieki zdrowotnej (wycena punktow
rozliczeniowych od 1 lipca 2025 r.).

Kategoria $wiadczen Srednia cena punktu
SZP — programy lekowe / chemioterapia (porady, hospitalizacje, ryczatt diagn.) 1,87 zt
SZP — wartosci hospitalizacji do grup JGP * 1,96 zt
SZP — katalog produktow odrebnych * 1,96 zt
SZP — katalog produktow do sumowania * 1,96 zt
AOS — wizyty ambulatoryjne (W11, W12) 1,86 zt

* uwzgledniono cene punktu dla sieci szpitali objetej ryczattem PSZ

Metodyke dla przeprowadzonego oszacowania powyzszych kosztow przedstawiono w kolejnych pod-

rozdziatach.

7.1 Koszty jednostkowe substancji czynnych

W rozdziale omdwiono oszacowanie kosztéw jednostkowych poszczegdinych lekow uwzglednionych w
analizie, tj. pordwnywanych interwencji stosowanych w pierwszej linii leczenia (atezolizumab i jednole-
kowa CTH — gemcytabina lub winorelbina) oraz substancji czynnych stosowanych w ramach dalszego

leczenia.

Ceny jednostkowe opakowan produktu leczniczego Tecentriq przyjeto zgodnie z wnioskowanymi wa-
runkami objecia refundacjg, przedstawionymi w Rozdziale 3. Zgodnie z przyjeta w analizie perspektywa

pfatnika publicznego (NFZ), w wariancie analizy z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

uwzgledniono ceny efektywne (|G -

wariancie bez uwzglednienia RSS — wysokosci limitu finansowania (zob. Tabela 25).

Tabela 25. Koszty jednostkowe opakowan leku Tecentriq (atezolizumab).

Opakowanie Cena dla pfatnika (bez RSS) Cena efektywna dla ptatnika (z RSS)
Tecentrig, 1200 mg (i.v.) 18 701,82 zt [ ]
Tecentrig, 840 mg (i.v.) 13.091,27 zt [ ]
Tecentrig, 1875 mg (s.c.) 18 701,82 zt [ ]

Koszty jednostkowe (za mg) gemcytabiny, winorelbiny dozylnej i winorelbiny doustnej zaczerpnieto z
komunikatu dotyczgcego sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stosowanych w
programach lekowych oraz chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do sierpnia 2025 r. (DGL

28/10/2025), uwzgledniajac dane za 2025 r. (usrednione koszty miesieczne od stycznia do sierpnia).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 26. Ceny jednostkowe komparatora dla wnioskowanej terapii (DGL 28/10/2025).

Substancja czynna Cena jednostkowa Zrédto
gemcytabina 0,05948 zt/mg
winorelbina i.v. 2,10721 zt/mg DGL 28/10/2025
winorelbina p.o. 3,53272 zt/mg

Ceny jednostkowe lekéw stosowanych w ramach dalszego leczenia przyjeto na podstawie nastepujgcych

zroédet:

e dla substancji czynnych z katalogu chemioterapii (karboplatyna, pemetreksed, gemcytabina): z
komunikatu DGL 28/10/2025, uwzgledniajgc usrednione koszty z miesiecy styczen-sierpien
20251.;

e dla niwolumabu: na podstawie wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslo-
nych w ustawie lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
jednostkowych wyrobow medycznych za styczen—czerwiec 2025 r. (NFZ 03/09/2025) oraz
Uchwaty Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego Sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2025 r. (UR NFZ 5/2025/V), obliczajac iloraz wartosci refundaciji
produktu Opdivo (322 298 247 zt) i liczby zrefundowanych jednostek (8 424 490 mg) w analo-
gicznym okresie (38,26 zt/mg).

e dla atezolizumabu: zgodnie z obowigzujgcym RSS w programie leczenia drugiej linii zaawanso-

wanego NDRP, uwzgledniajgc prezentacje Tecentrig 1200 mg (_
|l

Ceny jednostkowe substancji czynnych stosowanych w dalszych liniach leczenia zestawiono w kolejnej

tabeli.

Tabela 27. Ceny jednostkowe substancji czynnych stosowanych w kolejnych liniach leczenia.

Substancja czynna Cena jednostkowa Zrédto
karboplatyna 0,23838 zt/mg
pemetreksed 0,26757 zt/mg DGL 28/10/2025
gemcytabina 0,05948 zt/mg
niwolumab 38,25730 zt/mg NFZ 03/09/2025, UR NFZ 5/2025/V
atezolizumab* _ Dane od Whnioskodawcy

* stosowany w kolejnej linii leczenia po progresji w ramieniu CTH, por. rozdziat 7.6

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Koszty jednostkowe, wraz z zuzyciem substancji czynnych, postuzyty. do kalkulacji cyklicznego kosztu

poréwnywanych interwencji oraz kosztéw dalszego leczenia systemowego po progresji choroby.

7.2  Zuzycie lekow i koszt cyklu leczenia

Liczbe zuzytych jednostek (miligraméw) substancji czynnych w przeliczeniu na cykl leczenia obliczono
na podstawie schematéw dawkowania przedstawionych w Rozdziatach: 2.2 (atezolizumab) i 2.3 (CTH);
w przypadku lekéw dawkowanych zaleznie od powierzchni ciata wykorzystano wyjsciowe charaktery-
styki pacjentéw z badania IPSOS (zob. Rozdziat 5.1). W analizie podstawowe]j uwzgledniono konserwa-
tywnie planowe dawki lekow, co byto uzasadnione wysoka intensywnoscig dawek w badaniu /PSOS (me-
diana RDI: 99% dla ATEZO, 95,5% dla GEM i 99,7% dla VIN). Wariant z uwzglednieniem RDI zgodnie z

IPSOS testowano w scenariuszowej analizie wrazliwosci.

Zestawienie kosztow lekéw w jednym cyklu leczenia, z uwzglednieniem alternatywnych schematéw
dawkowania atezolizumabu oraz schematow CTH przyjetych w analizie podstawowej (4-tyg. rytm poda-

wania gemcytabiny i 1-tyg. — winorelbiny), zamieszczono w tabeli ponizej.

Tabela 28. Koszty substancji czynnych w przeliczeniu na cykl leczenia.

. D CY_ DETE) / 1 Llcz,ba po- Liczba mg / Cena jednostkowa Koszt leku / cykl leczenia
Schemat leczenia  klu leczenia podanie dan / cykl vkl leczenia [2t/me] (2]
(dni) (mg) leczenia <Y .
Atezolizumab i.v. - (z RSS) _ (z RSS)
21 1200 1 1200
(schemat 3-tyg.) 15,58485 zt (bez RSS) 18 701,82 zt (bez RSS)
Atezolizumab i.v. 14 340 1 840 - (z RSS) _ (z RSS)
(schemat 2-tyg.) 15,58485 zt (bez RSS) 13 091,27 zt (bez RSS)
Atezolizumab i.v. - (z RSS) _ (2 RSS)
28 1680 1 1680
(schemat 4-tyg.) 15,58485 zt (bez RSS) 26 182,54 zt (bez RSS)
Atezolizumab s.c. - (z RSS) _ (z RSS)
21 1875 1 1875
(schemat 3-tyg.) 9,97430 zt (bez RSS) 18 701,82 zt (bez RSS)
CTH — gemcytabina 28 1753 3 5260 0,05948 zt 312,89 7
(rytm 4-tyg.)
CTH = winorelbina 48+ 1 48 2,10721 74 101,61 7t
i.v. (rytm 1-tyg.)
CTH = winorelbina 7 123 ** 1 123 3,53272 2t 433,60 24

p.o. (rytm 1-tyg.)

* przyjeto $rednig z zakresu dawkowania 25-30 mg/m?
** przyjeto $rednig z zakresu dawkowania 60-80 mg/m?

Sredni catkowity koszt leczenia jednego pacjenta z zastosowaniem ATEZO lub CTH obliczano na podsta-

wie przedstawionych kosztéw cyklicznych oraz rozktadu czasu do zakonczenia leczenia, omdwionego w

Tecentrig® (atezolizumab)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Rozdziale 5.3. Koszty lekéw naliczano modelu w tygodniach przypadajgcych na podanie danego sche-
matu (tj. przyktadowo dla 3-tygodniowego rytmu podania — w tygodniach 1, 4, 7, itd., a dla rytmu 4-

tygodniowego—w tyg. 1,5, 9, itd.).

Koszty lekow stosowanych w ramach 2. linii leczenia oméwiono w Rozdziale 7.6.

7.3 Koszty podania/wydania lekéw

Swiadczenia podania substancji czynnych w programach lekowych lub chemioterapii moga by¢ realizo-
wane w trybie ambulatoryjnym, jednodniowym lub hospitalizacji, a o wyborze trybu podania leku decy-
duje lekarz na podstawie drogi podania leku, czasu podania oraz ewentualnej koniecznosci obserwacji

pacjenta po podaniu leku pod katem ewentualnych objawdéw niepozgdanych.

Swiadczenie w trybie ambulatoryjnym wykonywane jest przede wszystkim w przypadku podania lub wy-
dania pacjentowi leku do stosowania doustnego, krétkiego podania podskérnego lub domiesniowego.
Z kolei podawanie lekéw w infuzji dozylnej wymaga zazwyczaj hospitalizacji onkologicznej. W ponizej
tabeli przedstawiono charakterystyke swiadczen NFZ z , Katalogu Swiadczen i zakresow - leczenie szpi-
talne - programy lekowe” (zat. 1 do NFZ 87/2025/DGL) oraz ,Katalogu $wiadczen podstawowych” (zat.
le do NFZ 71/2025/DGL), w ramach ktorych mozliwe jest rozliczenie kosztu podania lekdéw uwzglednio-

nych w analizie. Srednie ceny punktéw rozliczeniowych przyjeto z Raportu AOTMIT WT.543.4.2025.

Tabela 29. Swiadczenia potencjalnie zwigzane z podaniem lekéw stosowanych w ramach programu
lekowego i chemioterapii (zat. 1 do NFZ 87/2025/DGL oraz zat. 1e do NFZ 71/2025/DGL).

Kod $wiadczenia Nazwa $wiadczenia Wartos$¢ punktowa  Cena punktu Koszt

Swiadczenia z zakresu programéw lekowych

hospitalizacja zwigzana z wykonaniem pro-

5.08.07.0000001 486,72 1,87 zt 910,17 zt
gramu
hospitalizacja w trybie jednodniowym zwig-

5.08.07.0000003 ) 486,72 1,87 zt 910,17 zt
zana z wykonaniem programu

5.08.07.0000004  Praviecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym 108,16 1,87 2t 202,26 7t

zwigzane z wykonaniem programu
Swiadczenia z zakresu chemioterapii

kompleksowa porada ambulatoryjna doty-

5.08.05.0000172 ) . 313 1,87 zt 585,31 zt
czaca chemioterapii

5.08.05.0000173  Pedstawowa porada ambulatoryjna doty- 181 1,87 2t 338,47 2t
czaca chemioterapii

5 08.05.0000175 hospitalizacja jednego dnia zwigzana z poda- 390 187 4 729,30 2t

niem leku z cze$ci A katalogu lekéw

Atezolizumab moze by¢ podawany w infuzji dozylnej (produkty lecznicze Tecentrig 1200 mg i Tecentriq

840 mg) badZ we wstrzyknieciach podskérnych (produkt leczniczy Tecentrig 1875 mg). W analizie

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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podstawowe] przyjeto, ze podania dozylne (tj. ATEZO i.v. w schematach co 2/3/4 tyg.) sg rozliczane w
ramach hospitalizacji jednodniowej z programu, natomiast w przypadku schematu ATEZO s.c., 15% po-
dan bedzie realizowanych w warunkach ambulatoryjnych (Swiadczenie , przyjecie pacjenta w trybie am-
bulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu”), a 85% - w hospitalizacji jednodniowej. Odsetek po-
dan ambulatoryjnych przyjeto zgodnie ze scenariuszem preferowanym przez AOTMIT w analizie weryfi-
kacyjnej produktu Tecentrig 1875 mg, opartym na historycznych danych NFZ dotyczgcych czestosci po-
dania ambulatoryjnego formy podskdrnej trastuzumabu w programie leczenia raka piersi (AWA Tecen-

trig s.c. 2024).

W przypadku standardowej chemioterapii jednolekowej przyjeto, ze schematy dozylne sg rozliczane po-
przez Swiadczenie ,hospitalizacja jednego dnia zwigzana z podaniem leku z czesci A katalogu lekéw” z
,Katalogu $wiadczen podstawowych” z zakresu chemioterapii (zat. 1e do NFZ 71/2025/DGL), natomiast
doustna winorelbina bedzie wydawana pacjentom w ramach $wiadczenia , podstawowa porada ambu-

latoryjna dotyczgca chemioterapii”, rozliczanej z czestotliwoscig raz na miesigc (4 tygodnie).

Koszty podania/wydania lekéw dla schematow ATEZO i CTH uwzglednionych w analizie podstawowej

zestawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 30. Koszty podania/wydania lekdw przeliczeniu na cykl leczenia.

Koszt podania
leku / cykl le-
czenia [z1]

Dtugos$¢ cyklu Liczba podan /
leczenia (dni)  cykl leczenia

Koszt jednego

Schemat leczenia podania [zf]

Swiadczenie zwigzane z podaniem leku

hospitalizacja w trybie jednodniowym
21 1 zwigzana z wykonaniem programu 910,17 zt 910,17 zt
(100% podarn)

Atezolizumab i.v.
(schemat 3-tyg.)

hospitalizacja w trybie jednodniowym
14 1 zwigzana z wykonaniem programu 910,17 zt 910,17 zt
(100% podan)

Atezolizumab i.v.
(schemat 2-tyg.)

hospitalizacja w trybie jednodniowym
28 1 zwigzana z wykonaniem programu 910,17 zt 910,17 zt
(100% podarn)

Atezolizumab i.v.
(schemat 4-tyg.)

hospitalizacja w trybie jednodniowym
zwigzana z wykonaniem programu (85%

i odan
Atezolizumab s.c. 1 1 p ) 803,98 7t 803,98 7
(schemat 3-tyg.) przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryj-

nym zwigzane z wykonaniem programu
(15% podan)

hospitalizacja jednego dnia zwigzana z
28 3 podaniem leku z czesci A katalogu lekow 729,30 zt 2187,90 zt
(100% podan)

CTH — gemcytabina
(rytm 4-tyg.)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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hospitalizacja jednego dnia zwigzana z
7 1 podaniem leku z czesci A katalogu lekéw 729,30 zt 729,30 zt
(100% podan)

CTH — winorelbina
i.v. (rytm 1-tyg.)

podstawowa porada ambulatoryjna do-
7 1 tyczaca chemioterapii (100% podan) — 84,62 7t * 84,62 7t *
rozliczane raz na 4 tyg.

CTH —winorelbina
p.o. (rytm 1-tyg.)

* jedno $wiadczenie ,podstawowa porada ambulatoryjna dotyczaca chemioterapii” o wycenie 338,47 zt rozliczane co 4 tyg., tj. 338,47 zt / 4 =
84,62 zt na tygodniowy cykl leczenia VIN p.o.

Koszty podania/wydania lekéw naliczano w modelu w tygodniach przypadajgcych na podanie danego
schematu (tj. przyktadowo dla schematow 3-tygodniowych —w tygodniach 1, 4, 7, itd., a dla schematow

4-tygodniowych—wtyg. 1,5, 9, itd.). Swiadczenie zwigzane z wydaniem VIN p.o. naliczano co 4 tygodnie.

7.4 Koszty diagnostyki i monitorowania

7.4.1 Diagnostyka i monitorowanie w trakcie leczenia ATEZO i CTH

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refundacjg atezolizumabu w ramach programu lekowego,
koszty diagnostyki i monitorowania w trakcie leczenia ATEZO rozliczane beda poprzez Swiadczenie ry-
czatftu za diagnostyke w programie. Zakres badan diagnostycznych wykonywanych podczas kwalifikacji i
monitorowania leczenia wnioskowang technologig jest zgodny z zakresem diagnostyki obowigzujgcym
dla aktualnych wskazan refundacyjnych atezolizumabu w obowigzujgcym programie leczenia chorych
na raka ptuca (zat. B.6. do MZ 17/09/2025). W zwigzku z powyzszym roczny koszt diagnostyki we wnio-
skowanym programie przyjeto zgodnie z wyceng swiadczenia ,,5.08.08.0000011. Diagnostyka w progra-
mie leczenia chorych na raka ptuca oraz miedzybtoniaka optucnej” (zat. 2 do NFZ 87/2025/DGL). U pa-
cjentdw otrzymujgcych chemioterapie zatozono, ze w trakcie terapii koszty zwigzane z diagnostyka beda
w petni rozliczane w ramach comiesiecznego $wiadczenia 5.08.05.0000008 , okresowa ocena skutecz-
nosci chemioterapii” (zat. 1j do NFZ 71/2025/DGL). Zestawienie wyceny uwzglednionych $wiadczen
przedstawia Tabela 31.

Tabela 31. Swiadczenia zwigzane z diagnostyka w trakcie leczenia ATEZO i CTH.

Wycena punktu

Swiadczenie Warto$¢ punktowa o
rozliczeniowego

Wycena $wiadczenia [z]

Zatacznik Nr 2 do zarzadzenia Nr 87/2025/DGL

Diagnostyka w programie leczenia chorych na raka ptuca

oraz miedzybtoniaka optucnej 3927 1874 7343494
Zatacznik Nr 1j do zarzadzenia Nr 71/2025/DGL

Okresowa ocena skutecznosci chemioterapii 270,4 1,87 zt 505,65 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Koszty diagnostyki w trakcie leczenia w programie oraz w ramach katalogu CTH naliczano w kazdym
tygodniu modelu, zgodnie z krzywg TTOT czasu leczenia pacjentdw. Obliczone koszty tygodniowe przed-

stawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 32. Koszt diagnostyki w trakcie leczenia w przeliczeniu na tygodniowy cykl modelu.

Koszt $wiadcze- Liczba rozlicza-

Swiadczenie zwigzane z diagnostyka podczas S T 7 [ e

leczenia

Koszt podania

Schemat leczenia leku / tydzieri [zt]

diagnostyka [zt] tydz.
Atezgllzumab Diagnostyka w progr'am|e |ecz§n|a chorych'na 7 343,49 7t (rocz- 0,019 (7/365,25) 140,74 21
(wszystkie schematy) raka ptuca oraz miedzybtoniaka optucnej nie)
CTH 505,65 zt (mie- 0,230

Okresowa ocena skutecznosci chemioterapii 116,29 zt

(wszystkie schematy) siecznie) (7/(365,25/12))

W analizie nie doliczano dodatkowych wizyt monitorujgcych zwigzanych z diagnostykg pacjentow przyj-
mujac, ze badania diagnostyczne mogg by¢ zlecane w ramach $wiadczen zwigzanych z podaniem/wyda-

niem lekow, uwzglednionych oddzielnie w modelu (zob. Rozdziat 7.3).

7.4.2 Monitorowanie po zakonczeniu leczenia ATEZO i CTH

W przypadku pacjentéw nieotrzymujgcych aktywnego leczenia (w stanie PFS po zakorniczeniu leczenia
poréwnywanymi interwencjami oraz w stanie po wystgpieniu progresji) naliczano koszty wizyt onkolo-
gicznych, z czestoscig wykonywania przyjetg zgodnie z AE Alecensa 2024 i AE Tecentrig 2023. Wycene
wizyty onkologicznej zaczerpnieto z ,katalogu ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych (zat.
nr 5a do Nr 132/2024/DS0Z), przyjmujac ze zakres przewidywane]j diagnostyki chorych z zaawansowa-
nym NDRP uprawnia do rozliczenia $wiadczenia specjalistycznego 2-do typu (W12); wycene jednost-

kowag $wiadczenia przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 33. Koszty swiadczenia zwigzanego z monitorowaniem stanu pacjentow poza okresem aktyw-
nego leczenia systemowego.

Wycena punktu roz- Wycena jednorazowego

Swiadczenie Wartos¢ punktowa . . . .
liczeniowego Swiadczenia

Zatacznik nr 5a do Zarzadzenia Nr 132/2024/DS0Z

W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu 75 1,86 zt 139,50 zt

Koszt monitorowania chorych poza okresem aktywnego leczenia systemowego, w przeliczeniu na tygo-

dniowy cykl obliczeniowy model, przedstawia Tabela 34.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Tabela 34. Cykliczny (tygodniowy) koszt monitorowania stanu pacjentow poza okresem aktywnego le-
czenia systemowego.

. . -~ , Czestosc , 5 . .
Swiadczenie Koszt $wiadczenia . Koszt tygodniowy Zrédto/zatozenie
wykonywania

Okres przed progresjg choroby (brak aktywnego leczenia)

Wl? Swiadczenie specja- 139,50 2t 9,61 wizyt/rok 25,69 2t AEA/ecensg 20241 AE
listyczne 2-go typu Tecentriq 2023

Okres po progresji choroby

Wl? Swiadczenie specja- 139,50 2t 7.91 wizyt/rok 21,15 21 AEA/ecensg 20241 AE
listyczne 2-go typu Tecentriq 2023

Koszt monitorowania choroby w stanie PFS po zakorczeniu leczenia naliczano cyklicznie w okresie wy-
znaczonym poprzez réznice krzywych PFS i TTOT. Koszt w stanie po progresji naliczano w kazdym tygo-

dniu przebywania w stanie po progresji choroby, wyznaczonym poprzez roznice krzywych OS i PFS.

Koszty diagnostyki i monitorowania w trakcie dalszych linii leczenia systemowego uwzgledniono oddziel-

nie (zob. Rozdziat 7.6).

7.5 Koszt leczenia zdarzen niepozgdanych

Koszty leczenia poszczegdlnych zdarzen niepozgdanych oszacowano przyjmujac zatozenie, ze kazdora-
zowe wystgpienie zdarzenia wymaga hospitalizacji pacjenta. Zatozenie to jest spdjne z definicjg zdarzen
niepozadanych 3. i 4. stopnia uwzglednionych w modelu — wyjatkiem jest obnizona liczba neutrofili oraz
obnizona liczba ptytek krwi, ktére uznano za nieprowadzace do hospitalizacji. Koszt pojedynczej hospi-
talizacji dla pozostatych zdarzen niepozgdanych oszacowano przypisujgc kazdemu z wyszczegdlnionych
zdarzen odpowiednig grupe z katalogu Jednorodnych Grup Pacjentéw (JGP), w ramach ktérej mozna

rozliczy¢ hospitalizacje zwigzang z tym zdarzeniem. (zob. Tabela 35).

Tabela 35. Jednostkowy koszt hospitalizacji zwigzanych z wystgpieniem AEs uwzglednionych w analizie
(statystyki.nfz.gov.pl).

Srednia wartosé

Zdarzenie niepozadane Odpsjw?.ldgfca slci::I?zzg'i jednostek hospi- \r/Z:IriT: (::Ei% l:::tg Wycen:\;:iwspltall
grup P ) talizacji [pkt] g ]

SO5 ZABURZENIA KRZEPLI-

WOSCI, INNE CHOROBY 55077 11611,79
4 - ~ KRWI | SLEDZIONY > 10 DNI

anekmla/rTeul‘Fro]cp)enla/leu 196 4 128347724 7

openia/limfopenia S06 ZABURZENIA KRZEPLI-

WOSCI, INNE CHOROBY 67076 4 062,34

KRW!I | SLEDZIONY > 1 DNIA

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Odpowiadajaca Liczba ho- AL i) R Warto$é punktu Wycena hospitali-

rupa JGP spitalizacji [P AL bl rozliczeniowego zacji
grup P ) talizacji [pkt] g ]

Zdarzenie niepozadane

S07 ZABURZENIA KRZEPLI-
WOSCI, INNE CHOROBY 19 498 797,66
KRWI | SLEDZIONY < 2 DNI
K26 Zaburzenia wodno-elek-

hiponatremia ) 7910 1934,16 3 790,95 zt
trolitowe

D26 WYSIEKOWE ZAPALENIE

wysiek optucnowy OPLUCNE] 7 694 3658,56 7 170,78 zt
zatorowos¢ ptucna D16 ZATOR PLUCNY 18 068 5379,37 10 543,57 zt
nadcisnienie E88 NADCISNIENIE TETNI- 34 496 2 794,37 5476,97 zt

CZE>17R.Z.

A na podstawie $redniej wazone] liczby hospitalizacji i wartosci jednostek hospitalizacji

Nalezy zaznaczy¢, ze dla zdarzen zwigzanych z chorobami krwi przyjeto jednolity koszt hospitalizacji.
Wynika to z braku mozliwosci przypisania dedykowanych grup JGP (Jednolitych Grup Pacjentéw) dla
tych schorzen. W zwigzku z tym, arbitralnie przypisano je do grup, w ktéorych mozliwe jest rozliczenie
hospitalizacji na podstawie podobnych probleméw zdrowotnych. Zdarzeniom niepozgdanym niewyma-
gajagcym hospitalizacji (liczba neutrofili, obnizona liczba ptytek krwi) przypisano koszty $wiadczenia spe-

cjalistycznego W12 z zakresu leczenia ambulatoryjnego.

Tabela 36. Koszty zdarzen niepozgdanych uwzglednionych w analizie, leczonych ambulatoryjnie (NFZ

132/2024/DS0OZ).
l\’laz.wa amlbulatc.)ranej grupy e e W I Wy;ena Punktu Wycena s.WIadcze-
Swiadczen specjalistycznych rozliczeniowego nia
W12_ 4 . . . |._
Swiadczenie specjali 5.30.00.0000012 75,00 zt 1,86 2t 139,50 2t

styczne 2-go typu

Srednie koszty poszczegdlnych zdarzen niepozadanych na jednego leczonego, uwzgledniajace prawdo-

podobienstwo ich wystgpienia (patrz Rozdziat 5.4), przedstawiono ponizej.

Tabela 37. Koszty leczenia zdarzen niepozadanych z uwzglednieniem czestosci ich wystepowania.

Koszt leczenia AEs
Zdarzenie niepozadane

ATEZO CTH
Limfopenia 171,13 z4 436,56 zt
Anemia 342,26 zt 611,18 zt
Neutropenia 85,57 zt 1222,36 zt
Leukopenia 0,00 zt 349,25 zt
Hiponatremia 214,82 zt 128,94 zt
Wysiek optucnowy 262,93 zt 97,56 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Koszt leczenia AEs
Zdarzenie niepozadane

ATEZO CTH
Zatorowos¢ ptucna 140,58 zt 358,62 zt
Nadci$nienie 310,36 zt 74,52 7t
Zmniejszona liczba neutrofili 0,47 zt 10,44 zt
Zmniejszona liczba biatych krwniek 0,00 zt 6,64 zt
1528,11 7t 3296,07 zt

tacznie

Sredni koszt leczenia zdarzer niepozadanych oszacowano na 1,5 tys. zt na 1 pacjenta leczonego ATEZO

oraz 3,3 tys. zt na 1 pacjenta stosujgcego standardowg jednolekowg CTH. Koszty zwigzane z leczeniem

AEs naliczano jednorazowo w pierwszym cyklu modelu.

7.6 Koszty dalszego leczenia systemowego

Pacjenci, u ktorych zakonczono terapie pierwszego rzutu z powodu progresji choroby mogg otrzymac
dalsze leczenie systemowe. W rejestracyjnym badaniu /PSOS, kolejne linie leczenia otrzymato 61 z 302
pacjentow (20,2%) randomizowanych do grupy ATEZO oraz 45 z 151 pacjentdw (29,8%) z grupy kontrol-
nej (CTH). W przeliczeniu na pacjentow, u ktérych w okresie obserwacji w badaniu /PSOS wystapito zda-
rzenie PFS — progresja lub zgon (275 w ramieniu ATEZO i 138 w ramieniu CTH), dalszg linie leczenia

otrzymato odpowiednio 22,1% i 32,6% chorych. Strukture dalszej linii leczenia w badaniu /PSOS podsu-

mowano w ponizszej tabeli.

Tabela 38. Struktura dalszego leczenia (badanie /PSOS).

% pacjentéw (sposréd rando-

o S .
mizowanych) % pacjentdw z progresja

Liczba pacjentéw
Dalsze leczenie

ATEZO (N=302) CTH (N=151) ATEZO (N=302) CTH (N=151) ATEZO (N=276) CTH (N=138)

Dalsza linia leczenia, w tym: 61 45 20,2% 29,8% 22,1% 32,6%
CTH, w tym: 48 16 15,9% 10,6% 17,4% 11,6%
karboplatyna 16 7 5,3% 4,6% 5,8% 5,1%
pemetreksed 15 4 5,0% 2,6% 5,4% 2,9%
gemcytabina 16 2 5,3% 1,3% 5,8% 1,4%
Immunoterapia 4 28 1,3% 18,5% 1,4% 20,3%
niwolumab 1 13 0,3% 8,6% 0,4% 9,4%
atezolizumab 1 9 0,3% 6,0% 0,4% 6,5%
pembrolizumab 0 5 0,0% 3,3% 0,0% 3,6%

TKI 10 5 3,3% 3,3% 3,6% 3,6%

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Na potrzeby niniejszej analizy, rozktad dalszego leczenia z badania /PSOS dostosowano do warunkéw
polskich, tj. uwzgledniono wytgcznie substancje czynne refundowane w Polsce w rozwazanym wskaza-

niu. W szczegdlnosci:

e pominieto koszty inhibitoréw kinazy tyrozynowej, gdyz TKI nie sg refundowane w programie B.6
w populacji docelowej (refundacja obejmuje wytgcznie chorych z rakiem nieptaskonabtonko-
wym lub NOS z obecng mutacjg EGFR, podczas gdy jednym z kryteriow wtgczenia do wniosko-
wanego programu jest ,,wykluczenie obecnosci mutacji w genie EGFR oraz rearanzacji genéw
ALK i ROS1 w przypadku raka gruczotowego, wielkokomadrkowego lub niedrobnokomadrkowego
raka ptuca NOS”);

e sposréd immunoterapii stosowanej w /PSOS uwzgledniano jedynie leki refundowane w Polsce
we wskazaniu 2. linii leczenia NDRP (atezolizumab i niwolumab);

e nie uwzgledniono stosowania immunoterapii po zastosowaniu atezolizumabu (w badaniu /P-
S0S, 1,3% pacjentow z ramienia ATEZO otrzymat dalszg immunoterapie), co jest zgodne z zapi-
sami pkt. 1.9 tresci programu B.6, zgodnie z ktérymi leczenie ,kolejnej linii z zastosowaniem
niwolumabu albo atezolizumabu we wszystkich typach niedrobnokomadrkowego raka ptuca do-
tyczy wytacznie chorych, u ktérych nie byta wczesniej stosowana immunoterapia lub immuno-
chemioterapia” (zat. B.6 do MZ 17/09/2025);

e odsetek stosujgcych dalszg immunoterapie w ramieniu CTH zmniejszono wzgledem badania /P-
SOS tak, aby odsetek leczonych inhibitorami immunologicznych punktéw kontrolnych nie prze-
kraczat udziatu pacjentéw z ECOG 0-1 w modelowanej kohorcie (17,9% w analizie podstawowej,
zob. Rozdziat 5.1). Zatozenie to jest podyktowane faktem, ze leczenie kolejnej linii z zastosowa-
niem immunoterapii jest refundowane w programie wytgcznie u chorych w stanie sprawnosci
ECOG 0-1, a poprawa stanu ECOG — wzgledem stanu sprzed leczenia — u chorych z progresja
choroby jest bardzo mato prawdopodobna;

e zatozono, ze pacjenci ktérzy w badaniu /PSOS stosowali ww. terapie nierefundowane w Polsce,
w warunkach polskich otrzymajg standardowa chemioterapie; w zwigzku z powyzszym, udziat
CTH w dalszym leczeniu przeskalowano (zwiekszono) tak, by zachowad tgczny odsetek otrzymu-

jacych dalszg linie na z badania RCT.

Skorygowany w oparciu o przedstawione zatozenia rozktad kolejnych linii leczenia podsumowano w po-

nizszej tabeli.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 39. Struktura dalszego leczenia dostosowana do warunkéw polskich.

" % I.eczo,nych . Udziat w 2+linii leczenia
BelEa e (sposréd pacjentdw z progresja)

ATEZO CTH ATEZO CTH

CTH 22,1% 14,7% 100,0% 45,1%
karboplatyna 7,5% 7,9% 34,0% 24,3%
pemetreksed 7,1% 4,5% 31,9% 13,9%
gemcytabina 7,5% 2,3% 34,0% 6,9%
Immunoterapia 0,0% 17,9% 0,0% 54,9%
niwolumab 0,0% 10,6% 0,0% 32,4%
atezolizumab 0,0% 7,3% 0,0% 22,5%
22,1% 32,6% 100% 100%

tacznie
W oszacowaniu kosztow dalszego leczenia uwzgledniono koszty nabycia i podania lekow oraz diagno-
styki i monitorowania leczenia. Koszty lekdw obliczono w oparto o zalecane schematy dawkowania po-
szczegolnych lekdw oraz ceny jednostkowe omowione szczegdtowo w Rozdziale 7.1 (Tabela 27). Koszty
Swiadczen zwigzanych z podaniem lekéw i diagnostykg obliczano analogicznie jak w kalkulacjach kosz-

tow pierwszej linii (por. Rozdziaty 7.3 i 7.4), przyjmujac:

e Podanie lekdw w ramach hospitalizacji jednodniowej (wszystkie uwzglednione schematy dalszej
linii leczenia sg stosowane dozylnie), rozliczanej poprzez swiadczenia , hospitalizacja w trybie
jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu” (dla niwolumabu i atezolizumabu) lub ,ho-
spitalizacja jednego dnia zwigzana z podaniem leku z czesci A katalogu lekow” (dla karboplatyny,
gemcytabiny i pemetreksedu).

e Rozliczanie diagnostyki w ramach ryczattu za diagnostyke w programie B.6 (dla niwolumabu i

atezolizumabu) lub swiadczenia okresowej oceny skutecznosci chemioterapii (dla karboplatyny,

gemcytabiny i pemetreksedu).
Koszty poszczegdlnych terapii stosowanych w kolejnej linii leczenia, w przeliczeniu na cykl tygodniowy,
zawiera Tabela 40..

Tabela 40. Koszty dalszego leczenia w przeliczeniu na cykl tygodniowy.

b » L .
tugosé iczba Koszt diagno-

Schemat le- cyklu le- PR podarn / L) B3 Cena jednostkowa Koszt leku /ty-  Koszt podania / ; .,
. .~ 1poda- / cykl le- . . . styki / tydzien
czenia czenia cykl le- . [t/mg] dzien [zt] tydzien [z1]
.. nie (mg) . czenia [z1]
(dni) czenia
karboplatyna 21 578 1 578 0,23838 zt 45,94 243,10 116,29
pemetreksed 21 877 1 877 0,26757 zt 78,19 243,10 116,29

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

Tecentrig® (atezolizumab)
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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gemcytabina 28 1753 3 5260 0,05948 zt 78,22 546,98 116,29

niwolumab 14 240 1 240 38,25730 zt 4590,88 455,08 140,74

atezolizumab 21 1200 1 1200 [ ] [ 303,39 140,74

Koszty petnej terapii wyznaczono na podstawie oszacowanych kosztéw tygodniowych oraz $redniej dtu-

gosci leczenia dla poszczegdlnych schematéw (zob. Tabela 41).

Tabela 41. Koszty dalszej linii leczenia w przeliczeniu na petng terapie.

Schemat leczenia Koszt terapii / tydzien [z4] * Sredni czas leczenia [tyg.] Catkowity koszt terapii [zt]
karboplatyna 405,32 18 ** 7 295,83
pemetreksed 437,58 18 ** 7 876,46
gemcytabina 741,49 18 ** 13 346,74

niwolumab 5186,70 27 *x* 137 572,50

atezolizumab [ 27 *xx I

* suma kosztow nabycia lekow, podania lekow i diagnostyki (zob. Tabela 40)
** przyjeto srednio 6 cykli 3-tygodniowych
*** 6,1 mies. na podst. NICE TA655.

Sredni koszt przypadajacy na jednego pacjenta otrzymujacego dalsza linie leczenia obliczano na podsta-
wie udziatow poszczegdlnych lekéw w dalszej linii (Tabela 39) oraz ich kosztow (Tabela 41); oszacowania

przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 42. Sredni koszt na 1 pacjenta otrzymujacego dalsza linie leczenia.

Koszt dalszej linii leczenia, wazony

Udziat w 2+linii leczenia 3 ez |

Dalsze leczenie Koszt petnej terapii [z1]
ATEZO CTH ATEZO CTH
karboplatyna 34,0% 24,3% 7 295,83 2 483,69 1772,06
pemetreksed 31,9% 13,9% 7 876,46 2 513,76 1093,19
gemcytabina 34,0% 6,9% 13 346,74 4543,57 926,21
niwolumab 0,0% 32,4% 137 572,50 0,00 44 623,75
atezolizumab 0,0% 22,5% [ 0,00 [
tacznie 100% 100% - 9541,02 [

Sredni koszt dalszej linii w przeliczeniu na pacjenta z progresja choroby przedstawia Tabela 43. Koszt ten
obliczono jako iloczyn $redniego kosztu u jednego leczonego (zob. Tabela 42) oraz odsetka pacjentow
otrzymujgcych kolejng linie po progresji (22,1% - ATEZO i 32,6% - CTH; zob. Tabela 39); oszacowanie

przedstawiono w tabeli ponize;.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 43. Koszty dalszej linii leczenia u pacjenta z progresja choroby.

S [ezaene i i Sredni koszt na 1 pacjenta otrzy- Odsetek otrzymujgcych dalsza Sredni koszt na 1 pacjenta z

mujgcego dalszg linie linie po progresji progresja choroby
ATEZO 9541,02 zt 22,1% 2108,70 zt
CTH I 32,6% I

Oszacowane koszty dalszego leczenia (2,1 tys. zt w ramieniu ATEZO i _ w ramieniu CTH) nali-

czano jednorazowo w momencie przejscia chorych do stanu progresji choroby.

W analizie wrazliwosci testowano dwa skrajne scenariusze zwigzane z odsetkiem stosujgcych immuno-
terapie w ramieniu komparatora: w skrajnie konserwatywnym wariancie pominieto immunoterapie za-
ktadajac, ze chorzy w momencie progresji choroby nie bedg kwalifikowac sie do programu ze wzgledu
na stan sprawnosci, natomiast z drugim scenariuszu przyjeto odsetek immunoterapii po CTH obserwo-

wany w badaniu IPSOS, bez dostosowania do ograniczen programu lekowego w Polsce.

7.7 Koszty opieki korica zycia

Opieka terminalna stanowi szczegdlng jednostke kliniczng w ramach opieki paliatywnej. Odbywa sie ona
w specjalistycznych osrodkach obejmujgce zazwyczaj hospicja czy oddziaty medycyny paliatywnej

w szpitalach.

Koszty opieki terminalnej oszacowano na podstawie raportu w sprawie ustalenia taryfy $wiadczen AOT-
MIiT WT.521.5.2022 dotyczacego ustalenia wyceny $wiadczen gwarantowanych z zakresu opieki palia-
tywnej i hospicyjnej. W kolejnych podrozdziatach przedstawiono oszacowanie kosztéw w zaleznosci od

formy opieki paliatywne;.

Opieka paliatywna w oddziatach medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarnym lub hospicjum
domowym
W przypadku opieki paliatywnej na oddziatach medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarnego lub
w ramach hospicjum domowego konieczne jest przeprowadzenie kwalifikacji pacjenta. W ramach ana-
lizy AOTMIT uwzgledniono koszty zwigzane z infrastruktura, wynagrodzeniami, transportem oraz wyna-

grodzeniami za czas dojazdu. Szczegdtowe zestawienie kosztéw przedstawia ponizsza tabela.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 44. Koszty kwalifikacji do opieki paliatywnej (na podst. AOTMIT WT.521.5.2022).

Porada kwalifikacyjna do oddziatu medy- i .
Kategoria kosztowa cyny paliatywnej/hospicjum stacjonar- O S £ G G
hospicjum domowego

nego
Infrastruktura 48,78 7t 8,13 zt
Wynagrodzenie 127,36 zt 136,35 zt
Transport nd. 30,30 zt
Wynagrodzenie za czas dojazdu nd. 104,99 zt
taczny koszt 176,14 z 279,77 zt

Koszty kwalifikacji do opieki paliatywnej na oddziatach medycyny paliatywnej lub hospicjum stacjonar-
nego oszacowano na 176,14 zt, a do hospicjum domowego — 279,77 zt. W oszacowaniu przyjeto, ze

porada kwalifikacyjna bedzie wykonywana jednorazowo przed rozpoczeciem opieki korica zycia.

W kolejnym kroku okreslono wydatki zwigzane z przebywaniem pacjentow w oddziale/hospicjum

w przeliczeniu na osobodzien. Poszczegdlne kategorie kosztowe przedstawiono w Tabela 45.

Tabela 45. Zestawienie kosztow osobodni w oddziale medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonar-
nym/hospicjum domowym (na podst. AOTMIT WT.521.5.2022).

Oddziat medycyny paliatywnej/

Kategoria kosztowa . )
hospicjum stacjonarne

Hospicjum domowe

Pobyt 656,12 zt 94,56 zt
Leki 23,13 z4 0,25 zt
Wyroby medyczne 5,91 zt 1,89 zt
Procedury medyczne 18,23 zt 0,58 7t
Wolontariusze 23,43 7t nd.
Transport nd. 11,78 zt
taczny koszt 726,82 zt 109,05 zt

W analizie AOTMIT koszt osobodnia w oddziale medycyny paliatywnej/hospicjum domowym oszaco-

wano na 726,82 zt, natomiast osobodzier w hospicjum domowym obliczono na 109,05 zt.

Srednia liczbe osobodni okreélono na podstawie danych z AOTMIT WT.521.5.2022 o strukturze dtugosci

pobytu pacjentéw w oddziale medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarnym i hospicjum domowym

w latach 2017-2022 (zob. Tabela 46).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 46. Czas pobytu pacjentéw w oddziale medycyny paliatywnej, hospicjum stacjonarnym lub ho-
spicjum domowym (na podst. AOTMIT WT.521.5.2022).

Liczba pacjentéw

Dtugos¢ pobytu Oddziat medycyny paliatywnej/hospi-

. . Hospicjum domowe
cjum stacjonarne

30 dni 26 904 22 483
60 dni 4834 10 164
90 dni 1789 5765
120 dni 937 3924
150 dni 522 2764
180 dni 351 2230
210 dni 262 1750
240 dni 188 1483
270 dni 146 1342
300 dni 120 1258
330 dni 107 1512
365 dni 413 6120
Sredni wazony czas pobytu 51,2 dni 119,8 dni

Srednia liczba osobodni w oddziatach medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarnym w latach 2017-

2022 wynosita 51,2 dni, natomiast w hospicjum domowym — 119,8 dni.

W przypadku pacjentow otrzymujgcych opieke konca zycia w oddziatach medycyny paliatywnej lub ho-
spicjum stacjonarnym uwzgledniono koszty zwigzane z zywieniem dojelitowym oraz zywieniem pozaje-
litowym u pacjentéw, ktorzy nie sa w stanie odzywial sie samodzielnie. W analizie AOTMIT
WT.521.5.2022 koszt zywienia dojelitowego oszacowano na 184,68 zt, natomiast koszt kompletnego

zywienia pozajelitowego na 369,36 zt.

Do oszacowania liczby $wiadczen zwigzanych z zywieniem dojelitowym pacjentéw w trakcie opieki ter-
minalnej wykorzystano dane Krajowego Rejestru Nowotworéw o liczbie zgonéw w 2023 r. z powodu
chordb nowotworowych (KRN 2024). W obliczeniach zatozono, ze $Swiadczenia zwigzane z zywieniem
pacjentéw inng drogg niz doustng bedg dotyczyty wytgcznie pacjentéw z nowotworami jamy ustnej,
gardta, przetyku, gtowy i szyi, ktorym odpowiadajg kody ICD-10: CO0-C15. tgczna liczba zgondw z po-
wodu choréb nowotworowych wynosita 89 066, w tym 4 586 (5,1%) zgondw dotyczyta chordb nowo-
tworowych o kodach ICD-10: CO0-C15. Jako Ze $rednia liczba osobodni w oddziale medycyny paliatyw-
nej/hospicjum stacjonarnym wynosita 51,2 dni oszacowano, ze $rednia liczba Swiadczen zwigzanych z

zywieniem dojelitowym wynosi 2,6.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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W badaniu Domagata 2019 okreslono, ze kompleksowe zywienie pozajelitowe moze by¢ stosowane
przez nie wiecej niz 2 miesigce. Na podstawie danych o strukturze dtugosci pobytu pacjentéw w oddziale
medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarnym (zob. Tabela 46) oszacowano, ze kompletne zywienie
pozajelitowe otrzyma 13,2% pacjentdw, co przektada sie na $rednie zuzycie 6,8 swiadczen zwigzanych
z zywieniem. Podsumowanie kosztéw opieki paliatywnej w oddziale medycyny paliatywnej, hospicjum

stacjonarnym i hospicjum domowym przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 47. Catkowite koszty opieki paliatywnej w oddziale medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonar-
nym i hospicjum domowym.

Nazwa $wiadczenia Koszt [zt] Liczba $wiadczen Koszt catkowity

Oddziat medycyny paliatywnej/hospicjum stacjonarne

Porada kwalifikacyjna do oddziatu medycyny pa-

. ) . . 176zt 1 176 zt
liatywnej/ hospicjum stacjonarnego
Osobodzien w od(;imale m(?dycyny paliatywnej/ 797 4 512 37236 7
hospicjum stacjonarnym
Zywienie dojelitowe 185 zt 2,6 487 zt
Kompletne zywienie pozajelitowe 369 zt 6,8 2502 zt
Catkowity koszt opieki paliatywnej 40 401 zt

Hospicjum domowe

Porada kwalifikacyjna do hospicjum domowego 280 zt 1 280 zt
Osobodzier w hospicjum domowym 109 zt 119,8 13 069 7t
Catkowity koszt opieki paliatywnej 13349 7t

Catkowity koszt opieki paliatywnej w oddziale medycyny paliatywnej lub hospicjum stacjonarnym osza-

cowano na 40 401 zt, natomiast dla hospicjum domowego obliczono catkowity koszt réwny 13 349 zt.

Opieka paliatywna w poradni medycyny paliatywnej

Koszty zwigzane ze Swiadczeniami w ramach poradni medycyny paliatywnej w analizie AOTMIT
WT.521.5.2022 oszacowano na podstawie danych Narodowego Funduszu Zdrowia do 30.06.2024 r.
Szczegdtowe zestawienie Swiadczen sktadajgcych sie na opieke paliatywng wraz z kosztami przedstawia

tabela ponize;.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 48. Koszty $wiadczen w ramach poradni medycyny paliatywnej.

MRELABSEREES e Wynagrodzenia Leki FIOEERITRR el -

nia dyczne dyczne Catkowity koszt

Porada lekarska
w poradni medy- 32,52 7t 96,81 zt 7,55 zt 11,87 zt 2,61zt 151,36 zt
cyny paliatywnej

Wizyta piele-
gniarki w po-
radni medycyny
paliatywnej

32,52zt 48,04 zt 7,24 7t 11,11zt 18,77 117,68 zt

Porada psycho-
loga w poradni
medycyny palia-
tywnej

48,78 zt 62,55 zt - - 0,62 zt 111,95 zt

Porada pierwszo-
razowa w po-
radni medycyny
paliatywnej

56,91 zt 117,48 zt - - - 174,39 zt

Porada pierwszorazowa w poradni medycyny paliatywnej rozliczana jest jednorazowo przy przyjeciu pa-
cjenta do poradni. Czesto$¢ wykonywania pozostatych swiadczen okreslono na podstawie Uchwat Rady
NFZ z 2.04.2024 w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu
Zdrowia za IV kwartat 2023 r. (UR NFZ 5/2024/1V), zawierajacego dane o liczbie wizyt i porad w ramach

poradni medycyny paliatywnej (Tabela 45).

Tabela 49. Czestosci wykonywania Swiadczen w ramach poradni medycyny paliatywnej (na podst. UR

NFZ 5/2024/1V)
e Porada lekarska w porad.ni medycyny pa- Wizyta pielegniarl.d w porjcldni medycyny
liatywnej paliatywnej
Liczba $wiadczen 50479 318
Liczba $wiadczeniobiorcéw 11392 97
Liczba $wiadczen na jednego Swiadcze- 44 33

niobiorce

W kalkulacjach przyjeto rowniez zatozenie, ze 50% pacjentdw otrzymujacych porade lekarskg w skorzy-
sta z porady psychologa. Podsumowanie kosztéw opieki paliatywnej w poradni medycyny paliatywnej

przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 50. Catkowite koszty opieki korica zycia w poradni medycyny paliatywne;j.

Nazwa swiadczenia Koszt [zt] Liczba swiadczen Koszt catkowity
Porada lekarska w poradni medycyny paliatywnej 151 zt 4,4 671 zt
Wizyta pielegniarki w poradni medycyny paliatywnej 118 zt 3,3 386 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Nazwa $wiadczenia Koszt [zt] Liczba $wiadczen Koszt catkowity
Porada psychologa w poradni medycyny paliatywnej 112 74 2,2 248 zt
Porada pierwszorazowa w pqradm medycyny palia- 174 4 1 174 4
tywnej
Catkowity koszt opieki paliatywnej 1479zt

Koszt opieki korica zycia

Ponizej przedstawiono usredniony koszt opieki korica zycia w warunkach polskiego systemu zdrowot-
nego. Na podstawie liczby osdb, ktorym udzielono $wiadczenia zamieszczone w Uchwale Rady NFZ
z dnia 02.04.2024 w sprawie przyjecia okresowego Sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu
Zdrowia za IV kwartat 2023 r. (UR NFZ 5/2024/1V) okreslono u jakiego odsetka pacjentéw stosowane sg

poszczegdlne formy opieki paliatywnej, co przedstawiano w Tabela 51.

Tabela 51. Udziaty form Swiadczen opieki paliatywnej (UR NFZ 5/2024/1V).

B o e el Liczba oséb, ktézr;ouz(;zir.elono Swiadczen Udziat
o et e
Poradnia medycyny paliatywnej 11780 9,7%

Hospicjum domowe 67 401 55,4%
tacznie 121 666 100%

Z uzyskanych danych wynika, ze w 2023 r. ponad pofowa pacjentow otrzymata opieke paliatywng w

warunkach domowych.

Powyzsze udziaty wykorzystano do obliczenia sredniego kosztu opieki terminalnej w Polsce, co przed-

stawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 52. Koszt opieki paliatywnej w Polsce.

Forma opieki paliatywnej Udziat Catkowity koszt opieki
Oddziat m:j(iy:rc]ysrl\a/gzlri]ztrx;wenej/hospi— 34,9% 40 401,35 2t
Poradnia medycyny paliatywnej 9,7% 13 348,87 zt
Hospicjum domowe 55,4% 1478,91 zt
Sredni koszt opieki paliatywnej 21 646,15 zt

Koszt opieki paliatywnej w Polsce oszacowano na 21 646,15 zt i byt naliczany w modelu ekonomiczny

jednorazowo, w momencie $mierci pacjenta.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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8 Walidacja modelu

8.1.1 Walidacja wewnetrzna modelu

Walidacje wewnetrzng modelu przeprowadzono w celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych

z wprowadzeniem danych oraz strukturg modelu, z zastosowaniem standardowych procedur:

e Testowania wynikdw przy uzyciu zerowych skrajnych wartosci,
e Testowania powtarzalnosci wynikdw przy identycznych wartosciach wejsciowych,
e Analizy kodu programu (poprawnosci formut obliczeniowych wprowadzonych w arkuszu Micro-

soft Excel®).
Szczegdtowe wyniki walidacji wewnetrznej przedstawiono w Zatgczniku 14.4.

Dodatkowym elementem walidacji wewnetrznej stanowita jednokierunkowa analiza wrazliwosci, w ra-
mach ktérej sprawdzono, czy przy zatozeniu skrajnych wartosci pojedynczych parametréw w obrebie
zdefiniowanego zakresu wartosci uzyskuje sie oczekiwany kierunek zmian kosztéw i wynikéw zdrowot-
nych. W kazdym wariancie analizy wrazliwosci wptyw zmiany parametru na koszty i efekty byt logicznie

uzasadniony, w szczegdlnosci:

e przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci parametréw kosztowych prowadzito do
zmniejszenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego,

e przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci zuzytych zasobow (np. $redniej dawki leku,
$redniego czasu leczenia) prowadzito do zmniejszenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego,

e zwiekszenie (redukcja) uzytecznosci standéw zdrowotnych prowadzita do zwiekszenia (zmniej-
szenia) efektu zdrowotnego (QALY),

e w wariantach analizy wrazliwosci dotyczgcych uzytecznosci standw zdrowia, oszacowania kosz-
tow catkowitych nie zmienity sie,

e modyfikacja parametrow kosztowych nie prowadzita do zmiany wynikow zdrowotnych.

Szczegdtowe wyniki AW przedstawiono w Rozdziatach 10.2.1i10.2.2.

8.1.2 Walidacja konwergencji

Walidacje konwergencji przeprowadzono w celu poréwnania z innymi modelami dotyczgcymi tego sa-

mego problemu zdrowotnego. W tym celu wykonano systematyczne wyszukiwanie innych badan

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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farmakoekonomicznych dotyczacych zastosowania atezolizumabu w leczeniu pierwszej linii dorostych
chorych NDRP, ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny (zob. Rozdziat

14.2). Do wynikéw odnalezionych badan odniesiono w sie w Dyskusji (zob. Rozdziat 12).

8.1.3 Walidacja zewnetrzna

W ramach walidacji zewnetrznej przeprowadzono dodatkowy szybki przeglad literatury poprzez Google,
ktérego celem byto odnalezienie publikacji zawierajgcych dtugookresowe dane dotyczace przezycia cat-
kowitego z badan klinicznych lub rzeczywistej praktyki klinicznej, u chorych na miejscowo zaawansowa-
nego lub przerzutowego raka ptuca w populacji zgodnej z wnioskiem. Nie odnaleziono — innych niz ba-
danie rejestracyjne IPSOS — danych przezycia dla atezolizumabu (co jest spowodowane niedawnym
wprowadzeniem atezolizumabu w rozwazanym wskazaniu), stagd dokonano poréwnania wynikéw dla

komparatora (CTH) z modelu oraz ze zrédet zewnetrznych.

Nie zidentyfikowano dtugookresowych danych przezycia stricte w populacji docelowej niniejszej analizy,
tj. u chorych, ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny, dostepne sg nato-
miast pojedyncze badania w subpopulacjach reprezentujgcych gtéwne kryteria braku kwalifikacji do za-
stosowania platyn, tj. w pacjentow gorszym stanie sprawnosci (ECOG >2) oraz u 0séb starszych. W wa-
lidacji uwzgledniono wyniki badania STELLAR-4 (opisane w publikacjach O'Brien 2008 i Lilenbaum 2009),
jedynego odnalezionego zrédta wysoce zgodnego z niniejszg analizg zaréwno pod wzgledem interwenc;ji
(jednolekowa CTH z zastosowaniem gemcytabiny lub winorelbiny) jak i populacji (1. linia leczenia zaa-

wansowanego NDRP, niski stan sprawnosci: 100% z ECOG 2 vs 82% w kohorcie modelu ekonomicznego).

Badanie STELLAR-4 byto badaniem randomizowanym Ill fazy, przeprowadzonym w okresie od grudnia
2002 do czerwca 2004 w celu poréwnania chemioterapii z zastosowaniem paklitakselu w skojarzeniu z
karboplatyng (N=191) ze standardowg chemioterapig jednolekowg z wyboru lekarza (gemcytabing lub
winorelbing; N=190), u pacjentéw z zaawansowanym niedrobnokomadrkowym rakiem ptuca (NDRP) w

stanie sprawnosci PS 2, ktérzy wczesniej nie otrzymywali chemioterapii.

W ramach walidacji poréwnano mediany OS oraz odsetki przezycia catkowitego w 3-miesiecznych od-
stepach, tj. projekcji przezycia w ramieniu komparatora w modelu ekonomicznym (zgodnie z dopaso-
wanym modelem log-normalnym) oraz odsetkéw przezy¢ w ramieniu jednolekowej CTH w badaniu
STELLAR-4, sczytanych z wykresu krzywej OS Kaplana-Meiera; zestawienie wynikdw przedstawiono w

ponizszej tabeli.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny



74 AESTIMO

Tabela 53. Ocena dtugoterminowa OS u chorych z zaawansowanym NDRP i niskim stanem sprawnosci.

Wynik zdrowotny Model ekonomiczny STELLAR-4 Réznica: model vs STELLAR-4
3-mies. OS 84,0% 84,1% -0,1 p.p.
6-mies. OS 62,1% 53,2% 8,9 p.p.
9-mies. OS 46,3% 34,0% 12,3 p.p.
12-mies. OS 35,3% 25,1% 10,2 p.p.
15-mies. OS 27,5% 19,3% 8,2 p.p.
18-mies. OS 21,8% 13,2% 8,6 p.p.
21-mies. OS 17,5% 9,6% 7,9 p.p.
23-mies. OS * 15,3% 9,6% 5,7 p.p.
mediana OS 8,5 mies. 6,6 mies. 1,9 mies.

* maksymalny horyzont obserwacji OS w badaniu STELLAR-4

Przeprowadzone pordéwnanie wskazuje, ze czas przezycia catkowitego pacjentéw z grupy komparatora

w modelu jest nieco dtuzszy od obserwowanego w ramieniu jednolekowej CTH w badaniu STELLAR-4:

e Mediana OS: 8,5 mies. vs 6,6 mies.

e wyzsze ook. 10 p.p. odsetki przezy¢ w 3-miesiecznych punktach czasowych w okresie 6-24 mies.

Zaobserwowane rdéznice sg umiarkowane i mogg wynikac z nastepujacych czynnikéw:

e Do badania STELLAR-4 wtgczano jedynie pacjentéw w staniem sprawnos$ci ECOG 2, podczas gdy
kohorta modelu ekonomicznego obejmowata — poza ECOG 2 (82%) - rowniez pacjentow w lep-
szym stanie sprawnosci (ECOG 0-1; 18%). Bioragc pod uwage, ze stan sprawnosci jest silnym nie-
zaleznym czynnikiem prognostycznym w zaawansowanym NDRP (Gebbia 2005), wyniki OS w
populacji ECOG 0-2 mogg by¢ zatem korzystniejsze niz w populacji ograniczonej do PS 2;

e Badanie STELLAR-4 przeprowadzono w latach 2002-2004, kiedy dostepne opcje kolejnych linii
leczenia po progresji byty bardziej ograniczone niz obecnie; w szczegdlnosci, w badaniu /PSOS,
stanowigcym Zzrodto danych OS w modelu, ok. 20% chorych otrzymato dalszg immunoterapie,
tj. terapie potencjalnie wydtuzajgca przezycie chorych z progresja po uprzedniej CTH (co wyka-
zano w badaniach rejestracyjnych dla niwolumabu - CA209017 & CA209057 i atezolizumabu —
OAK; ChPL Opdivo, ChPL Tecentriq).

Podsumowujgc, przeprowadzona walidacja jest ograniczona niepetng zgodnoscig populacji docelowej z
populacjg badania STELLAR-4, jednak zaobserwowane umiarkowane réznice sg uzasadnione nieco gor-
szym stanem sprawnosci oraz brakiem dostepu do nowoczesnych terapii dalszych linii w badaniu STEL-

LAR-4.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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9 Zestawienie parametréw modelu

9.1 Analiza podstawowa

Zestawienie parametréw (danych wejsciowych) modelu ekonomicznego w formie tabelarycznej przed-

stawia Tabela 54.

Tabela 54. Zestawienie parametréw modelu — analiza podstawowa.

Parametr Wartoéé Zrédto/zatozenie

Parametry ogdlne

Perspektywa analizy Perspektywa ptatnika publicznego AOTMIT 2016

Horyzont czasowy Dozywotni (10 lat) zatozenie wtasne; AOTMIT 2016

zatozenie wtasne, uzasadnione zrdznico-
wang dtugoscia cyklu leczenia dla

Dlugosc cyklu modelu 7 dni uwzglednionych schematéw (rytm
1/2/3/4 tyg.)
Roczna stopa dyskonta dla kosztow 5,0% AOTMIT 2016
Roczna stopa dyskonta dla efektow 3,5% AOTMIT 2016

Charakterystyka wyjéciowa populacji docelowej

Wiek 73,7 lat IPSOS (populacja ITT)
Odsetek mezczyzn 72,4% IPSOS (populacja ITT)
Masa ciata 65,9 kg IPSOS (populacja ITT)
) o Srednia masa ciata: /PSOS (populacja
2
Powierzchnia ciafa L75m ITT); $redni wzrost: Webb 2008
Kreatynina 0,85 mg/dL Pignataro 2021
oGFR 71,35 mL/min/1.73m? Formu’ralCal\l/erta' nal podst. W|§ku, masy
ciata i stezenia kreatyniny
1,7% (ECOG 0)
ECOG 16,2% (ECOG 1) IPSOS (subpopulacja z ECOG 0-2)

Krzywa OS dla ATEZO

Krzywa OS dla CTH

Krzywa PFS dla ATEZO

Tecentrig® (atezolizumab)

82,1% (ECOG 2)
Parametry dotyczace efektywnosci klinicznej

Najlepsze dopasowanie do krzywych Ka-
plana-Meiera z badania IPSOS sposréd
modeli parametrycznych

Model log-normalny; parametry a =
2,2074.b=1,4135

Najlepsze dopasowanie do krzywych Ka-
plana-Meiera z badania /PSOS sposréd
modeli parametrycznych

Model log-normalny; parametry a =
2,1036. b =1,0087

Najlepsze dopasowanie do krzywych Ka-
plana-Meiera z badania IPSOS sposréd
modeli parametrycznych

Model log-normalny; parametry a =
1,4557. b =1,2067

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Parametr Wartos$é

Model log-normalny; parametry a =

Krzywa PFS dla CTH 13766. b = 0,9454

Krzywa TTOT dla ATEZO Model wyktadniczy; parametr A = 0,046

Krzywa TTOT dla CTH (gemcytabina) Model wyktadniczy; parametr A = 0,069

Krzywa TTOT dla CTH (winorelbina) Model wyktadniczy; parametr A = 0,089

Zestawienie tabelaryczne
(zob. Rozdziat 5.4, Tabela 14)

Czestosc wystepowania zdarzen niepozg-
danych w stopniu nasilenia >3

Uzyteczno$ci standw zdrowia

Uzytecznos¢ w stanie PFS 0,63

Uzytecznosé w stanie po progresji cho-

roby 0,57

Zestawienie tabelaryczne
(zob. Rozdziat 6.2, Tabela 23)

Obnizenie uzytecznosci z powodu zda-
rzen niepozadanych

Rozktad schematéw leczenia

ATEZO i.v. 1200 mg co 3 tyg. — [}
ATEZO i.v. 840 mg co 2 tye. — ||}
ATEZO i.v. 1680 mg co 4 tyg. — [}

ATEZO s.c. 1875 mg co 3 tyg. — [}

Udziaty schematdéw dawkowania ATEZO

GEM (cykl 4-tyg.) — 42,9%
VIN i.v. (cykl 1-tyg.) — 28,6%
VIN p.o. (cykl 1-tyg.) — 28,6%

Udziaty schematéw jednolekowej CTH

Parametry kosztowe

Bez RSS: 18 701,82 zt
zrss: [
Bez RSS: 13 091,27 zt
zrss: [
Bez RSS: 18 701,82 zt

zrss: [

Gemcytabina: 0,05948 zt/mg
Winorelbina i.v.: 2,10721 zt/mg
Winorelbina p.o.: 3,53272 zt/mg

Koszt opakowania leku Tecentrig 1200
mg dla ptatnika

Koszt opakowania leku Tecentriq 840 mg
dla ptatnika

Koszt opakowania leku Tecentrig 1875
mg dla ptatnika

Koszty jednostkowe CTH

Koszt hospitalizacji zwigzanej z podaniem

910,17 z4
leku z programu lekowego

AESTIMO

Zr6dto/zatozenie

Najlepsze dopasowanie do krzywych Ka-
plana-Meiera z badania /PSOS sposréd
modeli parametrycznych

Na podstawie mediany czasu ekspozycji
na ATEZO w badaniu /PSOS (3,5 mies.)

Na podstawie mediany czasu ekspozycji
na GEM w badaniu /PSOS (2,3 mies.)

Na podstawie mediany czasu ekspozycji
na VIN w badaniu /PSOS (1,8 mies.)

CSR IPSOS 2024

Wood 2019, Griebsch 2014

Wood 2019, Griebsch 2014

Jiang 2023, CSR IPSOS 2024

Na podstawie prognoz Wnioskodawcy i
zatozen wiasnych

Podziat GEM / VIN: IPSOS

Podziat VIN miedzy i.v. i p.o.: zatozenie
wiasne

Rytm dawkowania: zgodnie z ChPL pro-
duktéow gemcytabiny i winorelbiny

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
objecia refundacja (zob. Rozdziat 3)

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
objecia refundacja (zob. Rozdziat 3)

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
objecia refundacja (zob. Rozdziat 3)

DGL 28/10/2025

Wartos¢ punktowa: Zat. 1 do NFZ
87/2025/DGL

Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Parametr

Koszt hospitalizacji zwigzanej z podaniem
leku z katalogu chemioterapii

Koszt porady ambulatoryjnej zwigzanej z
podaniem leku z programu lekowego

Koszt porady ambulatoryjnej zwigzanej z
wydaniem leku z katalogu chemioterapii

Odsetek podan leku w trybie ambulato-
ryjnym

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

Koszt diagnostyki i monitorowania w
programie lekowym B.6

Koszt diagnostyki i monitorowania w
trakcie chemioterapii

Koszt monitorowania pacjentéw po za-
konczeniu leczenia

Koszty dalszego leczenia u pacjenta z
progresja choroby

Koszt opieki terminalne;j

Wartos$é

729,30 zt

202,26 zt

338,47 zt

ATEZO iv. — 0%
ATEZO s.c. —15%
CTHiv.— 0%

CTH p.o. — 100%

Zestawienie tabelaryczne
(zob. Rozdziat 7.5, Tabela 37)

7 343,49 zt / rok

505,65 zt / miesigc

PFS — 25,69 zt / tydzien
progresja— 21,15 zt / tydzien

ATEZO -2 108,70 zt

e I

21 646,15 zt

Wyniki analizy podstawowej przedstawiono w Rozdziale 10.1.

AESTIMO

Zr6dto/zatozenie

Wartos¢ punktowa: Zat. 1e do NFZ
71/2025/DGL

Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025
Wartos¢ punktowa: Zat. 1 do NFZ
87/2025/DGL
Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025
Wartos¢ punktowa: Zat. 1e do NFZ
71/2025/DGL
Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025

Zatozenie wtasne
AWA Tecentriqg s.c. 2024
Zatozenie wtasne
Zatozenie wiasne
Koszty jednostkowe: statystyki.nfz.gov.pl,
zat. 5a do NFZ 132/2024/DS0OZ
Czestosci zdarzen: CSR IPSOS 2024
Wartos¢ punktowa: Zat. 2 do NFZ
87/2025/DGL
Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025

Wartos¢ punktowa: Zat. 1j do NFZ

71/2025/DGL
Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025

AE Alecensa 2024 i AE Tecentriqg 2023

Ceny lekéw: DGL 28/10/2025, NFZ
03/09/2025, UR NFZ 5/2025/V, dane od
Whioskodawcy

Wartos¢ punktowa swiadczen: Zat. 1 do
NFZ 87/2025/DGL, Zat. 2 do NFZ
87/2025/DGL, Zat. 1e do NFZ
71/2025/DGL, Zat. 1j do NFZ
71/2025/DGL

Cena punktu: AOTMIT WT.543.4.2025
Rozktad dalszej linii leczenia: CSR IPSOS
2024 oraz zatozenia wtasne

AOTMIT WT.521.5.2022, KRN 2024,
UR NFZ 5/2024/1V

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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9.2 Deterministyczna analiza wrazliwosci

W ramach deterministycznej analizy wrazliwosci wykonano analizy: jednokierunkowg (w ktoérej testo-
wany jest wptyw zmiany pojedynczych parametrow modelu, w przewidywanym zakresie zmiennosci, na
wyniki analizy) oraz analize scenariuszowg (w ktorej testowane sg alternatywne zatozenia badz tez mo-

dyfikowano jednoczesnie kilka parametréw modelu).

9.2.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci (OWSA)

W jednokierunkowej analizie testowano 76 parametrow modelu w zakresach wartosci min-max, przyje-
tych zgodnie z dolng i gérng granicg 95% Cl dla rozktadéw prawdopodobienstwa zatozonych w PSA (zob.
Rozdziat 9.3. W przypadku, gdy nie byty dostepne dane dotyczgce zmiennosci parametru, w rozktadzie
zaktadano warto$¢ btedu standardowego na poziomie 10% wartosci oczekiwanej, tj. wspdtczynnik
zmiennosci CV réwny 10%. Zestawienie wartosci podstawowych i testowanych w OWSA dla poszczegél-

nych parametréw zamieszczono w tabeli ponize;.

Tabela 55. Wybrane parametry modelu testowane w jednokierunkowej analizie wrazliwosci.

Lp. Parametr Warto$¢- analiza Wartos¢ - Wartos¢ — Zréd’fo »
podstawowa  OWSA- min  OWSA- max zakresu zmiennosci
1 roczna stopa dyskontowania kosztéw 5,0% 0,0% 6,0% Arbitralny zakres
2 roczna stopa dyskontowania wynikow 3,5% 0,0% 5,0% Arbitralny zakres
3 wiek poczgtkowy kohorty [lata] 73,7 72,9 74,5 95% Cl (IPSOS)
4 odsetek mezczyzn 72,4% 68,2% 76,4% 95% Cl (IPSOS)
5 masa ciata [kg] 65,9 64,4 67,3 95% ClI (IPSOS)
6 odsetek z ECOG 2 82,1% 78,3% 85,6% 95% Cl (IPSOS)
7 hazard zakoriczenia leczenia- ATEZO 0,046 0,037 0,054 95% Cl przy CV=10%
8 hazard zakoriczenia leczenia- CTH- GEM 0,069 0,056 0,083 95% Cl przy CV=10%
9 hazard zakoriczenia leczenia- CTH- VIN 0,089 0,071 0,106 95% Cl przy CV=10%
10 uzytecznos¢- PFS- ATEZO 0,63 0,61 0,65 95% Cl (Wood 2019)
11 uzytecznos$c- PFS- CTH 0,63 0,61 0,65 95% CI (Wood 2019)
12 uzytecznos¢- PD- ATEZO / CTH 0,57 0,55 0,59 95% CI (Wood 2019)
13 utrata QALY z powodu AEs- ATEZO 0,0005 0,0004 0,0006 95% Cl przy CV=10%
14  utrata QALY z powodu AEs- CTH 0,0041 0,0033 0,0048 95% Cl przy CV=10%
15 czestos¢ AEs- ATEZO- Limfopenia 1,3% 0,4% 2,9% 95% ClI (IPSOS)
16  Czgstos¢ AEs- ATEZO- Anemia 2,7% 1,2% 4,8% 95% Cl (IPSOS)
17 czestos¢ AEs- ATEZO- Neutropenia 0,7% 0,1% 1,8% 95% ClI (IPSOS)
18 czestos¢ AEs- ATEZO- Hiponatremia 5,7% 3,3% 8,5% 95% CI (IPSOS)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Lp.

19
20

21

22

23
24
25
26
27
28
29

30

31

32

33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45

46

47

48

49

50

Tecentrig® (atezolizumab)

Parametr

czestos$¢ AEs- ATEZO- Wysiek optucnowy
czestos¢ AEs- ATEZO- Zatorowos¢ ptucna
czestos$¢ AEs- ATEZO- Nadcisnienie

czestos¢ AEs- ATEZO- Zmniejszona liczba
neutrofili

czestos¢ AEs- CTH- Limfopenia
czestos$¢ AEs- CTH- Anemia

czestos$¢ AEs- CTH- Neutropenia
czestos$¢ AEs- CTH- Leukopenia
czestos$¢ AEs- CTH- Hiponatremia
czestos$¢ AEs- CTH- Wysiek optucnowy
czestos$¢ AEs- CTH- Zatorowosc ptucna
czestos¢ AEs- CTH- Nadcisnienie

czestos¢ AEs- CTH- Zmniejszona liczba
neutrofili

czestos¢ AEs- CTH- Zmniejszona liczba
biatych krwniek

udziat ATEZO s.c.

udziat schematu ATEZO 1200 mg co 3 tyg.
udziat schematu ATEZO 840 mg co 2 tyg.
udziat gemcytabiny w CTH

udziat winorelbiny iv w CTH

ceny mg lekdéw- Atezolizumab (1200 mg)
ceny mg lekdéw- Atezolizumab (840 mg)
ceny mg lekéw- Atezolizumab (1875 mg)
ceny mg lekdw- Gemcytabina

ceny mg lekow- Winorelbina iv

ceny mg lekdw- Winorelbina po

ceny mg lekow- Karboplatyna

ceny mg lekdow- Pemetreksed

ceny mg lekow- Niwolumab

koszt podania lekow- program lekowy —
hosp.

koszt podania lekéw- program lekowy-
amb.

koszt podania lekéw- katalog CTH — hosp.

koszt podania lekow- katalog CTH- amb.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

Warto$¢- analiza Wartos$é —

podstawowa
3,7%
1,3%

5,7%
0,3%

3,4%
4,8%
9,5%
2,7%
3,4%
1,4%
3,4%

1,4%

7,5%

4,8%

42,9%

28,6%

0,06 zt
2,11z
3,53 zt
0,24 zt
0,27 zt

38,26 zt

910 zt

202zt

729 zt

338 zt

OWSA- min
1,9%
0,4%

3,3%
0,0%

1,1%
1,9%
5,3%
0,8%
1,1%
0,2%
1,1%

0,2%

3,8%

1,9%

2,681zt
0,20 zt
0,36 zt

31,13 zt

701 zt

156 zt

562 zt

261 zt

Wartos$¢ —
OWSA- max

6,1%
2,9%

8,5%

1,2%

6,9%
8,7%
14,7%
5,9%
6,9%
3,8%
6,9%

3,8%

12,2%

8,7%

50,8%

36,0%
I
I
I

231 zt

832zt

386 zt

AESTIMO

Zrédto
zakresu zmiennosci

95% CI (IPSOS)
95% CI (IPSOS)
95% CI (IPSOS)

95% CI (IPSOS)

95% ClI (IPSOS)
95% ClI (IPSOS)
95% ClI (IPSOS)
95% CI (IPSOS)
95% Cl (IPSOS)
95% Cl (IPSOS)
95% Cl (IPSOS)
95% Cl (IPSOS)

95% CI (IPSOS)

95% CI (IPSOS)

95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% ClI (IPSOS)
95% ClI (IPSOS)
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%
95% Cl przy CV=10%

95% Cl przy CV=10%

95% Cl przy CV=10%

95% Cl przy CV=10%

95% Cl przy CV=10%

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Lp. Parametr Wartoé¢- analiza Warto$é - Wartos$¢ — Zrédfo '
podstawowa  OWSA- min OWSA- max zakresu zmiennosci
51 koszt mies. diagnostyki- ryczaft w PL 612 zt 471 7t 698 7t 95% Cl przy CV=10%
52 koszt mies. diagnostyki- katalog CTH 506 zt 389 7 577 zt 95% Cl przy CV=10%
3 I;f:rftprpsonitorowania po zakoniczeniu 1L- 26 1t 20 21 29 71 95% Cl przy CV=10%
<4 koszt monitorowania po zakonczeniu 1L- 21 4t 164 24 21 95% Cl przy CV=10%
stan PD
55  koszty AEs- Limfopenia 12835zt 9804 zt 14522 7t 95% Cl przy CV=10%
56  koszty AEs- Anemia 12835zt 9804 zt 14522 7t 95% Cl przy CV=10%
57  koszty AEs- Neutropenia 12835zt 9804 zt 14522 7t 95% Cl przy CV=10%
58 koszty AEs- Leukopenia 12 835zt 9 804 zt 14 522 74 95% Cl przy CV=10%
59  koszty AEs- Hiponatremia 3791 zt 2 896 zt 4289 7t 95% Cl przy CV=10%
60  koszty AEs- Wysigk optucnowy 7171 zt 5477 zt 8114 zt 95% Cl przy CV=10%
61  koszty AEs- Zatorowos¢ ptucna 10 544 zt 8053 zt 11930 zt 95% Cl przy CV=10%
62  koszty AEs- Nadcisnienie 5477 zt 4183zt 6197 zt 95% Cl przy CV=10%
63 koszty AEs- Zmniejszona liczba neutrofili 140 7t 108 zt 160 zt 95% Cl przy CV=10%
64 I;(:jvzr:iy;,:Es— Zmniejszona liczba biatych 140 4 108 2t 1602t 95% Cl przy CV=10%
65 ‘;Ancz podaniem ambulatoryjnym- Immuno 15,0% 12.2% 18.1% 95% Cl przy CV=10%
66 % otrzymujacych 2L po progresji- ATEZO 22,1% 17,4% 27,2% 95% Cl (IPSOS)
67 % otrzymujacych 2L po progresji- CTH 32,6% 25,1% 40,6% 95% CI (IPSOS)
68 rozktad 2L- ATEZO- karboplatyna 34,0% 22,8% 46,3% 95% CI (IPSOS)
69  rozktad 2L- ATEZO- pemetreksed 31,9% 20,9% 44,0% 95% CI (/PSOS)
70  rozktad 2L- ATEZO- gemcytabina 34,0% 22,8% 46,3% 95% CI (/PSOS)
71 rozktad 2L- CTH- karboplatyna 24,3% 13,1% 37,7% 95% ClI (IPSOS)
72 rozktad 2L- CTH- pemetreksed 13,9% 5,5% 25,3% 95% CI (/PSOS)
73 rozktad 2L- CTH- gemcytabina 6,9% 1,6% 15,9% 95% ClI (IPSOS)
74 rozktad 2L- CTH- niwolumab 32,4% 19,7% 46,6% 95% ClI (IPSOS)
75 rozktad 2L- CTH- atezolizumab 22,5% 11,7% 35,6% 95% ClI (IPSOS)
76  koszt opieki korica zycia 21646 zt 17 612 7t 26 090 zt 95% Cl przy CV=10%

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 10.2.1.

9.2.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W ramach scenariuszowej AW testowano 31 scenariuszy, ktérych zatozenia przedstawiono w ponizszej

tabeli. Do analizy wrazliwosci wigczono parametry i zatozenia, ktére a priori wyszczegdlniono jako

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Tecentrig® (atezolizumab)
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najbardziej krytyczne dla przeprowadzonego procesu modelowania, albo ze wzgledu na ich szczegdlne

znaczenie w procesie modelowania lub tez z powodu spodziewanego znacznego wptywu na wyniki ana-

lizy.

Tabela 56. Scenariusze testowane w scenariuszowej analizie wrazliwosci.

Lp.

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

Tecentrig® (atezolizumab)

1

10

11

12

13

Scenariusz

udziat schematu ATEZO s.c.- 100%

udziat schematu ATEZO i.v. co 3
tyg.- 100%

udziat schematu ATEZO i.v. co 2
tyg.- 100%

udziat schematu ATEZO i.v. co 4
tyg.- 100%

udziat GEM w CTH- 100%

udziat VIN iv w CTH- 100%

udziat VIN po w CTH- 100%
stosowanie CTH w rytmie 3-tygo-
dniowym

stosowanie CTH w rytmie 4-tygo-

dniowym

uwzglednienie RDI z badania /P-
SOS

odsetek stosujgcych immuno w 2L
w ramieniu CTH zgodnie z IPSOS

niestosowanie immuno w 2L w ra-
mieniu CTH

podanie ATEZO s.c.- 90% ambula-
toryjnie

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

Zatozenie analizy pod-

stawowej

ATEZO s.c. co 3 tyg. —

ATEZO i.v. co 3 tyg. —

ATEZO i.v. co 2 tyg. —

ATEZO i.v. co 4 tyg. —

GEM — 42,9%
VIN i.v. — 28,6%
VIN p.o. - 28,6%

GEM —rytm 4-tyg.
VIN = rytm 1-tyg.

Dawki planowe lekéw

(RDI = 100%)

17,9% (sposrod osob z

progres;ja)

15%- ambulatoryjnie
85%- hospitalizacja

Zatozenie analizy scena-

riuszowe;j

ATEZO s.c. co 3 tyg. —

100%

Pozostate — 0%

ATEZO i.v. co 3 tyg. —

100%

Pozostate — 0%

ATEZO i.v. co 2 tyg. —

100%

Pozostate — 0%

ATEZO i.v. co 3 tyg. —

100%

Pozostate — 0%

GEM —100%

Pozostate — 0%

VIN i.v. — 100%
VIN p.o. — 0%
GEM - 100%

Pozostate — 0%

GEM —rytm 3-tyg.

VIN — rytm 3-tyg.

GEM —rytm 4-tyg.

VIN = rytm 4-tyg.
RDI ATEZO = 99%
RDI GEM =95,5%
RDI'VIN =99,7%

20,3% (sposrod o0sob z

progresja)

0%

90%- ambulatoryjnie

10%- hospitalizacja

Uzasadnienie rozwaza-
nego scenariusza

Poréwnanie pojedyn-
czych schematéw daw-
kowania ATEZO z kom-

paratorem (CTH)

Poréwnanie ATEZO z po-
jedynczymi schematami
jednolekowej CTH

alternatywne (niezareje-
strowane w Polsce)
schematy dopuszczone
w badaniu IPSOS

Rzeczywiste dawkowa-
nie zgodnie z mediang
RDI w badaniu IPSOS

Odsetek z badania /P-
SOS, bez dostosowania
do warunkdéw polskich

Konserwatywny scena-
riusz zaktadajacy, ze cho-
rzy z progresjg po CTH
nie beda kwalifikowac
sie do immunoterapii w

programie B.6

Zgodnie z analizg wnio-
skodawcy dla NDRP w
AE Tecentriq s.c. 2024

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Lp.

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

Tecentrig® (atezolizumab)

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

Scenariusz

podanie ATEZO s.c.- 100% hospi-
talizacja

model OS- log-logistyczny (ATEZO i

CTH)

model OS- uogdlniony gamma
(ATEZO i CTH)

model OS- Gompertza (ATEZO)

model PFS- log-logistyczny (ATEZO

i CTH)

model PFS- uogdlniony gamma
(ATEZO i CTH)

czas leczenia réwny medianie

liczby cykli w IPSOS

alternatywna krzywa czasu lecze-
nia (staty HR TTOT vs PFS)

zestaw uzytecznosci standw zdro-
wia: jak dla ECOG =2

zestaw uzytecznosci stanéw zdro-
wia: Li 2024, Jiang 2023

zestaw uzytecznosci stanéw zdro-
wia: Li 2024a

zestaw uzytecznosci stanéw zdro-
wia: badanie OAK

dyskontowanie kosztéw i wyni-
kow: 0%

dyskontowanie kosztéw i wyni-
kéw: 5%
horyzont analizy: 5 lat

horyzont analizy: 15 lat

bez korekty OS o umieralnos¢
0gdlna

Zatozenie analizy pod-
stawowej

log-normalny (ATEZO i
CTH)

log-normalny (ATEZO i
CTH)

Srednia liczba cykli (3-
tyg.) ATEZO: 7,8 — zgod-
nie z podstawowg
krzywa wykfadniczag

PFS—0,63
PD-0,57

Roczna stopa dyskonto-
wania kosztow / wyni-
kow: 5% / 3,5%

10 lat

Krzywe parametryczne
OS z korektg o umieral-
nos¢ w populacji ogélnej

Zatozenie analizy scena-

riuszowej

0%- ambulatoryjnie
100%- hospitalizacja

log-logistyczny

(ATEZO i CTH)
uogodlniony gamma

(ATEZO i CTH)
Gompertza (ATEZO)
log-normalny (CTH)

log-logistyczny
(ATEZO i CTH)

uogdlniony gamma
(ATEZO i CTH)

liczba cykli (3-tyg.)
ATEZO: 6

Srednia liczba cykli (3-
tyg.) ATEZO: 10,2 —
zgodnie z alternatywng
krzywa TTOT
PFS—0,60
PD-0,54

PFS—0,71
PD-0,62
PFS—0,84
PD - 0,47

PFS-0,78
PD-0,63

Roczna stopa dyskonto-
wania kosztéw / wyni-
kow: 0% / 0%

Roczna stopa dyskonto-
wania kosztow / wyni-
kow: 5% / 5%

5 lat

15 lat

Krzywe parametryczne
0S

AESTIMO

Uzasadnienie rozwaza-
nego scenariusza

Konserwatywny scena-
riusz z zatozeniem braku
réznic w podaniu postaci

s.C.iiw

Alternatywne modele
parametryczne o dobrej
jakosci dopasowania do

danych OS z IPSOS

Alternatywne modele
parametryczne o dobrej
jakosSci dopasowania do

danych PFS z IPSOS

Mediana liczby cykli
ATEZO w IPSOS

Przy zatozeniu propor-
cjonalnosci krzywych
PESiTTOT

Zatozenie wtasne

Na podstawie przegladu
analiz ekonomicznych

Na podstawie przegladu
analiz ekonomicznych

Scenariusz zaktadajacy,
Ze uzytecznosci na eta-
pie 2 linii leczenia moga
by¢ reprezentatywne dla
populacji docelowej

Zgodnie z AOTMIT 2016

Alternatywny prog od-
ciecia dla horyzontu do-
zywotniego

OS zgodnie z dopasowa-
nymi krzywymi parame-
trycznymi

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Zatozenie analizy pod- Zatozenie analizy scena- Uzasadnienie rozwaza-

Lp. Scenariusz . . ; .
stawowej riuszowej nego scenariusza

bez korekty potowy cy-

Zatozenie wtasne
klu

AW: 31 bez korekty potowy cyklu z korektg potowy cyklu

Wyniki analizy scenariuszowej przedstawiono w Rozdziale 10.2.2.

9.3 Probabilistyczna analiza wrazliwosci (PSA)

W ponizszej tabeli zestawiono rozktady prawdopodobienstwa, z ktorych w ramach analizy probabili-
stycznej losowano wartosci parametrow modelu w kazdym powtérzeniu (iteracji) PSA. Aby zapewnic
spojnoscé srednich wartosci z rozktadow z analizg deterministyczng, w PSA nie uwzgledniano rozktadéw

dla parametréw, dla ktérych odsetki lub czestosci w analizie podstawowej wyniosty 0% lub 100%.

Parametry rozktaddw wyznaczano na podstawie wartosci srednich z analizy podstawowej oraz ich
zmiennosci (np. bteddw standardowych dla charakterystyk pacjentow z badania /PSOS, liczby obserwacji
dla odsetkéw i czestosci zdarzen, macierzy kowariancji dla parametrow krzywych OS i PFS). Dla parame-
tréw, dla ktérych nieznana byta wartos¢ btedu standardowego pomiaru przyjeto arbitralnie, ze bedzie

ona wynosi¢ 10% wartosci sredniej.

Tabela 57. Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu.

Parametr Typ rozktadu Parametr 1 * Parametr 2 *
wiek poczatkowy kohorty [lata] normalny 73,7 0,4
odsetek mezczyzn beta 328,00 125,00
masa ciata [kg] normalny 65,9 0,7
mean SD
Parametry modelu log-normalnego OS- ATEZO Wielowymiarowy mean 2,2074 mean 0,0071 0,0004

normalny
SO 1,4135 SD  0,0004 0,0021

mean SD

Wiel i
Parametry modelu log-normalnego OS- CTH |enc;\¢/r\T/]r;||s;owy mean 2,1036 mean 0,0072 0,0003

SD 1,0087 SD  0,0003 0,0038

mean SD

Parametry modelu log-normalnego PFS- ATEZO Wlerlsﬁ/r\r/]r;f;owy mean 1,4557 mean 0,0049 0,0001

SD 1,2067 SD  0,0001 0,0018

mean SD

Parametry modelu log-normalnego PFS- CTH Wlerlsﬁ/r\r/]r;f;owy mean 1,3766 mean 0,0061 0,0001

SD  0,9454 SD  0,0001 0,0035

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Parametr

hazard zakoriczenia leczenia- ATEZO
hazard zakonczenia leczenia- CTH- GEM
hazard zakonczenia leczenia- CTH- VIN
uzyteczno$é- PFS- ATEZO
uzyteczno$é- PFS- CTH
uzyteczno$é- PD- ATEZO / CTH
utrata QALY z powodu AEs- ATEZO
utrata QALY z powodu AEs- CTH
czestos¢ AEs- ATEZO- Limfopenia
czestos¢ AEs- ATEZO- Anemia
czestos¢ AEs- ATEZO- Neutropenia
czestos¢ AEs- ATEZO- Hiponatremia
czestos¢ AEs- ATEZO- Wysiek optucnowy
czestosc¢ AEs- ATEZO- Zatorowos¢ ptucna
czestos¢ AEs- ATEZO- Nadcisnienie
czestos¢ AEs- ATEZO- Zmniejszona liczba neutrofili
czestos¢ AEs- CTH- Limfopenia
czestos¢ AEs- CTH- Anemia
czestos¢ AEs- CTH- Neutropenia
czestos¢ AEs- CTH- Leukopenia
czestos¢ AEs- CTH- Hiponatremia
czestos¢ AEs- CTH- Wysiek optucnowy
czestos¢ AEs- CTH- Zatorowos¢ ptucna
czestos¢ AEs- CTH- Nadcisnienie
czestos¢ AEs- CTH- Zmniejszona liczba neutrofili
czestos¢ AEs- CTH- Zmniejszona liczba biatych krwniek
udziat ATEZO s.c.
udziat schematu ATEZO 1200 mg co 3 tyg.
udziat schematu ATEZO 840 mg co 2 tyg.
udziat gemcytabiny w CTH
udziat winorelbiny iv w CTH
ceny mg lekdow- Gemcytabina
ceny mg lekdw- Winorelbina iv
ceny mg lekdw- Winorelbina po

ceny mg lekow- Karboplatyna

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Typ rozktadu

normalny
normalny
normalny
beta
beta
beta
normalny
normalny
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
beta
Gamma
Gamma
Gamma

Gamma

Parametr 1 *

0,046
0,069
0,089
1912,12
1912,12
939,37
0,0005
0,0041
4,00
8,00
2,00
17,00
11,00
4,00
17,00
1,00
5,00
7,00
14,00
4,00
5,00
2,00
5,00
2,00
11,00
7,00
|
L
L

64,71
43,14

100,00
100,00
100,00

100,00

AESTIMO

Parametr 2 *

0,005
0,007
0,009

1122,99

1122,99

708,65
0,0001
0,0004
296,00
292,00
298,00
283,00
289,00
296,00
283,00
299,00
142,00
140,00
133,00
143,00
142,00
145,00
142,00
145,00
136,00

140,00

86,29
107,86
0,00
0,02
0,04

0,00

Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Parametr Typ rozktadu Parametr 1 * Parametr 2 *

ceny mg lekéw- Pemetreksed Gamma 100,00 0,00

ceny mg lekéw- Niwolumab Gamma 100,00 0,38

koszt podania lekéw- program lekowy- hosp. Gamma 100,00 9,10
koszt podania lekdw- program lekowy- amb. Gamma 100,00 2,02
koszt podania lekdw- katalog CTH- hosp. Gamma 100,00 7,29
koszt podania lekow- katalog CTH- amb. Gamma 100,00 3,38
koszt mies. diagnostyki- ryczatt w PL Gamma 100,00 6,12
koszt mies. diagnostyki- katalog CTH Gamma 100,00 5,06
koszt monitorowania po zakoriczeniu 1L- stan PFS Gamma 100,00 0,26
koszt monitorowania po zakonczeniu 1L- stan PD Gamma 100,00 0,21

koszty AEs- Limfopenia Gamma 100,00 128,35

koszty AEs- Anemia Gamma 100,00 128,35

koszty AEs- Neutropenia Gamma 100,00 128,35

koszty AEs- Leukopenia Gamma 100,00 128,35

koszty AEs- Hiponatremia Gamma 100,00 37,91

koszty AEs- Wysiek optucnowy Gamma 100,00 71,71

koszty AEs- Zatorowos¢ ptucna Gamma 100,00 105,44

koszty AEs- Nadcisnienie Gamma 100,00 54,77

koszty AEs- Zmniejszona liczba neutrofili Gamma 100,00 1,40
koszty AEs- Zmniejszona liczba biatych krwniek Gamma 100,00 1,40

% z podaniem ambulatoryjnym- Immuno sc beta 84,85 480,82

% otrzymujacych 2L po progresji- ATEZO beta 61,00 215,00

% otrzymujgcych 2L po progresji- CTH beta 45,00 93,00
rozktad 2L- ATEZO- karboplatyna beta 20,77 40,23
rozktad 2L- ATEZO- pemetreksed beta 19,47 41,53
rozktad 2L- ATEZO- gemcytabina beta 20,77 40,23

* Parametr 1: o (rozktady gamma i beta), warto$¢ oczekiwana (normalny), wektor wartosci oczekiwanych (wielowymiarowy normalny); Para-
metr 2: B (rozktady gamma i beta), btad standardowy (normalny), macierz kowariancji (wielowymiarowy normainy);

Wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 10.2.3.

10 Wyniki analizy ekonomicznej

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego zobowigzanego do finansowania Swiad-
czen opieki zdrowotnej (Narodowy Fundusz Zdrowia). Ze wzgledu na zaniedbywalne — w stosunku do

wydatkéw ptatnika publicznego — koszty ponoszone przez pacjentdow w ramach leczenia raka ptuca, w

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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szczegdlnosci brak wspdtptacenia pacjenta za wnioskowang interwencje oraz komparator, odstgpiono
od przeprowadzenia dodatkowych obliczer uznajac, ze przyjeta w analizie perspektywa jest tozsama z

perspektywa wspodlng ptatnika publicznego i swiadczeniobiorcéw.

Wszystkie wyniki sg podane w przeliczeniu na jednego pacjenta, w horyzoncie dozywotnim, z uwzgled-
nieniem rekomendowanych przez AOTMIT rocznych stép dyskontowania tj.: 5,0% dla ponoszonych

kosztéw oraz 3,5% dla osigganych efektéw zdrowotnych.

10.1 Analiza podstawowa

10.1.1 Zestawienie oszacowan kosztéw i wynikdw zdrowotnych

W ponizszych tabelach, kolejno w wariantach z uwzglednieniem (Tabela 58) i bez uwzglednienia instru-
mentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentrig (Tabela 59), zestawiono oszacowania zdyskontowanych
kosztéw ponoszonych na leczenie miejscowo zaawansowanego NDRP z zastosowaniem wnioskowanej
technologii (atezolizumab) oraz komparatora (standardowa jednolekowa CTH), z wyodrebnieniem po-

szczegdlnych kategorii kosztowych.

Tabela 58. Zestawienie oszacowan kosztow (analiza podstawowa, z uwzglednieniem RSS).

Kategoria ATEZO CTH ATEZO vs CTH
Okres wolny od progresji choroby (PFS), w tym: - 14128 7t -
1 linia, koszt lekéw (ATEZO —z RSS, CTH) - 2356zt -
1 linia, koszt podania lekow 6985 zt 6 649 zt 336 zt
Koszt diagnostyki / monitorowania 3506 zt 1826zt 1680 zt
Koszt leczenia AEs 1528zt 3296 zt -1768 zt
Okres po progresji choroby (PD), w tym: 22936zt 44 462 74 -21526 74
Koszt dalszego aktywnego leczenia 2061 zt 22920zt -20 860 zt
Koszt monitorowania choroby 940 zt 621 zt 320zt
Koszt opieki terminalnej 19935zt 20921zt -986 zt
taczny koszt (z RSS) _ 58 590 zt -
Tabela 59. Zestawienie oszacowan kosztéw (analiza podstawowa, bez uwzglednienia RSS).
Kategoria ATEZO CTH ATEZO vs CTH
Okres wolny od progresji choroby (PFS), w tym: 159 233 zt 14 128 zt 145 106 zt
1 linia, koszt lekdw (ATEZO — bez RSS, CTH) 147 214 zt 2 356 zt 144 857 zt
1 linia, koszt podania lekow 6985 zt 6 649 zt 336 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Kategoria

Koszt diagnostyki / monitorowania

Koszt leczenia AEs

Okres po progresji choroby (PD), w tym:

Koszt dalszego aktywnego leczenia
Koszt monitorowania choroby
Koszt opieki terminalne;j

taczny koszt (bez RSS)

ATEZO

3506zt
1528 zt
22936 zt
2061zt
940 zt
19935zt

182 169 zt

CTH

1826 zt
3296zt
44 462 7t
22920zt
621zt
20921 zt

58 590 zt

AESTIMO

ATEZO vs CTH

1680 zt
-1768 zt
-21526 7t
-20 860 zt

320zt

-986 zt

123 580 zt

Sredni catkowity koszt leczenia zaawansowanego NDRP u jednego pacjenta w horyzoncie dozywotnim

0szacowano na _ (182,2 tys. zt bez uwzglednienia RSS) w ramieniu ATEZO oraz 58,6 tys. zt. w

ramieniu jednolekowej CTH. Najwiekszy udziat w catkowitym koszcie wnioskowanej technologii ma koszt

leku Tecentriq (- w wariancie z RSS i 81% bez RSS), natomiast w ramieniu CTH ok. 3/4 tgcznego kosztu

przypada na faze po progresji choroby (zob. Wykres 10).

Wykres 10. Struktura catkowitych kosztéw poréwnywanych strategii (analiza podstawowa).

W kolejnej tabeli i na wykresie zestawiono efekty zdrowotne osiggane w modelu z uwzglednieniem dys-

kontowania na poziomie 3,5% rocznie.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Tabela 60. Zestawienie efektéw zdrowotnych osigganych w modelu (analiza podstawowa).

Kategoria ATEZO CTH ATEZO vs CTH
Lata zycia - facznie, w tym: 1,59 1,08 0,50
Lata zycia wolne od progresji choroby (PFS) 0,70 0,51 0,19
Lata zycia po progresji choroby (PD) 0,88 0,57 0,31
QALY - tgcznie, w tym: 0,95 0,64 0,30
(C;/?é\)( w okresie wolnym od progresji choroby 0,44 0,32 0,12
QALY w okresie po progresji choroby (PD) 0,50 0,33 0,18
redukcja QALY zwigzana z AEs -0,001 -0,004 0,004

Wykres 11. Zestawienie efektéw zdrowotnych osigganych w modelu (analiza podstawowa).

1,80
1,59
1,60
1,40
1,20 1,08
1,00
0,80
0,60 0,5
0,40
0,20
0,00
Lata zycia (tacznie Lata zycia wolne od Lata zycia po progresji
progresji choroby (PFS) choroby (PD)
W ATEZQ CTH ATEZO vs CTH

Srednia liczba zdyskontowanych lat zycia (LY) oraz lat zycia skorygowanych o jako$¢ (QALY) wynosi od-
powiednio 1,59 0,95 dla immunoterapii atezolizumabem oraz 1,08 i 0,64 dla terapii standardowej (jed-

nolekowa CTH), w przeliczeniu na jednego pacjenta.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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10.1.2 Analiza inkrementalna uzytecznosci kosztow (CUA) i efektywno-
$ci kosztow (CEA)

W kolejnych dwdch podrozdziatach przedstawiono podstawowe wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci i
kosztow-efektywnosci w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka oraz bez

jego zastosowania.

10.1.2.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Ponizsza tabela przedstawia wyniki analizy podstawowej uzytecznosci kosztéw i efektywnosci kosztow
dla zyskanych lat zycia, w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka dla pro-

duktu Tecentriq.

Tabela 61. Wyniki analizy inkrementalnej CUA/CEA (analiza podstawowa, z uwzglednieniem RSS).

Wyniki ATEZO CTH Réznica (ATEZO vs CTH)
Catkowite koszty _ 58 590 zt -
Uzyskane LY 1,59 1,08 0,50
Uzyskane QALY 0,95 0,64 0,30
ICER [za LYG] [
ICUR [za QALY] [ ]

Zastosowanie terapii ATEZO zamiast standardowej chemioterapii jednolekowej wigze sie z dodatkowym
kosztem z perspektywy ptatnika publicznego w wysokosci _ oraz dodatkowym efektem zdro-
wotnym w wysokosci 0,30 QALY oraz 0,50 lat zycia.

Otrzymana w analizie wartos¢ wskaznika ICUR, tj. koszt uzyskania roku zycia skorygowanego o jakos¢
wynikajgcy z zastosowania wnioskowanej technologii zamiast komparatora, wyniosta _
i znajduje sie - obowigzujgcego progu optacalnosci dla technologii medycznych w Polsce wyno-
szacego 244 821 zt/QALY.

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia oszacowano na _

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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10.1.2.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

W kolejnej tabeli przedstawiono wyniki analizy podstawowej w wariancie bez uwzglednienia instru-

mentu dzielenia ryzyka.

Tabela 62. Wyniki analizy inkrementalnej CUA/CEA (analiza podstawowa, bez uwzglednienia RSS).

Wyniki ATEZO CTH Réznica (ATEZO vs CTH)
Catkowite koszty 182 169 zt 58 590 zt 123580 zt
Uzyskane LY 1,59 1,08 0,50
Uzyskane QALY 0,95 0,64 0,30
ICER [za LYG] 244 734 7t/LYG
ICUR [za QALY] 407 862 zt/QALY

W wariancie bez uwzglednienia RSS dla produktu Tecentriqg, roznica kosztow miedzy wnioskowang tech-
nologig a komparatorem wzrasta do 123,6 tys. zt, a warto$¢ wskaznika ICUR wynosi 407,9 tys. zt/QALY i
przekracza wysokos$¢ obowigzujgcego progu optacalnosci dla technologii lekowych w Polsce. Koszt uzy-

skania dodatkowego roku zycia oszacowano na 244,7 tys. zt/LYG.

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

blicznego.

10.1.2.3 Analiza progowa dla ceny zbytu netto wnioskowanej techno-
logii
Analize progowa dla ceny wnioskowanej technologii w ramach CUA przeprowadzono zgodnie z Rozpo-
rzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzgled-
nione we wnioskach o objecie refundacjg (MZ 24/10/2023), obliczajac ceny zbytu netto jednostkowych
opakowan produktu leczniczego Tecentriq (prezentacje: 1200 / 840 / 1875 mg), przy ktorych koszt uzy-
skania jednego QALY, wynikajacy z zastgpienia komparatora wnioskowang technologig, jest réwny wy-
sokosci progu kosztowej efektywnosci technologii medycznej w Polsce, ustalonego na poziomie trzy-

krotnosci produktu krajowego brutto per capita (244 821 zt/QALY).

W analizie podstawowej, w sktad wnioskowanej technologii wchodzg cztery opcjonalne schematy daw-

kowania atezolizumabu z zastosowaniem trzech produktéw leczniczych (i.v. — Tecentrig 1200 mg, Te-

centrig 840 mg i s.c. — Tecentrig 1875 mg). Ceny progowe poszczegdlnych produktéw obliczano w ten
w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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sposob, by procentowa zmiana cen podstawowych (_i limitu finansowania w

wariancie bez RSS) byta jednakowa dla kazdej z prezentacji leku, tj. zachowujac relacje cenowe miedzy
poszczegolnymi produktami zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refundacja. Jako ze stosunek

cen postaci dozylnej i doustnej jest rézny dla cen efektywnych i urzedowych, réwniez obliczone ceny

progowe w wariantach z RSS i bez RSS sg rézne, w zwigzku z czym przedstawiono je oddzielnie.

Wyniki analizy progowej dla cen wnioskowanych prezentacji produktu Tecentrig w podstawowej CUA

przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 63. Wyniki analizy progowej produktu leczniczego Tecentriq (analiza podstawowa).

Tecentriq 1200 mg (i.v.) Tecentriq 840 mg (i.v.) Tecentrig 1875 mg (s.c.)

Analiza z uwzglednieniem RSS
Cena zbytu netto (CZN)

] I ]
Cena hurtowa brutto (CHB) _ _ _

Analiza bez uwzglednienia RSS
Cena zbytu netto (CZN) 10 854,36 zt 7 598,05 zt 10 854,36 zt

Cena hurtowa brutto (CHB) 12 426,07 zt 8 698,24 7t 12 426,07 zt

Obliczone ceny progowe brutto sa o |
I o urzeclowych CHB.

10.2 Analiza wrazliwosci

W celu oszacowania wptywu przyjetych zatozen, a takze niepewnosci wyznaczenia parametréw modelu

ekonomicznego przeprowadzono rozlegty analize wrazliwosci, ktdra sktadata sie z:

e Deterministycznej analizy wrazliwosci — jednokierunkowej (OWSA) i scenariuszowej,
e Probabilistycznej analizy wrazliwosci (PSA).
Wszystkie analizy wykonano réwnolegle w wariantach — z uwzglednieniem i bez uwzglednienia propo-

nowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla wnioskowanej technologii

W kolejnych rozdziatach przedstawiono wyniki przeprowadzonych obliczen.

10.2.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwos$ci (OWSA)

Parametry modelu i zakres ich wartosci testowane w jednokierunkowej AW przedstawiono w Rozdziale

9.2.1.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wariant z uwzglednieniem RSS

Gtowne wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci (OWSA) z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentriq przedstawiono poni-

zej w tabeli i na wykresie, uwzgledniajgc 15 parametrow o najwiekszym sumarycznym wptywie na wartos¢ ICUR.

Tabela 64. Wyniki jednokierunkowej AW (OWSA) - Top 15 parametréow o najwiekszym wptywie na ICUR (z uwzglednieniem RSS).

ICUR- min. warto$¢ ICUR- max. warto$¢ taczny rozrzut zmiana ICUR = zmiana ICUR -

Ranking nazwa parametru (zakres wartosci min-max) —— P—— ICUR rr;i;avr\::;:)jc' mpaa:(r.a\nr:fer::)jc'
1 hazard zakoriczenia leczenia - ATEZO (0,037 - 0,054) I I I I I
2 ceny mg lekéw - Atezolizumab (1200 mg) ([ ) [ ] I I ] ]
3 rozktad 2L - CTH - niwolumab (19,7% - 46,6%) I I I | I
4 % otrzymujacych 2L po progresji - CTH (25,1% - 40,6%) ] ] I ] |
5 ceny mg lekéw - Atezolizumab (1875 me) (I ) [ ] [ ] I [ ]
6 roczna stopa dyskontowania wynikéw (0,0% - 5,0%) ] ] I N |
7 rozkfad 2L - CTH - atezolizumab (11,7% - 35,6%) ] I I I I
8 odsetek z ECOG 2 (78,3% - 85,6%) I I I ] [
9 ceny mg lekéw - Atezolizumab (840 meg) (| EGTGTczEzN) ] ] I ] [
10 ceny mg lekéw - Niwolumab (31,13 2t - 46,11 24) ] ] I ] |
11 Uzytecznoéé - PFS - ATEZO (0,61 - 0,65) I I I ] |
12 Uzytecznoét - PFS - CTH (0,61 - 0,65) I I I | I
13 uzytecznosé - PD - ATEZO / CTH (0,55 - 0,59) ] I I ] |
14 koszt podania lekéw - katalog CTH - hosp. (593 2t - 879 z4) I I I | I
15 hazard zakoriczenia leczenia - CTH - VIN (0,071 - 0,106) _ _ - - -

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wykres 12. Wykres tornado (OWSA) — Top 15 parametréow o najwiekszym wptywie na ICUR (z uwzglednieniem RSS).

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Najwiekszg zmiennos¢ wynikow uzyskano po modyfikacji ryzyka zakonczenia leczenia atezolizumabem (zmiana ICUR o - miedzy wariantami min-

max), przy czym w |
-. Sumaryczny wptyw pozostatych parametréw na ICUR byt bardziej umiarkowany (_

Szczegdtowe wyniki analizy jednokierunkowej dla kazdego z testowanych parametréw OWSA, z wyszczegdlnieniem catkowitych i inkrementalnych kosztow

i wynikow oraz cen progowych, zamieszczono w zatgczniku 14.2.4 (Tabela 78).

Wariant bez uwzglednienia RSS

Gtéwne wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci (OWSA) bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentrig przedstawiono po-

nizej w tabeli i na wykresie, uwzgledniajgc 15 parametrow o najwiekszym sumarycznym wptywie na wartosc ICUR.

Tabela 65. Wyniki jednokierunkowej AW (OWSA) - Top 15 parametréow o najwiekszym wptywie na ICUR (bez uwzglednienia RSS).

ICUR- min. wartos¢ ICUR- max. wartos¢ tgczny rozrzut clul (IS b Tty g s

Ranking nazwa parametru (zakres wartosci min-max) ——— Po——— ICUR min. warto$¢  max. wartosé
parametru parametru
1 hazard zakoriczenia leczenia - ATEZO (0,037 - 0,054) 523 640 zt 329 503 zt 194 136 zt 28,4% -19,2%
2 ceny mg lekdw - Atezolizumab (1200 mg) (12,68 zt - 18,78 zt) 365 494 7t 454 534 74 89 041 zt -10,4% 11,4%
3 roczna stopa dyskontowania wynikow (0,0% - 5,0%) 357 120zt 430 289 zt 73169 zt -12,4% 5,5%
4 ceny mg lekéw - Atezolizumab (1875 mg) (8,12 zt - 12,02 1) 378 303 zt 440 424 7 62121 zt -7,2% 8,0%
5 rozktad 2L - CTH - niwolumab (19,7% - 46,6%) 426514 zt 387 040 zt 39475 zt 4,6% -5,1%
6 ceny mg lekéw - Atezolizumab (840 mg) (12,68 zt - 18,78 1) 389 244 7t 428 371 zt 39127 zt -4,6% 5,0%
7 % otrzymujacych 2L po progresji - CTH (25,1% - 40,6%) 425352 7t 389 264 7t 36088 zt 4,3% -4,6%

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Ranking

10
11
12
13
14

15

Tecentriq® (atezolizumab)

nazwa parametru (zakres warto$ci min-max)

uzytecznosé - PFS - ATEZO (0,61 - 0,65)

odsetek z ECOG 2 (78,3% - 85,6%)

rozktad 2L - CTH - atezolizumab (11,7% - 35,6%)
uzytecznosé - PFS - CTH (0,61 - 0,65)

uzyteczno$¢ - PD - ATEZO / CTH (0,55 - 0,59)

ceny mg lekdw - Niwolumab (31,13 zt - 46,11 z4)

koszt podania lekow - katalog CTH - hosp. (593 zt - 879 zt)

hazard zakoriczenia leczenia - CTH - VIN (0,071 - 0,106)

ICUR- min. warto$é
parametru

424912 zt
398 959 zt
419 406 zt
396 334 7t
418 154 zt
415715zt
411392zt

403 778 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

ICUR- max. warto$¢  taczny rozrzut

parametru

392270 zt
428 098 zt
393 846 zt
419963 zt
398 129 zt
399 211 zt
403 974 zt

410612 zt

ICUR

32643zt
29 140 zt
25560 zt
23629 zt
20025 zt
16 503 zt
7418 zt

6834 zt

zmiana ICUR -
min. warto$¢
parametru

4,2%
-2,2%
2,8%
-2,8%
2,5%
1,9%
0,9%

-1,0%

AESTIMO

zmiana ICUR -
max. wartosé
parametru

-3,8%
5,0%
-3,4%
3,0%
-2,4%
-2,1%
-1,0%

0,7%
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Wykres 13. Wykres tornado (OWSA) — Top 15 parametrow o najwiekszym wptywie na ICUR (bez uwzglednienia RSS).

M zmiana ICUR (za QALY) - min. warto$c¢ parametru

-30%

OWSA 1: hazard zakoniczenia leczenia - ATEZO (0,037 - 0,054)

OWSA 2: ceny mg lekow - Atezolizumab (1200 mg) (12,68 zt - 18,78 zf)
OWSA 3: roczna stopa dyskontowania wynikow (0,0% - 5,0%)

OWSA 4: ceny mg lekow - Atezolizumab (1875 mg) (8,12 zt- 12,02 zt)
OWSA 5: rozktad 2L - CTH - niwolumab (19,7% - 46,6%)

OWSA 6: ceny mg lekow - Atezolizumab (840 mg) (12,68 zt - 18,78 zf)
OWSA 7: % otrzymujacych 2L po progresji - CTH (25,1% - 40,6%)
OWSA 8: uzytecznosc - PFS - ATEZO (0,61 - 0,65)

OWSA 9: odsetek z ECOG 2 (78,3% - 85,6%)

OWSA 10: rozktad 2L - CTH - atezolizumab (11,7% - 35,6%)

OWSA 11: uzytecznosc - PFS - CTH (0,61 - 0,65)

OWSA 12: uzytecznoic - PD - ATEZO / CTH (0,55 - 0,59)

OWSA 13: ceny mg lekow - Niwolumab (31,13 zt- 46,11 z1)

OWSA 14: koszt podania lekow - katalog CTH - hosp. (593 zt - 879 1)

OWSA 15: hazard zakoniczenia leczenia - CTH - VIN (0,071 - 0,106)

B zmiana ICUR (za QALY) - max. warto$c¢ parametru

-20% -10% 0% 10% 20% 30%

365494zt || 5534
357120zt | 2302802
378303zt || 2202242
387040zt [N 2265142
3892447t [ 2283712
389264zt [ 4253522
392270zt [N 4240122
398959zt [ 428098z
3938467t [ 4192062t
396334zt [l 4199632t
398129zt [ 4181542

39921124 [} 41571521
a03974zt I 41139221

2037781t [J| 41061221

40%

Tecentriq® (atezolizumab)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wptyw poszczegdlnych parametréw na wyniki analizy byt analogiczny jak w wariancie z uwzglednieniem RSS (por. Tabela 64). Najwiekszg zmiennos$¢ wy-
nikdw uzyskano po modyfikacji ryzyka zakonczenia leczenia atezolizumabem, przy czym w kazdym wariancie warto$¢ ICUR znajdowata sie powyzej progu

efektywnosci kosztow.

Szczegdtowe wyniki analizy jednokierunkowej dla kazdego z testowanych parametréw OWSA, z wyszczegdlnieniem catkowitych i inkrementalnych kosztow

i wynikow oraz cen progowych, zamieszczono w zatgczniku 14.2.4 (Tabela 79).

10.2.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

Wariant z uwzglednieniem RSS

Wyniki analizy scenariuszowej z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentriq przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 66. Wyniki analizy scenariuszowej (ATEZO vs CTH) — z uwzglednieniem RSS.

w tym e P . progowa CZN  progowa progowa
. Koszty - Koszty - QALY- QALY - Rdznica Réznica zmiana .

Wariant koszt ref. , ICUR Tecentriq CZN Tecen- CZN Tecen-

ATEZO Sa— CTH ATEZO CTH kosztéw QALY ICUR 1200 mg trig840mg triq 1875 mg

Analiza podstawowa B B o o5 o5+ [ o HEE | N BN N
AW 1: udziat schematu ATEZO s.c. -

100% B B o o o+ HEE o HEEE B BN BN
AW 2: udziat schematu ATEZO i.v. co

S tyE, - 100% B B cco: o o5+ [ o N BN DN BN N
AW 3: udziat schematu ATEZO i.v. co

- tyg, - 100% B B o o5 o+ [ o NN I N BN
AW 4: udziat schematu ATEZO i.v. co

4 tyg, - 100% B B o o5 oo« [ o HEE I N BN

AW 5: udziat GEM w CTH - 100% B B o5 oo o5+ [ o N BN N BN

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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AW 6: udziat VIN iv w CTH - 100% B E o 05 o6« HEE o0 B D B
AW 7:udziatViNpowCTH-100% (N B -¢52 o5 o6« R o 1 B B B
gxri;;ts:mmeCTHWthie}ty_ B B s 05 o6« N o B B D B e
:C\:\ési;fxiwamecmWrytmie“y_ B E 5 o5 oo« N o0 D B D B e
ﬁavsvolso: uwzglednienie RDIzbadania ey NS ssso4 095 o6 [ o N B N S S
2w rarmonts Ctnome s pios NN NN ci2e7x oos oc: NN oo HENEN NN DENEEN EENEN BN
avyaﬁ;:iiisgfwameimmunosz B B 272 05 o6« N o B B D B B
ixqvbtls;tzcﬁjji?;emﬂoS'C'_%% B B o2 05 oo« I oo 1 B D B
ﬁzzpliglizijaameATEzoS'C'_100% B B o o5 o« N o HEE B S B e
m’;g Tgﬁl OS-loglogistyczny sy N 04 097 o7 R o HE B EE EE S
ot e O W ssovx oss oss NEEEN oo NN NN IENEN BN NN
el oscomeerza - o N seseox oo oc:  NENEN oo NN NN IEEEN NN NN
oo Pl loss e e N sses74 oss ocs HEEEN o HEEEE BN DN EENNN BN
e oyEomeny S W sss:n oss occ [N o HEEEE B DEEEE EEENN BN
oo ™M N WEEE o2 oss occ [N oo HEEEN HEN DN EEENN BN
eczenia o it eprsy - NS NN so:ox oos oo NN o NN N I NN B
fﬂoﬁ;:zf;t:&%?;ecmosld sterow s B s:so- w02 o N o N E N B
ronior 112004 o ops T NS WEEEE sssox o105 o7 NN o IS BN DEEEE EEEN NN
AW 24: zestaw uzytecznosd stanow B B o 10 o6 HE o B B D B e

zdrowia: Li 2024a

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
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AW 25: zestaw uzytecznosci stanow
zdrowia: badanie OAK

AW 26: dyskontowanie kosztow i wy-
nikow: 0%

AW 27: dyskontowanie kosztow i wy-
nikow: 5%

AW 28: horyzont analizy: 5 lat

AW 29: horyzont analizy: 15 lat

AW 30: bez korekty OS o umieral-
nosc ogodlng

AW 31: bez korekty potowy cyklu

58 590 zt

59 468 zt

58 590 zt

58 187 zt

58 639 zt

58 595 zt

58 616 zt

1,01

0,92

0,82

0,99
0,95

0,95

0,75

0,66

0,64

0,62

0,65
0,65

0,65

0,35

0,35

0,29

0,20

0,35
0,30

0,30

Posortowane malejgco wartosci ICUR w poszczegdlnych scenariuszach AW przedstawiono na ponizszym wykresie.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentriq® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wykres 14. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS (ATEZO vs CTH)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Najwiekszy wzrost wartosci wskaznika ICUR odnotowano w scenariuszach: z 5-letnim horyzontem analizy (-), alternatywnym rozktadem czasu leczenia
atezolizumabem - oraz pominigciem mozliwosci stosowania immunoterapii po progresji w ramieniu komparatora (_

W szczegdlnosci, zatozenie liczby podan ATEZO na poziomie mediany z badania /PSOS prowadzito do obnizenia ICUR o - wzgledem oszacowania
podstawowego. Spadek wartosci ICUR odnotowano takze we wszystkich czterech scenariuszach alternatywnych zestawdéw uzytecznosci standw zdrowia,

co potwierdza, ze uzytecznosci przyjete w analizie podstawowej mozna uznac za konserwatywne (zob. dyskusja w Rozdziatach 6.2 i 11).

Analiza scenariuszy wskazuje, 2o | - 2yskane wartosci
ICUR réznity sie umiarkowanie, w zakresie o |

Réwniez struktura i rytm dawkowania chemioterapii jednolekowej w ramieniu komparatora nie wptywaty istotnie na wyniki (zmiana ICUR -

Zatozenie innych modeli OS o dobrej jakosci dopasowania prowadzito do niewielkiego lub umiarkowanego -wzrostu ICUR, natomiast wybdér modelu

PFS miat znikomy wptyw na wyniki (zmiana -

Wariant bez uwzglednienia RSS

Wyniki analizy scenariuszowej bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentriq przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 67. Wyniki analizy scenariuszowej (ATEZO vs CTH) — bez uwzglednienia RSS.

w tym o AN . progowa CZN  progowa progowa
. Koszty - Koszty - QALY- QALY - Roznica Roznica zmiana .
Wariant koszt ref. , ICUR Tecentriq CZN Tecen- CZN Tecen-
EZ k EZ QAL . .
T4 Tecentriq Sl SECEL L ¥ (0L 1200 mg trig 840 mg trig 1875 mg
Analiza podstawowa 182169zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123 580 zt 0,30 407 862 zt - 10854,36zt 7598,05zt 10854,36 zt
AW 1: udziat schematu ATEZO s.c. -

100% 180017zt 145780zt 58590zt 0,95 0,64 121427 zt 0,30 400758zt -1,7% 11041,63zt 772914zt 11041637zt
()

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentrig® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikuja sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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AW 2: udziat schematu ATEZO i.v. co
3tyg. - 100%
AW 3: udziat schematu ATEZO i.v. co
2 tyg. - 100%
AW 4: udziat schematu ATEZO i.v. co
4 tyg. - 100%

AW 5: udziat GEM w CTH - 100% 182169zt 147214zt 60106zt 0,95 0,64 122 063 zt 0,30 4028561zt -1,2% 11022,67zt 771587zt 1102267zt

180845zt 145780zt 58590z 0,95 0,64 122 255 zt 0,30 403490zt -1,1% 10948,87zt 7664,21zt 10948,87 zt
187998zt 149626zt 585902zt 0,95 0,64 129 409 zt 0,30 427101zt 4,7% 10306,28zt 7214,39zt 10306,28zt

189844zt 156436zt 585902zt 0,95 0,64 131 255 zt 0,30 433193zt 6,2% 10376,03zt 7263,22zt 10376,03 1zt

AW 6: udziat VIN iv w CTH - 100% 182169zt 147214zt 59228zt 0,95 0,64 122 942 zt 0,30 405756zt -0,5% 1092517zt 7647,62zt 1092517zt

AW 7: udziat VIN po w CTH - 100% 182169zt 147214zt 55676zt 0,95 0,64 126 493 zt 0,30 417477z 2,4% 1053107zt 7371,75zt 10531,07 zt

gxri;sﬁifﬁwm CTHwWIVIMIe 3. 1001694 14721474 568057 095 064 12536428 030 41375074 14% 10656372 74594674 1065637 21
AW 9: stosowanie CTH w rytmie 4-ty-
godniowym

AW 10: uwzglednienie RDI z badania
IPSOS

AW 11: odsetek stosujgcych immuno
w 2L w ramieniu CTH zgodnie z IPSOS
AW 12: niestosowanie immuno w 2L
w ramieniu CTH

AW 13: podanie ATEZO s.c. - 90%
ambulatoryjnie

AW 14: podanie ATEZO s.c. - 100%
hospitalizacja

182169zt 147214zt 57961zt 0,95 0,64 124 209 zt 0,30 409938zt 05% 1078455zt 7549,18zt 10784,557zt
180697zt 145742zt 58559zt 0,95 0,64 122 138 zt 0,30 403103zt -1,2% 10960,60zt 7672,42zt 10960,60 zt
182169zt 147214zt 61287z 0,95 0,64 120882 zt 0,30 398959zt -2,2% 11153,71zt 7807,60zt 11153,71zt
182169zt 147214zt 38387z 0,95 0,64 143 783 zt 0,30 474540zt 16,3% 8612,42zt 602870zt 861242zt
180805zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 122 215 zt 0,30 403359zt -1,1% 11005,76zt 7704,03zt 11005,76zt

182442zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123 853 zt 0,30 408763zt <1% 10824,08zt 7576,85zt 10824,08 zt

AW 15: model OS - log-logistyczny
(ATEZO i CTH)

AW 16: model OS - uogdlniony
gamma (ATEZO i CTH)

AW 17: model OS - Gompertza
(ATEZO)

AW 18: model PFS - log-logistyczny
(ATEZO i CTH)

AW 19: model PFS - uogdlniony
gamma (ATEZO i CTH)

AW 20: czas leczenia rowny media-
nie liczby cykli w IPSOS

182000zt 147214zt 58480z 0,97 0,67 123520 zt 0,30 418383zt 2,6% 10650,09zt 745506z 10650,09 zt
182359zt 147214zt 58619zt 0,88 0,63 123 740 zt 0,26 484183zt 187% 954801zt 6683,61zt 9548,01zt
182073zt 147214zt 58590zt 0,91 0,64 123 484 zt 0,26 472005zt 157% 9740,85zt 6818,59zt 9740,85 zt
182156zt 147214zt 58487z 0,95 0,65 123 668 zt 0,30 408063zt <1% 10846,38zt 7592,46zt 10846,38 1zt
182171zt 147214zt 58593z 0,95 0,64 123578 zt 0,31 400926zt -1,7% 10996,84zt 7697,79zt 10996,84 zt

146 029zt 113320zt 55952zt 0,95 0,64 90 077 zt 0,30 2972891zt -27,1% 14044,52zt 9831,16zt 14044,52 7zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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AW 21: alternatywna krzywa czasu
leczenia (staty HR TTOT vs PFS)

AW 22: zestaw uzytecznosci stanow
zdrowia: Jiang 2019

AW 23: zestaw uzytecznosci stanow
zdrowia: Li 2024, Jiang 2023

AW 24: zestaw uzytecznosci stanow
zdrowia: Li 2024a

AW 25: zestaw uzytecznosci stanow
zdrowia: badanie OAK

AW 26: dyskontowanie kosztow i wy-
nikow: 0%

AW 27: dyskontowanie kosztow i wy-
nikéw: 5%

AW 28: horyzont analizy: 5 lat

AW 29: horyzont analizy: 15 lat
AW 30: bez korekty OS o umieral-
nosc¢ ogdlna

AW 31: bez korekty potowy cyklu

226 044 zt

182 169 zt

182 169 zt

182 169 zt

182 169 zt

184 018 zt

182 169 zt

181 016 zt

182 551 zt

182 169 zt

182 233 zt

188 375 zt

147 214 zt

147 214 zt

147 214 zt

147 214 zt

147 889 zt

147 214 zt

147 213 zt

147 214 zt

147 214 zt

147 214 zt

59329 zt

58 590 zt

58 590 zt
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58 639 zt

58 595 zt

58 616 zt

0,95

1,08

1,05

1,00

1,01

0,92

0,82

0,99
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0,95

0,64

0,74

0,71

0,69

0,75

0,66

0,64

0,62

0,65
0,65
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166 715 zt

123 580 zt

123 580 zt

123 580 zt

123 580 zt

124 550 zt

123 580 zt

122 830 zt

123912 zt

123574 zt

123618 zt

0,30

0,35

0,33

0,30

0,35

0,35

0,29

0,20

0,35
0,30

0,30

550 224 zt

357 035 zt

369 935 zt

405 957 zt

349 689 zt

359 925 zt

430289 zt

617 250 zt

358 759 zt

408 228 7t

408 288 zt

34,9%

-12,5%

-9,3%

<1%

-14,3%

-11,8%

5,5%
51,3%
-12,0%

<1%

<1%

Posortowane malejgco wartosci ICUR w poszczegdlnych scenariuszach AW przedstawiono na ponizszym wykresie.
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Wykres 15. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS (ATEZO vs CTH)

ICUR (za QALY)
AW 28: horyzont analizy: 5 lat 1 617,3 tys.
AW 21: alternatywna krzywa czasu leczenia (staty HR TTOT vs PFS) 1 550,2 tys.
AW 16: model OS - uogélniony gamma (ATEZO i CTH) 1 484,2 tys.
AW 12: niestosowanie immuno w 2L w ramieniu CTH 1 474,5 tys.
AW 17: model OS - Gompertza (ATEZO) 1 472,0 tys.
AW 4: udziat schematu ATEZO iv co 4 tyg. - 100% 1 433,2 tys.
AW 27: dyskontowanie kosztow i wynikow: 5% 1 430,3 tys.
AW 3: udziat schematu ATEZO iv co 2 tyg. - 100% 1 427,1 tys.
AW 15: model OS - log-logistyczny (ATEZO i CTH) 1 418,4 tys.
AW 7: udziat VIN po w CTH - 100% 1 417,5 tys.
AW 8: stosowanie CTH w rytmie 3-tygodniowym 1 413,8 tys.
AW 9: stosowanie CTH w rytmie 4-tygodniowym 1 409,9 tys.
AW 14: podanie ATEZO sc - 100% hospitalizacja 1 408,8 tys.
AW 31: bez korekty potowy cyklu 1 408,3 tys.
AW 30: bez korekty OS o umieralnosé ogolng 1 408,2 tys.
AW 18: model PFS - log-logistyczny (ATEZO i CTH) 1 408,1 tys.
Analiza podstawowa I 407,9 tys.
AW 24: zestaw uzytecznosci stanow zdrowia: Li 2024a 1 406,0 tys.
AW 6: udziat VIN iv w CTH - 100% 1 405,8 tys.
AW 2: udziat schematu ATEZO iv co 3 tyg. - 100% 1 403,5 tys.
AW 13: podanie ATEZO sc - 90% ambulatoryjnie 1 403,4 tys.
AW 10: uwzglednienie RDI z badania IPSOS 1 403,1 tys.
AW 5: udziat GEM w CTH - 100% 1 402,9 tys.
AW 19: model PFS - uogolniony gamma (ATEZO i CTH) 1 400,9 tys.
AW 1: udziat schematu ATEZO sc - 100% 1 400,8 tys.
AW 11: odsetek stosujgcych immuno w 2L w ramieniu CTH zgodnie z IPSOS 1 399,0 tys.
AW 23: zestaw uzytecznosci stanow zdrowia: Li 2024, liang 2023 1 369,9 tys.
AW 26: dyskontowanie kosztow i wynikow: 0% 1 359,9 tys.
AW 29: horyzont analizy: 15lat 1 358,8 tys.
AW 22: zestaw uzytecznosci stanow zdrowia: Jiang 2019 1 357,0 tys.
AW 25: zestaw uzytecznosci stanow zdrowia: badanie OAK 1 349,7 tys.
AW 20: czas leczenia rowny medianie liczby cykli w IPSOS 1 297,3 tys.
0 100 200 300 400 500 600 700

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Tecentriq® (atezolizumab)
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Wptyw poszczegdlnych scenariuszy AW na warto$¢ kosztu dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ byt analogiczny jak w analizie z uwzglednie-
niem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Tecentrig (por. Tabela 66), przy czym w kazdym z testowanych scenariuszy wartos¢ ICUR przekraczata

obowigzujgcy prog optacalnosci technologii lekowych w Polsce.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP),
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10.2.3 Probabilistyczna analiza wrazliwosci (PSA)

Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu przedstawiono w Rozdziale 9.3. Wyniki ana-
lizy PSA wyniki wygenerowano przeprowadzajgc 5 000 niezaleznych powtdrzen modelu po ustawieniu

go w tryb probabilistyczny.

Wariant z uwzglednieniem RSS

Statystyki wynikéw PSA — kolejno analizy inkrementalnej kosztow-uzytecznosci oraz analizy progowej

dla ceny produktu Tecentriq — przedstawiono w ponizszych tabelach (zob. Tabela 68, Tabela 69).

Tabela 68. Wyniki PSA — analiza inkrementalna CUA (z uwzglednieniem RSS).

Statystyka Inkrementalny koszt Inkrementalny efekt (QALY) ICER (z{/QALY)
$rednia - 0,30
SE ] 0,09
95% Cl ] (0,13; 0,48) [
mediana - 0,30
IQR I (0,24; 0,36)
roznica wzgl. base-case - -0,7% 1,8%

Tabela 69. Wyniki PSA — analiza progowa (z uwzglednieniem RSS).

Statystyka Progowa CZN Progowa CZN Progowa CZN
(Tecentrig 1200 mg) (Tecentrig 840 mg) (Tecentriq 1875 mg)
$rednia I I I
SE I I I
95% Cl I N
mediana [ s .
IOR I N
réznica wzgl. base-case -0,4% -0,4% -0,4%

Wartos¢ ICUR uzyskana dla usrednionych wynikdéw analizy probabilistycznej nie odbiegata znaczgco (réz-

nica 1,8%) od analizy podstawowej (por. Rozdziat 10.1.2).

Niepewnos¢ wynikow modelu zobrazowano réwniez w postaci graficznej za pomocg wykreséw rozrzutu
wynikow (z ang. scatterplot), na ktérych kazdy punkt umieszczony w ptaszczyznie koszt — uzytecznosé,
odpowiadajacy pojedynczej iteracji modelu, przedstawia inkrementalne koszty oraz wyniki zdrowotne

(QALY) dla poréwnania wnioskowanej technologii i komparatora (zob. Wykres 16). Punkty znajdujgce

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
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sie pod linig przerywang, wyznaczajgcg obowigzujgcy prog optacalnosci technologii lekowych w Polsce
(ICUR =244 821 zt/QALY), reprezentujg iteracje PSA w ktorych wnioskowana technologia jest efektywna

kosztowo.

Wykres 16. Wykres rozrzutu wynikéw CUA na pfaszczyznie kosztéw-uzytecznosci (z uwzglednieniem
RSS).

Wykres 17 przedstawia prawdopodobienstwo efektywnosci kosztéw atezolizumabu wzgledem CTH w

zaleznosci od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Wykres 17. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci (z uwzglednieniem RSS).

W wariancie z uwzglednieniem RSS prawdopodobienstwo, ze atezolizumab w monoterapii jest strategia
efektywna kosztowo wzgledem standardowej chemioterapii jednolekowej, wynosi - przy gotowo-

$ci do zaptaty na poziomie progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (244 821 zt).

Wariant bez uwzglednienia RSS

Statystyki wynikéw PSA — kolejno analizy inkrementalnej kosztéw-uzytecznosci oraz analizy progowej

dla ceny produktu Tecentriq — przedstawiono w ponizszych tabelach (zob. Tabela 70, Tabela 71).

Tabela 70. Wyniki PSA — analiza inkrementalna CUA (bez uwzglednienia RSS).

Statystyka Inkrementalny koszt Inkrementalny efekt (QALY) ICER (zt/QALY)
Srednia 125053 zt 0,30
SE 15794 74 0,09
95% Cl (97 279 zt; 160 274 1) (0,12;0,47) 415770 zt
mediana 123 986 zt 0,30
IQR (113 885 zt; 134 468 1) (0,24; 0,36)
réznica wzgl. base-case 1,2% -0,7% 1,9%

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Tabela 71. Wyniki PSA — analiza progowa (bez uwzglednienia RSS).

Statystyka Progt?wa CZN Progo'wa CZN Proggwa CZN
(Tecentriq 1200 mg) (Tecentrigq 840 mg) (Tecentriq 1875 mg)
Srednia 10 784,38 zt 7 549,06 zt 10 784,38 zt
SE 2692,37 zt 1884,66 zt 2692,37 zt
95% Cl (5729,50 zt; 16 221,32 z1) (4 010,65 zt; 11 354,92 z1) (5729,50 zt; 16 221,32 )
mediana 10 726,08 zt 7 508,25 zt 10 726,08 zt
IQR (8958,57 zt; 12 507,19 zt) (6271,0zt; 8 755,03 1) (8958,57 zt; 12 507,19 z1)
réznica wzgl. base-case -0,6% -0,6% -0,6%

Wartos¢ ICUR uzyskana dla usrednionych wynikdéw analizy probabilistycznej nie odbiegata znaczgco (réz-

nica 1,9%) od analizy podstawowej (por. Rozdziat 10.1.2).

Niepewnos¢ wynikow modelu zobrazowano réwniez w postaci graficznej za pomocg wykreséw rozrzutu
wynikéw (z ang. scatterplot), na ktérych kazdy punkt umieszczony w ptaszczyznie koszt — uzytecznosé,
odpowiadajgcy pojedynczej iteracji modelu, przedstawia inkrementalne koszty oraz wyniki zdrowotne
(QALY) dla poréwnania wnioskowane] technologii i komparatora (zob. Wykres 18). Punkty znajdujgce
sie pod linig przerywang, wyznaczajgcg obowigzujgcy prég optacalnosci technologii lekowych w Polsce
(ICUR =244 821 zt/QALY), reprezentujg iteracje PSA w ktorych wnioskowana technologia jest efektywna

kosztowo.

Wykres 18. Wykres rozrzutu wynikow CUA na ptaszczyznie kosztow-uzytecznosci (bez uwzglednienia
RSS).

@ ATEZOvs CTH Wynik analizy podstawowe;
¢ Srednia z analizy probabilistyczne] — — — Prog opfacalnosci

300 000 zt
250 000 zt
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oo °
100 0081 ¢
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50000 zt -7

oz -~
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Wykres 19 przedstawia prawdopodobienistwo efektywnosci kosztow atezolizumabu wzgledem CTH w

zaleznosci od przyjetej gotowosci do zaptaty ptatnika za jednostke QALY.
Wykres 19. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci (bez uwzglednienia RSS).
100%

Atezolizumab
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W wariancie bez uwzglednienia RSS prawdopodobienstwo, ze atezolizumab w monoterapii jest strategig
efektywna kosztowo wzgledem standardowej chemioterapii jednolekowej, wynosi 2,3% przy gotowosci

do zaptaty na poziomie progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (244 821 zt).

11 Ograniczenia analizy

Na potrzeby analizy ekonomicznej przeprowadzono modelowanie przebiegu leczenia w przyjetym ho-
ryzoncie czasowym pacjentéw z rakiem ptuca nieresekcyjnym lub z przerzutami, ktérzy nie otrzymali
wczesniejszego leczenia systemowego i nie kwalifikujg sie do zastosowania pochodnych platyny. W ra-
mach modelowania wymagane byto uwzglednienie wielu parametréw wptywajgcych na wyniki zdro-
wotne oraz koszty. Parametry pochodzity z réznych Zzrédet lub cechowaty sie niepewnoscig estymacji,
czego naturalng konsekwencjg jest wystepowanie pewnych ograniczen, ktére nalezy bra¢ pod uwage
podczas interpretacji wynikdw analizy. Ponizej przedstawiono wybrane ograniczenia analizy odnoszgce

sie do przeprowadzonego modelowania, ktdre uznano za szczegdlnie istotne.
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Sredni czas leczenia atezolizumabem

Ze wzgledu na brak dostepu do krzywych Kaplana-Meiera czasu do zakoriczenia leczenia, $rednig liczbe
podanych cykli atezolizumabu modelowano upraszczajgco na podstawie publikowanej mediany czasu
ekspozycji na leczenie, zaktadajgc state w czasie ryzyko zakonczenia leczenia (tj. wyktadniczy rozktad
TTOT). Otrzymany na tej podstawie $redni czas leczenia ATEZO wynidst 7,8, w przeliczeniu na cykle 3-
tygodniowe. Dla poréwnania, mediana liczby cykli w badaniu /PSOS wyniosta 6, natomiast raportowana
w dokumencie EPAR $rednia liczba podan ATEZO byta znaczgco wyzsza (12,4). Nalezy jednak zauwazyg,
ze w badaniu /PSOS mozliwa byta kontynuacja leczenia po progresji choroby wg RECIST (co nie jest do-
puszczalne we wnioskowanym programie), a rozktad czasu leczenia charakteryzowat sie silng prawo-
stronng skosnoscig (mediana 6 cykli przy btedzie standardowym 15,9 i zakresie 1-73 cykli), co zmniejsza
wiarygodnosc estymowanej Sredniej z proby. Z tego wzgledu, modelowanie czasu leczenia w oparciu o
mediane, tj. miare bardziej odporng na oba wskazane wyzej czynniki, uznano za bardziej wtasciwe. Dla
poréwnania, w publikowanych analizach ekonomicznych dla atezolizumabu opartych na badaniu /PSOS,
wtgczonych do przegladu systematycznego (zob. Rozdziat 14.2), srednia liczba 3-tygodniowych cykli
ATEZO wyniosta w przyblizeniu 5,3 (Li 2024a), 7,6 (Jiang 2023) i 8,0 (Li 2024; obliczenia wtasne na pod-
stawie catkowitych kosztow leku i ceny jednostkowego opakowania lub analizy wptywu zmiany ceny

jednostkowej atezolizumabu na ICUR), tj. byta nizsza lub zblizona do przyjetej w niniejszym modelu.

Dalsze leczenie systemowe po progresji choroby

W badaniu IPSOS, stanowigcym punkt wyjscia dla ustalenia rozktadu dalszych linii leczenia, u czesci cho-
rych stosowano leki nierefundowane w warunkach polskich w populacji docelowej (inhibitory TKI), po-
nadto u wiekszosci pacjentdw otrzymujacych dalsze leczenie w grupie kontrolnej zastosowano immu-
noterapie, ktora w Polsce jest zarezerwowana wytgcznie dla chorych z ECOG 0-1 (zat. B.6 do MZ
17/09/2025). Z tego wzgledu wyjsciowa strukture leczenia z badania /IPSOS dostosowano do warunkdéw
polskich poprzez pominiecie lekéw nierefundowanych w Polsce oraz zmniejszenie odsetka leczonych
immunoterapig drugiej linii tak, by nie przekraczat on wyjsciowego odsetka chorych z ECOG 0-1 w roz-
wazanej populacji. Rzeczywisty udziat pacjentdw w stanie sprawnosci 0-1 sposrdd stosujgcych immuno-

terapie w badaniu /PSOS nie jest jednak znany, co uniemozliwia walidacje przyjetej korekty.

Z drugiej strony, wykorzystane w modelu wyniki dotyczace skutecznosci pochodzg z badania /PSOS, za-
tem uwzgledniajg potencjalny efekt kliniczny dalszej immunoterapii w ramieniu komparatora. Zmniej-

szenie odsetka leczonych immunoterapig w ramieniu komparatora w analizie kosztéw (tj. zwiekszenie
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réznicy kosztéw miedzy ATEZO a CTH), przy jednoczesnym zachowaniu podstawowych wynikéw zdro-
wotnych, stanowi zatem podejscie konserwatywne z punktu widzenia optacalnosci atezolizumabu; na-
lezy jednak zaznaczy¢, ze skorygowanie OS i PFS o stosowanie dalszej immunoterapii nie byto mozliwe

ze wzgledu na brak dostepnych danych.

Uzytecznosci stanéw zdrowia

W badaniu /PSOS nie przeprowadzono oceny jakosci zycia zwigzanej ze zdrowiem, w zwigzku z czym
0szacowania uzytecznosci standw zdrowia w modelu oparto na wtasnym przegladzie systematycznym.
Wykonany przeglad byt nakierowany na odnalezienie badan w populacji zblizonej do wnioskowanej, tj.
0s6b z niskim stanem sprawnosci, w podesztym wieku i chorobami towarzyszgcymi. Dostepne dane li-
teraturowe dla ww. grup sg jednak skape, gdyz chorzy ci sg czesto wykluczani z badan klinicznych, w
ktérych przeprowadza sie m.in. ocene jakosci zycia zwigzanej ze zdrowiem. Wykorzystujac fakt, ze jakos¢
zycia chorych jest silnie skorelowana ze stanem sprawnosci, a kryterium niskiej sprawnosci wg ECOG
stanowito gtdéwng przyczyne braku kwalifikacji do terapii platynami w badaniu /PSOS, uzytecznosci w
analizie podstawowej obliczono na podstawie publikowanych indekséw uzytecznosci wg ECOG oraz roz-
ktadu wartosci ECOG w populacji docelowej (badaniu /PSOS). Podejscie to nie jest pozbawione ograni-
czen, jednak wydaje sie uzasadnione w Swietle braku danych stricte dla populacji docelowej analizy.
Przyjecie alternatywnie — dostepnych w wielu publikowanych Zrédtach — zestawdw uzytecznosci z nie-
selekcjonowanej populacji chorych na zaawansowanego raka ptuca, prowadzitoby do przeszacowania
uzytecznosci chorych w rozwazanym stanie klinicznym, a zatem i inkrementalnego efektu zdrowotnego
wnioskowanej technologii wyrazonego liczbg zyskanych QALY, co oznacza, ze podstawowe uzytecznosci

przyjete w modelu nalezy uznac za konserwatywne.

12 Dyskusja

Celem analizy ekonomicznej byta ocena efektywnosci kosztéow stosowania produktu leczniczego Tecen-
triq (atezolizumab) w monoterapii w pordwnaniu ze standardowg chemioterapig jednolekowg (gemcy-
tabina lub winorelbina), w leczeniu pierwszego rzutu dorostych chorych na zaawansowanego NDRP, kto-
rzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny, w warunkach systemu ochrony zdro-
wia w Polsce. Powyzszej oceny dokonano przeprowadzajgc analize kosztow-uzytecznosci, z wykorzysta-
niem standardowego trdjstanowego modelu przezycia podzielonego opartego na krzywych przezycia

catkowitego (OS) i przezycia wolnego od progresji (PFS). Dane dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa
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porownywanych interwencji pochodzity z rejestracyjnego badania z randomizacjg /PSOS, w ktérym wy-
kazano istotne réznice miedzy wnioskowang technologia a komparatorem w zakresie czasu przezycia

catkowitego.

Przeprowadzona analiza kosztéw-uzytecznosci wykazata, ze terapia atezolizumabem (ATEZO) .

_ w poréwnaniu do standardowej terapii (CTH). Inkrementalny wskaz-

nik kosztow-uzytecznosci (ICUR) w analizie podstawowej z uwzglednieniem RSS (_
_ progu optacalnosci technologii lekowych w Polsce w poréwnaniu z standardem le-

czenia.

Analiza wrazliwosci potwierdzita wyzszy koszt i wyzszg skutecznos¢ wnioskowanej technologii. W anali-
zie jednokierunkowej w wariancie z uwzglednieniem proponowanego przez Wnioskodawce instru-

mentu dzielenia ryzyka, najwieksza niepewnos¢ wynikdw analizy zwigzana jest z dtugoscig leczenia ate-

zolizumabem; modyfikacja pozostatych parametrow modelu w zatozonym zakresie nie prowadzita do

zmiany wnioskowania — |

w analizie scenariuszowe; |
_. Horyzont 5-letni testowano ze wzgledu niekorzystne czynniki ro-

kownicze w populacji docelowej (niski stan sprawnosci, choroby towarzyszace, podeszty wiek), jednak

biorgc pod uwage ze odsetek przezy¢ chorych leczonych ATEZO w badaniu /PSOS wynidst 10% na koniec
obserwacji (59 mies. w zaktualizowanej analizie przezycia z datg odciecia 10.2023; CSR IPSOS 2024),
okres 5-letni wydaje sie niewystarczajgcym przyblizeniem horyzontu dozywotniego, tym bardziej ze ze
wzgledu na mechanizm dziatania w przypadku immunoterapii zaawansowanych nowotwordow czesto

obserwowane jest zjawisko dtugoletnich przezy¢ u niewielkiego odsetka leczonych.

Scenariusz z pominieciem kosztéw immunoterapii 2 linii w ramieniu CTH nalezy uzna¢ za skrajnie kon-
serwatywny, gdyz efekty zdrowotne komparatora modelowano na podstawie badania /PSOS, w ktérym
20% pacjentéw z grupy kontrolnej stosowato inhibitor PD-1/PD-L1 po progresji choroby. W warunkach
polskich odsetek ten bedzie najprawdopodobniej nizszy ze wzgledu na zawezenie refundacji w progra-

mie B.6 do chorych ze stanem sprawnosci 0-1, co uwzgledniono w analizie podstawowej.
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W analizie scenariuszowej wykazano, ze wnioskowana technologia jest optacalna niezaleznie od zasto-

sowanego schematu dawkowania atezolizumabu oraz komparatora. Najnizszy ICUR uzyskano dla

Usrednione wyniki analizy probabilistycznej sg spdjne z analizg podstawowg (rdznica ICUR 2%), przy
czym rozktad inkrementalnych kosztow i QALY wskazuje na dos$¢ znaczgcy niepewnosé oszacowania
efektu zdrowotnego netto wnioskowanej technologii (95% Cl: 0,13; 0,48 QALY). Prawdopodobienstwo,
ze atezolizumab w monoterapii jest strategig efektywng kosztowo wzgledem CTH przy gotowosci do

zaptaty za QALY na poziomie progu optacalnosci, wynosi - przy uwzglednieniu proponowanego RSS.

Najwazniejsze ograniczenia analizy ekonomicznej przedstawiono w oddzielnym rozdziale (zob. Rozdziat

11).

13 Whnioski koncowe

Przeprowadzona analiza ekonomiczna wykazata, ze zastosowanie atezolizumabu w monoterapii w le-
czeniu pierwszej linii dorostych chorych na zaawansowanego niedrobnokomérkowego raka ptuca
(NDRP), ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny, _
- w poréwnaniu z chemioterapig jednolekowg stosowang w ramach obecnej praktyki klinicznej
w Polsce. Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) dla wnioskowanej
technologii wynosi _ obowigzujgcego progu optacalnosci dla technologii me-
dycznych w Polsce (244,8 tys. zt/QALY), a dodatkowy efekt zdrowotny na jednego pacjenta wynosi Sred-
nio 0,50 lat zycia i 0,30 QALY.

Obecnie w rozwazanej populacji jedyng mozliwoscig aktywnego leczenia jest zastosowanie mato sku-
tecznej chemioterapii jednolekowej, istnieje zatem istotna niezaspokojona potrzeba kliniczna w zakresie
udostepnienia chorym nowych, bezpiecznych opcji leczenia, mozliwych do zastosowania w | linii leczenia
u pacjentdéw zaawansowanym, nawrotowym lub przerzutowym NDRP, u ktérych ze wzgledu na wiek, zty
stan sprawnosci i/lub choroby wspdtistniejgce nie mozna zastosowac standardowej chemioterapii opar-

tej na pochodnych platyny. Immunoterapie sg powszechnie uwazane za skuteczne i mniej toksyczne
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postepowanie, jednoczesnie umozliwiajgc pacjentom zachowanie niezaleznosci funkcjonalnej. Atezoli-
zumab w monoterapii moze zmieni¢ algorytm leczenia chorych na NDRP niekwalifikujgcych sie do che-
mioterapii opartej na zwigzkach platyny, zapewniajac dostep do skuteczniejszego i bezpieczniejszego

postepowania niz jednolekowa chemioterapia.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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14 Zataczniki

14.1 Wkifad autoréw w opracowanie raportu

Tabela 72. Autorzy analizy ekonomicznej
Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

redakcja naukowa

ocena jakosci i ostateczna weryfikacja raportu

wykonanie modelu ekonomicznego
zatozenia i opis metodyki analizy
przeprowadzenie obliczen i opis wynikow
walidacja modelu

opis ograniczen analizy, dyskusja

przeglad systematyczny analiz ekonomicznych
_ przeglad systematyczny uzytecznosci

korekta i formatowanie tekstu

biezgce konsultacje
korekta i formatowanie tekstu

ocena jakosci raportu i ostateczna weryfikacja raportu
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14.2 Przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016), jako element walidacji konwergencji przeprowadzono

systematyczny przeglad badan ekonomicznych dotyczgcych rozwazanego problemu zdrowotnego.

14.2.1 Metodyka

14.2.1.1 Cel

Systematyczny przeglad badan ekonomicznych zostat wykonany w celu identyfikacji technik analitycz-
nych stosowanych w analizowanym problemie zdrowotnym oraz poréwnanie wynikéw niniejszego opra-

cowania z wynikami uzyskanymi przez innych autorow.

14.2.1.2 Kryteria wtaczenia i wykluczenia analiz ekonomicznych

W tabeli ponizej zamieszczono predefiniowane kryteria wtgczenia oraz wykluczenia z przegladu syste-

matycznego analizowanych publikacji.

W tabeli ponizej zamieszczono predefiniowane kryteria wigczenia oraz wykluczenia z przegladu syste-

matycznego analizowanych publikacji.

Tabela 73. Kryteria wtgczenia oraz wykluczenia publikacji do przegladu systematycznego analiz ekono-

micznych.
Zakres kryterium Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia
Dorosli chorzy na zaawansowanego (I11B-
Pobulacia IV) NDRP, ktorzy nie kwalifikujg sie do te- Inna niz okreslona
pufag rapii opartej na pochodnych platyny w w kryteriach wigczenia
leczeniu 1. linii
. Monoterapia Tecentriq (atezolizumab) w Inna niz okreslona
Interwencja - . .
1. linii w kryteriach wtgczenia
Komparator Dowolny -
Raporty HTA oraz analizy ekonomiczne
(np. kosztow-efektywnosci, kosztow-uzy-
tecznosci, kosztéw-korzysci lub minimali-
ji kosztd blik taci
Metodyka zadji kosztow), opublikowane w postaci Niezgodna z kryteriami wtgczenia

petnych tekstéw oraz doniesien konfe-
rencyjnych; do analizy wtgczano publika-
cje w jezyku polskim, angielskim i nie-
mieckim
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14.2.1.3 Wyszukiwanie danych zrédtowych

Przeprowadzone zostato wyszukiwanie oraz analiza tytutéw i streszczen, a nastepnie petnych tekstow

publikacji, pod katem spetnienia kryteriow witgczenia do analizy.

Wyszukiwanie wiarygodnych opracowan wtérnych, tj. raportow HTA i analiz ekonomicznych przepro-
wadzono 6. maja 2025 roku, zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, w bazach informacji medycznej Pub-
med oraz Cochrane Library. Wyszukiwanie opracowan ekonomicznych zostato przeprowadzone zgodnie
z odpowiednio zaprojektowang strategig wyszukiwania o wysokiej czutosci (stowa kluczowe dla inter-
wencji oraz wskazania), przedstawiong w tabelach ponizej. W strategii wyszukiwania nie zostaty wpro-

wadzone ograniczenia czasowe.

Tabela 74. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla terapii Tecentrig w leczeniu zaawansowa-
nego NDRP — Pubmed.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

"economic review" OR "cost effectiveness" OR "cost-effectiveness" OR "pharmacoeco-
1 nomic" OR "cost minimization" OR "cost-minimization" OR "cost utility" OR "cma" OR 1302 220
"cea" OR "cua" OR "economic" OR "cost" OR "costs" OR "economic evaluation"

2 atezolizumab OR Tecentrig 4366
3 #1 AND #2 220

ineligible OR unfit OR frail OR "poor performance" OR unsuitable OR "performance sta-
4 tus" OR "not eligible" OR elderly OR elder OR older OR "not suitable" OR "Eastern Co- 6732034
operative Oncology Group" OR ECOG

5 #3 AND #4 37

Tabela 75. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla terapii Tecentrig w leczeniu zaawansowa-
nego NDRP — Cochrane Library.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki

"economic review" OR "cost effectiveness" OR "cost-effectiveness" OR "pharmacoeco-
1 nomic" OR "cost minimization" OR "cost-minimization" OR "cost utility" OR "cma" OR 116 046
"cea" OR "cua" OR "economic" OR "cost" OR "costs" OR "economic evaluation"

2 atezolizumab OR Tecentrig 1734
3 #1 AND #2 70

ineligible OR unfit OR frail OR "poor performance" OR unsuitable OR "performance sta-
4 tus" OR "not eligible" OR elderly OR elder OR older OR "not suitable" OR "Eastern Co- 172 447
operative Oncology Group" OR ECOG

5 #3 AND #4 25

W wyniku wyszukiwania w bazach medycznych uzyskano tgcznie 62 trafienia, ktére zostaty poddane

analizie na dalszych etapach przegladu.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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14.2.2 Wyniki wyszukiwania badan ekonomicznych

W wyniku przeszukania bibliograficznego z zastosowaniem wyzej opisanej strategii wyszukiwania odna-
leziono tgcznie 62 publikacje. Odnalezione doniesienia naukowe zostaty przeanalizowane na poziomie

tytutow i streszczen, a nastepnie na podstawie petnych tekstow

Na zamieszczonym ponizej diagramie przedstawiono kolejne etapy wyszukiwania i selekcji analiz ekono-
micznych, prezentujac liczbe oraz powody wykluczenia artykutéw na poziomie tytutdw i streszczen oraz

petnych tekstéw.

Wykres 20. Diagram opisujgcy proces wyszukiwania analiz ekonomicznych dla Tecentrig.

Publikacje analizowane w postaci ty-
tutdw i streszczen:

Pubmed: 37
Cochrane: 25
tacznie: 62

Publikacje wykluczone na podstawie analizy tytutow
Duplikaty: 2 i streszczen:

Rodzaj badania/Metodyka — 44

Interwencja — 3

Populacja - 10
tgcznie: 57

Publikacje analizowane w postaci pet-
nych tekstow:

Publikacje wykluczone na podstawie analizy petnych tek-
stow:
tacznie: 0

Publikacje wtaczone do przegladu:

W wyniku przeprowadzonego systematycznego wyszukiwania odnaleziono 3 publikacje, spetniajgce
zdefiniowane a priori kryteria wtgczenia do przegladu — charakterystyke oraz najwazniejsze wyniki pod-

sumowano w tabeli ponizej.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
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Tabela 76. Charakterystyka metodyki i wyniki wtgczonych badan.

Zrédto
(Kraj)

Jiang 2023
(Wielka Bryta-
nia)

Li 2024 (Chiny)

Li 2024a (Stany
Zjednoczone)

Metodyka

® Populacja: Chorzy na zaawansowanego NDRP, niekwa-
lifikujgcy sie do leczenia opartego na pochodnych pla-

tyny;

® Sposdb modelowania: model PSM;

o Typ analizy: CUA,

e Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w £;

e Horyzont: dozywotni (10-letni);

o Dyskontowanie: 3,5% (koszty i efekty);

e Uzytecznosci: analizy Ara 20102, van den Hout 20062,
NICE TA8763, Zhao 20234, Shao 2023%, badanie IMpo-

werl506;

o 7rédfo danych klinicznych: badanie RCT Il fazy IPSOS;
e Prog optfacalnos$ci: 50 000 £/QALY

e Populacja: Chorzy na zaawansowanego NDRP, niekwa-
lifikujgcy sie do leczenia opartego na pochodnych pla-

tyny;

e Sposéb modelowania: model Markowa;

o Typ analizy: CUA,

e Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w S;

e Horyzont: dozywotni;

o Dyskontowanie: 5,0% (koszty i efekty);

e Uzytecznosci: analiza Nafees 20177

o Zrédto danych klinicznych: badanie RCT Ill fazy /PSOS;
® Prég optacalnosci: 36 066 $/QALY

® Populacja: Chorzy na zaawansowanego NDRP, niekwa-
lifikujgcy sie do leczenia opartego na pochodnych pla-

tyny;

® Sposéb modelowania: model Markowa;

o Typ analizy: CUA; CEA

e Perspektywa: ptatnika publicznego, koszty w S;

e Horyzont: 15-letni;

e Dyskontowanie: 3,0% (koszty i efekty);
e Uzytecznosci: analizy Nafees 20177, Ding 20208, Naf-

ees 20087

o 7rédto danych klinicznych: badanie RCT Il fazy IPSOS;
® Prég optacalnosci: 150 000 $S/QALY

Poréwnanie

ATEZO vs CTH
(VIN lub GEM)

ATEZO vs CTH
(VIN lub GEM)

ATEZO vs CTH
(VIN lub GEM)

AESTIMO

Wyniki (analiza podstawowa)

¢ [CUR: 94 873 £/QALY
o A QALY: 0,28
o A koszty: 26 206 £

¢ |CUR: 29 365,79 $/QALY
e AQALY: 0,14
o A koszty: 4 139,23 S

¢ |CUR: 215 068,57 $/QALY
e ICER: 114 227,24 $/1Y

o A koszty: 66 472,22 S

e A QALY: 0,309

e ALY: 0,582

1 Ara R, Brazier JE. Populating an economic model with health state utility values: moving toward better practice. Value Health. (2010)
13:509-18. doi: 10.1111/j.1524-4733.2010.00700.;

2 van den Hout WB, Kramer GWPM, Noordijk EM, Leer JWH. Cost-utility analysis of short- versus long-course palliative radiotherapy in
patients with non-small-cell lung cancer. J Natl Cancer Inst. (2006) 98:1786—94. doi: 10.1093/jnci/djj496;

3 National Institute for Health and Care Excellence. Nivolumab with chemotherapy for neoadjuvant treatment of resectable non-small-cell
lung cancer [TA876]. (2023). https://www.nice.org.uk/guidance/ta876 (Accessed July 25, 2023);

4 Zhao M, Shao T, Chi Z, Tang W. Effectiveness and cost-effectiveness analysis of 11 treatment paths, seven first-line and three second-line
treatments for Chinese patients with advanced wild-type squamous non-small cell lung cancer: a sequential model. Front Public Health.

(2023) 11:1051484. doi: 10.3389/fpubh.2023.1051484;

Tecentrig® (atezolizumab)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
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5 ShaoT, Zhao M, Liang L, Tang W. Serplulimab plus chemotherapy vs chemotherapy for treatment of US and Chinese patients with exten-
sive-stage small-cell lung Cancer: a cost-effectiveness analysis to inform drug pricing. BioDrugs. (2023) 37:421-32. doi: 10.1007/s40259-
023-00586-6;

6  Socinski MA, Jotte RM, Cappuzzo F, Orlandi F, Stroyakovskiy D, Nogami N, et al. Atezolizumab for first-line treatment of metastatic
nonsquamous NSCLC. N Engl J Med.(2018) 378:2288-301. doi: 10.1056/NEJM0al1716948;

7 Nafees B, Lloyd AJ, Dewilde S, Rajan N, Lorenzo M. Health state utilities in non—small cell lung cancer: an international study. Asia-Pac J
Clin Onco. 2017;13(5):e195-203 doi:10.1111/ajco.12477;

8 DingD, HuH, Liao M, et al. Cost-Effectiveness Analysis of Atezolizumab Plus Chemotherapy in the First-Line Treatment of Metastatic Non-
Squamous Non-Small Cell Lung Cancer. Adv Ther 2020;37:2116-26;

9 Nafees B, Stafford M, Gavriel S, et al. Health state utilities for non small cell lung cancer. Health Qual Life Outcomes 2008;6:84

W kazdej z wtgczonych analiz populacje docelowa stanowili chorzy na zaawansowanego niedrobnoko-
morkowego raka ptuca, ktorzy nie kwalifikujg sie do terapii opartej na pochodnych platyny. We wszyst-
kich publikacjach przeprowadzono analize kosztow-uzytecznosci ocenianej interwencji (monoterapia
atezolizumabem) wzgledem komparatora (chemioterapia jednolekowa winorelbing lub gemcytabing),
dodatkowo autorzy Li 2024a przedstawili wyniki analizy kosztow-efektywnosci. Horyzont czasowy w kaz-
dej z analiz miat w zatozeniu by¢ na tyle dtugi, aby oceni¢ efektywnos¢ leczenia ATEZO w ciggu catego
zycia wiekszosci pacjentéw (w Jiang 2023 wybrano horyzont 10-letni, uznajac go za dozywotni, w Li
2024a wybrano horyzont 15-letni, natomiast w Li 2024 podano jedynie informacje o przyjeciu horyzontu
dozywotniego). We witgczonych analizach uzyskano nastepujgce wyniki w postaci inkrementalnego
wspotczynnika kosztow-efektywnosci (ICUR): 94 873 £/QALY (Jiang 2023; Wielka Brytania), 29 365,79
S/QALY (Li 2024; Chiny), 215 068,57 S/QALY (Li 2024a; Stany Zjednoczone). Pordwnanie ww. wynikow z
niniejszg analizg jest trudne ze wzgledu na réznice w cenach jednostkowych atezolizumabu. Inkremen-
talny efekt zdrowotny w postaci lat zycia skorygowanych o jako$¢ wynidst kolejno 0,28 (Jiang 2023), 0,14
(Li 2024) oraz 0,309 (Li 2024a), zatem w wiekszos$ci analizy byt zgodny z uzyskanym w niniejszej analizie
(0,30 QALY; zob. Rozdziat 10.1.2). Sredni czas leczenia atezolizumabem, stanowiacy kluczowy parametr
modelu w analizie wrazliwosci, byt nizszy lub zblizony do przyjetego w niniejszej analizie (7,8 vs 5,3-8,0

cykli 3-tyg).

14.2.3 Wyszukiwanie uzupetniajgce —agencje HTA

Uzupetniajgco 7 maja 2025 r. wykonano szybki przeglad zasobdw Internetu (google.com) i interneto-
wych serwiséw agencji HTA. W celu wyszukiwania badan ekonomicznych przeszukano zagraniczne re-
komendacje refundacyjne dotyczgce produktu Tecentrig stosowanego w monoterapii w leczeniu zaa-
wansowanego NDRP u chorych niekwalifikujgcych sie do terapii pochodnymi platyny, uwzglednione

w ramach analizy problemu decyzyjnego (APD Tecentriq 2025):

e National Institute for Health and Care Excellence (NICE);

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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e Scottish Medicines Consortium (SMC);

o All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG) / All Wales Therapeutics and Toxicology Centre
(AWTTC);

e National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE);

e nstitut fir Qualitét und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) / Gemeinsamer Bun-
desausschuss (G-BA);

e Haute Autorité de Sainté (HAS);

e Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) / Canada’s Drug Agency (CDA-
AMC);

e Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC);

e Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC).

W wyniku przeprowadzonego przegladu zasobdw internetowych wymienionych powyzej agencji HTA
nie odnaleziono ocen ekonomicznych leku Tecentriq we wskazaniu leczenia pierwszej linii dorostych
chorych na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca u chorych niekwalifikujgcych sie do

terapii pochodnymi platyny.

W dokumentach wykonanych w ramach wniosku o finansowanie leku Tecentriqg w ramach wnioskowa-
nego wskazania w Niemczech (G-BA 2025) odnaleziono zestawienie rocznych kosztow terapii ocenianej

interwencji oraz komparatora — podsumowano je w tabeli ponizej.

Tabela 77. Zestawienie rocznych kosztéw terapii ATEZO vs CTH (G-BA 2025).

Terapia Roczne koszty leczenia/pacjenta0
Atezolizumab 67 771,78 €
Monoterapia gemcytabing 7,016.88 €
Monoterapia winorelbing 7,510.74-€9,376.96 €

W odnalezionej analizie GB-A 2025 roczne koszty terapii atezolizumabem oszacowano na 67 771,78 €.

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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14.2.4 Szczegdtowe wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci (OWSA)

Tabela 78. Szczegdtowe wyniki OWSA dla wszystkich testowanych parametrow (z uwzglednieniem RSS).

wariant OWSA wartosc para-
metru

Analiza podstawowa
hazard zakonczenia leczenia - min (0,037)
ATEZO (0,037 - 0,054) max (0,054)
ceny mg lekdw - Atezolizumab _
(1200 me) (HEEEEEEEEE N
rozktad 2L - CTH - niwolumab min (19,7%)
(19,7% - 46,6%) max (46,6%)
% otrzymujacych 2L po progre- ~ Min (25,1%)
Sji - CTH (25,1% - 40,6%) max (40,6%)
ceny mg lekdw - Atezolizumab _
aszsme) (IR NN
roczna stopa dyskontowania min (0,0%)
wynikow (0,0% - 5,0%) max (5,0%)
rozktad 2L - CTH - atezolizumab ~ Min (11,7%)
(11,7% - 35,6%) max (35,6%)
odsetek z ECOG 2 (78,3% - min (78,3%)
85,6%) max (85,6%)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Tecentriq® (atezolizumab)

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH

58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
52938 zt
64 899 zt
53290 zt
64 225 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
55092 zt
62 836 zt
61287 zt
54 620 zt
58 590 zt

QALY -
ATEZO
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
1,01
0,92
0,95
0,95
0,95
0,93
0,95

QALY
~CTH
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,66
0,64
0,64
0,64
0,64
0,63
0,64

Réznica
kosztéw

Réz-
nica
QALY
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,35
0,29
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 trig 1875

mg mg mg
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I B N
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN BN
I BN B
I BN B
I BN B
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wariant OWSA

ceny mg lekdw - Atezolizumab

(840 mg) (I NEG—_

ceny mg lekéw - Niwolumab
(31,13 2t - 46,11 )

uzytecznosc - PFS - ATEZO
(0,61 -0,65)

uzytecznos¢ - PFS - CTH (0,61 -
0,65)

uzyteczno$é - PD - ATEZO / CTH
(0,55-0,59)

koszt podania lekow - katalog
CTH - hosp. (593 zt - 879 zt)

hazard zakonczenia leczenia -
CTH - VIN (0,071 - 0,106)

koszt podania lekdow - program
lekowy - hosp. (741 zt- 1 097
zt)

hazard zakonczenia leczenia -
CTH - GEM (0,056 - 0,083)

czestos$¢ AEs - CTH - Neutrope-
nia (5,3% - 14,7%)

koszt mies. diagnostyki - ryczatt
w PL (498 zt - 738 zt)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

min (31,13 zt)
max (46,11 zt)
min (0,61)
max (0,65)
min (0,61)
max (0,65)
min (0,55)
max (0,59)
min (593 zt)
max (879 zt)
min (0,071)
max (0,106)
min (741 zt)
max (1 097 zt)
min (0,056)
max (0,083)
min (5,3%)
max (14,7%)
min (498 zt)

max (738 zt)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH

58 590 zt

56 210 zt
61211 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
57 269 zt
60 044 zt
59 827 zt
57 756 zt
58 245 zt
58 969 zt
59 602 zt
57 908 zt
58 053 zt
59 260 zt
58 466 zt

58 726 zt

QALY -
ATEZO

0,95
0,95
0,95
0,94
0,96
0,95
0,95
0,93
0,97
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

0,95

QALY
-CTH

0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,65
0,63
0,66
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,29
0,32
0,31
0,29
0,30
0,31
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 triq 1875
mg mg mg
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wariant OWSA
% otrzymujacych 2L po progre-
sji - ATEZO (17,4% - 27,2%)

czestos¢ AEs - CTH - Anemia
(1,9% - 8,7%)

roczna stopa dyskontowania
kosztéw (0,0% - 6,0%)

czestosc¢ AEs - CTH - Limfopenia
(1,1% - 6,9%)

rozktad 2L - ATEZO - gemcyta-
bina (22,8% - 46,3%)

czestosc¢ AEs - CTH - Leukope-
nia (0,8% - 5,9%)

rozktad 2L - CTH - gemcytabina
(1,6% - 15,9%)

czestos¢ AEs - CTH - Zatoro-
wos¢ ptucna (1,1% - 6,9%)

rozktad 2L - CTH - karboplatyna
(13,1% - 37,7%)

ceny mg lekow - Winorelbina
po (2,87 zt - 4,26 1)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

min (17,4%)
max (27,2%)
min (1,9%)
max (8,7%)
min (0,0%)
max (6,0%)
min (1,1%)
max (6,9%)
min (22,8%)
max (46,3%)
min (0,8%)
max (5,9%)
min (1,6%)
max (15,9%)
min (1,1%)
max (6,9%)
min (13,1%)
max (37,7%)
min (2,87 zt)
max (4,26 1)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH
58 590 zt
58 590 zt
58 229 zt
59 099 zt
59 468 zt
58 431 zt
58 297 zt
59034 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 337 zt
58 996 zt
58 357 zt
58 975 zt
58 349 zt
58 955 zt
58 325 zt
58 905 zt
58 317 zt
58 890 zt
58 590 zt

QALY -
ATEZO
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

QALY
-CTH
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 triq 1875
mg mg mg
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wariant OWSA

udziat schematu ATEZO 1200

mg co 3 tye. (ENEEEEE

koszt mies. diagnostyki - kata-
log CTH (411 zt - 609 z4)

udziat winorelbiny ivw CTH
(21,7% - 36,0%)

rozktad 2L - CTH - pemetreksed
(5,5% - 25,3%)

udziat ATEZO sc ([l
I

czestos¢ AEs - ATEZO - Anemia
(1,2% - 4,8%)

koszty AEs - Neutropenia (10
443 7t - 15 470 z4)

udziat gemcytabiny w CTH
(35,1% - 50,8%)

rozktad 2L - ATEZO - pemetrek-
sed (20,9% - 44,0%)

koszt opieki korica zycia (17
612 zt- 26 090 zt)

rozktad 2L - ATEZO - karbopla-
tyna (22,8% - 46,3%)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

min (411 zt)
max (609 zt)
min (21,7%)
max (36,0%)
min (5,5%)
max (25,3%)
I
I
min (1,2%)
max (4,8%)
min (10 443 z)
max (15 470 zt)
min (35,1%)
max (50,8%)
min (20,9%)
max (44,0%)
min (17 612 zt)
max (26 090 zt)
min (22,8%)

max (46,3%)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH

58 590 zt

58 248 zt
58 966 zt
58 345 zt
58 854 zt
58 377 zt
58 879 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 362 zt
58 841 zt
58 383 zt
58 800 zt
58 590 zt
58 590 zt
54 691 zt
62 884 zt
58 590 zt
58 590 zt

QALY -
ATEZO

0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

0,95

QALY
-CTH

0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 triq 1875
mg mg mg
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wariant OWSA

czestos¢ AEs - ATEZO - Limfo-
penia (0,4% - 2,9%)

czestosc¢ AEs - ATEZO - Wysiek
optucnowy (1,9% - 6,1%)

utrata QALY z powodu AEs -
CTH (0,0033 - 0,0048)

czestosc AEs - ATEZO - Nadci-
Snienie (3,3% - 8,5%)

czesto$¢ AEs - ATEZO - Zatoro-
wos¢ ptucna (0,4% - 2,9%)

czesto$c¢ AEs - CTH - Wysiek
optucnowy (0,2% - 3,8%)

czestosc AEs - ATEZO - Neutro-
penia (0,1% - 1,8%)

czestos¢ AEs - CTH - Hiponatre-
mia (1,1% - 6,9%)

czestosc¢ AEs - ATEZO - Hipona-
tremia (3,3% - 8,5%)

czesto$¢ AEs - CTH - Nadcisnie-
nie (0,2% - 3,8%)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

min (0,4%)
max (2,9%)
min (1,9%)
max (6,1%)
min (0,0033)
max (0,0048)
min (3,3%)
max (8,5%)
min (0,4%)
max (2,9%)
min (0,2%)
max (3,8%)
min (0,1%)
max (1,8%)
min (1,1%)
max (6,9%)
min (3,3%)
max (8,5%)
min (0,2%)
max (3,8%)
min (0,05 zt)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 504 zt
58 761 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 503 zt
58 721 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 524 zt
58 721 zt

58 481 zt

QALY -
ATEZO
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

QALY
-CTH
0,64
0,64
0,64
0,64
0,65
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 triq 1875
mg mg mg
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wariant OWSA

ceny mg lekdw - Gemcytabina
(0,05 zt - 0,07 zt)

koszty AEs - Leukopenia (10
443 7+ - 15 470 1)

ceny mg lekéw - Winorelbina iv
(1,712t - 2,54 2)

koszt podania lekow - katalog
CTH - amb. (275 zt - 408 zt)

koszt monitorowania po zakon-
czeniu 1L -stan PD (17 zt- 25
1)

udziat schematu ATEZO 840 mg
co 2 tyg. (

% z podaniem ambulatoryjnym
- Immuno sc (12,2% - 18,1%)

koszty AEs - Anemia (10 443 zt
-15 470 1)

koszty AEs - Limfopenia (10
443 7+ - 15 470 zt)

koszty AEs - Nadcis$nienie (4
456 7t - 6 601 z1)

koszty AEs - Zatorowos¢ ptucna
(8579 zt-12 708 1)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-

metru

max (0,07 zt)

min (10 443 z1)

max (15 470 zt)

min (1,71 z)
max (2,54 zt)
min (275 zt)
max (408 zt)
min (17 zt)
max (25 z1)
I
I

min (12,2%)

max (18,1%)

min (10 443 zt)
max (15 470 zt)
min (10 443 zt)
max (15 470 zt)
min (4 456 1)
max (6 601 z1)
min (8 579 1)

max (12 708 zt)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH

58 710 zt

58 524 zt
58 661 zt
58 526 zt
58 660 zt
58 529 zt
58 656 zt
58 474 zt
58 717 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 476 zt
58 715 zt
58 508 zt
58 679 zt
58 576 zt
58 605 zt
58 523 zt
58 663 zt

QALY -
ATEZO

0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

0,95

QALY
-CTH

0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
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wariant OWSA

koszty AEs - Wysiek optucnowy
(5834 zt-8 643 zt)

masa ciata [kg] (64,4 - 67,3)

utrata QALY z powodu AEs -
ATEZO (0,0004 - 0,0006)

koszty AEs - Hiponatremia (3
084 zt - 4 569 zt)

koszt podania lekdow - program
lekowy - amb. (165 zt - 244 zt)

koszt monitorowania po zakon-
czeniu 1L - stan PFS (21 zt - 31
1)

ceny mg lekéw - Pemetreksed
(0,22 2t- 0,32 1)

odsetek mezczyzn (68,2% -
76,4%)

czestos$¢ AEs - CTH - Zmnigj-
szona liczba neutrofili (3,8% -
12,2%)

wiek poczatkowy kohorty [lata]
(72,9 - 74,5)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

min (5 834 zt)
max (8 643 z1)
min (64,4)
max (67,3)
min (0,0004)
max (0,0006)
min (3 084 zt)
max (4 569 z1)
min (165 z1)
max (244 zt)
min (21 zt)
max (31 z1)
min (0,22 zt)
max (0,32 zt)
min (68,2%)
max (76,4%)
min (3,8%)
max (12,2%)
min (72,9)
max (74,5)

min (1,9%)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

w tym
koszt ref.
Tecen-
triq

Koszty -
CTH
58 571 zt
58 610 zt
58 566 zt
58 613 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 566 zt
58 616 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 534 zt
58 651 zt
58 578 zt
58 603 zt
58 584 zt
58 595 zt
58 584 zt
58 596 zt
58 591 zt
58 588 zt
58 586 zt

QALY -
ATEZO
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

QALY
-CTH
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

ICUR

zZmiana
ICUR

AESTIMO

progowa progowa progowa
CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
trig 1200 triq 840 triq 1875
mg mg mg
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w tym RG2- progowa progowa progowa
wariant OWSA warto$¢ para-  Koszty-  kosztref. Koszty- QALY- QALY Rdznica nica ICUR zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
metru ATEZO Tecen- CTH ATEZO -CTH kosztéw QALY ICUR trig 1200 triq 840 triq 1875
triq mg mg mg
czesto$¢ AEs - CTH - Zmniej-
szona liczba biatych krwniek max(8,7%) [ N M c:5o5+ o5 oo+ I oo I I N BN BN
(1,9% - 8,7%)
koszty AEs - zmniejszona liczba ™in (11420) [  ANEEEN M sssss o9 oo HEEEE oo S HH NN BN BN
neutrofili {114 2f - 168 2 max (168zt) [ AN W 52+ o9os oc [ oo N B N BN N
koszty AEs - zmniejszona liczba ™in (11420) [  ANEEEN NN sssss o9 oo HEEEE oo S HH NN BN BN
biafych krwniek (114 24-16820) - may (1632t) [ S} }E] I sss012 oss oo+ [ o I B I D BN
czestos¢ Abs - ATEZO - Zmniej-— min (0,0%) [ NI M ss500: oos o6+ N o N I N BN N
szona liczba neutrofili (0,0% -
1,2%) max(1,2%) [ A W s:sc0 oo oo+ I oo N B N BN N
ceny mg lekéw - Karboplatyna ~ Min (0,1920) | AN N sss772 oos oes+ NN o NN HH NN DN BN
’ ’ max z z
01924-0.2920) ©029z) (NN M 56032 o955 oo [ oo N B I B S
Tabela 79. Szczegdtowe wyniki OWSA dla wszystkich testowanych parametréw (bez uwzglednienia RSS).
S RG3- progowa progowa progowa
wariant OWSA wartos$é para-  Koszty - kosz’Zref Koszty - QALY- QALY Rdznica nica ICUR zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
metru ATEZO - CTH ATEZO -CTH kosztéw ICUR trig 1200 trig 840 trig 1875
Tecentriq QALY i - _
Analiza podstawowa 182 169zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123580zt 0,30 407862zt - 10 854,36zt 7598,05zt 10 854,36 zt

hazard zakoficzenia leczenia - Min (0,037) 217249zt 1801232t 58590zt 095 0,64 1586602t 030 5236402t 284% 8674322t 607203zt 8674,322t

ATEZO (0,037 - 0,054) max (0,054) 15842721 1249382zt 58590zt 0,95 0,64 99837z 0,30 329503z -19,2% 12981372t 9086962t 1298137zt

ceny mg lekow - Atezolizumab  Min (12,687) 16933271 1343762 58590zt 095 064 110742zt 030 365494z -104% 11891317 8323917 11891314

(1200 mg) (12,68 2t-18,782)  11ax (18,78 71) 196311zt 1613552zt 58590zt 0,95 0,64 137721zt 030 45453471 11,4% 990307z 6932,152t 9903,07 zt

roczna stopa dyskontowania min (0,0%) 182169zt 147214zt 58590zt 1,01 066 123580z 035 3571207 -12,4% 12023962t 8416,7721 12023,96 2

wynikow (0,0% - 5,0%) max (50%) 1821692zt 147214zt 58590z 092 0,64 123580z 0,29 430289z 55% 1042532z 7297,72z 10 425,32zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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progowa progowa progowa

w w tym e . Réz- .
. wartos¢ para-  Koszty - Koszty - QALY - QALY Rdznica . zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
wariant OWSA metru ATEzo  KOreR U ATEZO -CTH  kosztow M@ CUR T eR tig1200  triq840  triq 1875
Tecentriq QALY

mg mg mg

ceny mg lekéw - Atezolizumab  Min (81221) 173213zt 13825821 5859021 095 064 114623zt 030 378303z -7,2% 11557,50zf 80902521 11557,50 4

(1875 mg) (8,12 2 - 12,02 zt) max (12,02 2) 1920357zt 15708021 58590z 0,95 0,64 1334467t 030 44042471 80% 10172,602t 7120,827 10172,60 zt
rozktad 2L - CTH - niwolumab min (19,7%) 1821692zt 1472142zt 52938z 095 0,64 129231zt 0,30 4265142t 4,6% 1022721z 7159047t 10 227,21 zt
(19,7% - 46,6%) max (46,6%) 1821692zt 1472147t 648997 095 0,64 117271zt 0,30 387040zt -51% 11554,472t 8088,13 7zt 11 554,47 7t
ceny mg lekow - Atezolizumab  Min (12,687) 17652871 1415732 585902t 095 064 117939z 030 389244zt -4,6% 112868671 7900,807f 11286862t

(840 mg) (12,68 2t-18,782t) (05 (18,78 21) 1883832t 1534287t 58590zt 0,95 0,64 1297947 030 428371zt 50% 10414747t 729031zt 10 414,74 2t

% otrzymujacych 2L po progre- min (25,1%) 182169zt 147214z 53290z 0,95 0,64 128879zt 0,30 425352zt 4,3% 10266,28zt 7186,39zt 10 266,28 zt

sji - CTH (25,1% - 40,6%) max (40,6%) 182169zt 147214zt 64225zt 0,95 0,64 117945z 030 389264z -4,6% 1147968z 8035772t 11479,68 zt
Uaytecznoéé - PFS - ATEZO min (0,61) 182169zt 1472147zt 58590zt 0,94 0,64 123580zt 0,29 4249127t 42% 10524052zt 7366,832t 10 524,05 zt
(0,61-0,65) max (0,65) 1821697t 14721471 58590z 0,96 0,64 123580zt 0,32 392270zt -3,8% 11181,562t 7827,09z 11 181,56zt
odsetek 2 ECOG 2 (78,3% - min (78,3%) 182169zt 1472147t 61287zt 095 064 120882zt 0,30 3989597z -2,2% 1115371zt 7807,602t 11153,71zt
85,6%) max (85,6%) 182169zt 147214zt 5462021 0,93 0,63 127549zt 0,30 428098zt 50% 10276652t 7193652t 1027665 zt

rozktad 2L - CTH - atezolizumab ~ Min (11,7%) 182169zt 147214zt 55092zt 095 0,64 127077z 030 419406zt 2,8% 1046622zt 7326352zt 10466,22 zt

(11,7% - 35,6%) max (35,6%) 182169zt 147214zt 62836z 095 0,64 119333zt 030 393846z -3,4% 1132562zt 7927,93z 1132562zt
Uiytecznodt - PES - CTH (0,61~ Min(0,61) 18216921 14721472 585902t 095 064 1235807t 031 3963342t -2,8% 11093,807f 7765657 110938024
0,65) max (0,65) 1821692zt 147214zt 58590zt 0,95 0,65 123580z 0,29 419963zt 3,0% 10617172zt 7432,027t 10617,17 zt

uiytecznodé - PD - ATEZO/CTH  Min (0,55) 1821697t 1472147t 5859071 093 063 12358021 030 41815471 2,5% 10651752 74562271 10651757
(0,55-0,59) max (0,59) 1821697t 14721471 58590z 0,97 0,66 123580zt 0,31 39812921 -2,4% 11055602zt 7738927 11055,60 zt
ceny mg lekow - Niwolumab min(31,132t) 182169zt 147214zt 56210z 0,95 0,64 1259592zt 0,30 415715zt 1,9% 10590322t 7413222t 10590,32 zt

1324 - 46, max (46,117) 1821692zt 147214zt 61211zt 095 0,64 1209597zt O, 112t -21% 11145227t 7801,652z 11145227
(31,13 70- 46,11 2t) (46,112t) 182 169 2t 2147t 612112t 0,95 0,64 1209597z 0,30 399211zt -2,1% 222t 780165 2t 22 2t

min (593 zt) 181918zt 147214zt 57269zt 0,95 0,64 124649zt 0,30 411392zt 09% 1073568zt 7514,98zt 10735,68zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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progowa progowa progowa

w w tym e . Réz- .
. wartos¢ para-  Koszty - Koszty - QALY - QALY Rdznica . zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
wariant OWSA metru ATEzo  KOreR U ATEZO -CTH  kosztow M@ CUR T eR tig1200  triq840  triq 1875
Tecentriq QALY

mg mg mg
koszt podania lekow - katalog

-1 0%
CTH - hosp. (593 7t - 879 1) max (879 zt) 182446zt 147214zt 60044zt 0,95 0,64 122402zt 0,30 403974z -1,0% 10985,09zt 7689,56zt 10985,09 zt

hazard zakonczenia leczenia - min (0,071) 182169zt 147214zt 59827z 095 0,64 122342zt 0,30 403778z -1,0% 1099167zt 7694,17zt 10991,67 zt

CTH - VIN (0,071 - 0,106) max (0,106) 182169zt 147214z 57756zt 095 0,64 124413zt 0,30 410612zt 0,7% 10761,88zf 7533,31zt 10761,88 zt
koszt podania lekow - program  min (741zt) 180882zt 147214zt 58245z 095 0,64 122637zt 0,30 404751zt -0,8% 10958952zt 7671,26z 10 958,95 zt

lekowy - hosp. (741 zt- 1 097
) max (1097 zt) 183587zt 147214zt 58969zt 0,95 0,64 124618zt 0,30 411289z 0,8% 10739,14zt 7517,40zt 10739,14 zt

hazard zakonczenia leczenia - min (0,056) 182169zt 147214zt 59602zt 0,95 0,64 122567zt 0,30 404520zt -0,8% 10966,741zt 7676,72zt 10966,74 zt

CTH - GEM (0,056 - 0,083) max (0,083) 1821697t 147214zt 57908z 0,95 0,64 124262zt 0,30 410113z 0,6% 10778,67 2t 754507zt 10778,67 zt

czestosé AEs - CTH - Neutrope-  Min(5,3%) 1821697t 14721471 58053zf 095 064 1241167t 030 409633zt 04% 1079480z 75563621 10794,80 24

nia (5,3% - 14,7%) max (14,7%) 182169zt 147214zt 59260z 0,95 0,64 122910zt 0,30 405650z -0,5% 10928,72zt 7650,10z 10928,72 zt

roczna stopa dyskontowania min (0,0%) 1840187zt 1478892t 59468zt 095 0,64 1245502t 0,30 4110652t 0,8% 10772,202t 75405421 1077220zt

kosztow (0,0% - 6,0%) max (6,0%) 181839zt 147087zt 58431zt 0,95 0,64 123407z 0,30 407293z -0,1% 1086878z 76081421 10 868,78 zt

koszt mies. diagnostyki - ryczatt  Min (4987f) 18158371 1472142 584662 095 064 123117z 030 406335z -04% 1090571z 7633992 1090571z

wPL(498 2t-738 21) max (738zf) 182815zt 1472142 58726z 0,95 0,64 124089z 0,30 409544zt 0,4% 10797,79zt 755845zt 10797,79 zt

udziat schematu ATEZO 1200 18267071 1476642t 58590zt 095 064 124081zt 030 409516zt 04% 1081561zt 7570932t 10815612

mg co 3 tye. (( N EEEEEINL B 31710z 146802zt 58590zt 0,95 064 123120zt 0,30 406347z -0,4% 10890,06z 7623,04zt 10 890,06 zt

% otrzymujacych 2L po progre-  Min(17,4%) 1817327t 1472147t 58590zt 095 064 12314371 030 4064197 -04% 10902862z 7632002 10902867

sji - ATEZO (17,4% - 27,2%) max (27,2%) 182642zt 1472147t 585907z 0,95 0,64 124052zt 0,30 4094227 04% 10801,892t 7561,327 10801,89 zt

czestosc AEs - CTH - Anemia min (1,9%) 182169zt 1472142t 5822921 095 064 123941zt 030 409054zt 03% 10814292t 7570,00zt 10814,29 zt

(1,9% - 8,7%) max (8,7%) 1821697t 147214zt 59099zt 0,95 0,64 123070zt 0,30 406181zt -0,4% 10910,87z 7637612zt 10910,87 2t

Crestosc ABs- CTH - Limfope-  Min (L1%) 18216971 1472142 582972 095 064 123872zt 030 408828z 02% 10821887 7575317 10821884

nia (1,1% - 6,9%) max (6,9%) 182169zt 147214zt 59034z 0,95 0,64 123135zt 0,30 406394zt -0,4% 10903,70zf 7632,59zt 10 903,70 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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progowa progowa progowa

w w tym e . Réz- .
. wartos¢ para-  Koszty - Koszty - QALY - QALY Rdznica . zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
wariant OWSA metru ATEzo  KOreR U ATEZO -CTH  kosztow M@ CUR T eR tig1200  triq840  triq 1875
Tecentriq QALY

mg mg mg
rozktad 2L - ATEZO - gemcyta-  MiN(22,8%) 181845271 1472142 585902 095 064 123255z 030 406792z -03% 10890342t 76232424 1089034zt

bina (22,8% - 46,3%) max (46,3%) 1825222zt 1472147t 585907zt 0,95 0,64 123933zt 0,30 409027z 0,3% 10815202t 7570,647 10815,20 7t

Czestodé AEs - CTH - Leukope-  MiN(0,8%) 1821697t 14721421 5833721 095 064 123832zt 030 408696z 02% 1082630z 757841z 10826304

nia (0,8% - 5,9%) max (5,9%) 1821697t 147214zt 589962t 0,95 0,64 123173zt 0,30 4065212t -0,3% 10899457t 7629,622t 10 899,45 7t
strata QALY 2 powodu AEs - min (0,0033) 1821692t 1472147t 58590zt 0,95 0,65 123580z 0,30 40893321 0,3% 10832792zt 7582952zt 10832,79 zt
CTH (0,0033 - 0,0048) max (0,0048) 1821692zt 1472147 58590zt 0,95 0,64 123580zt 0,30 406796z -0,3% 10875922zt 7613,142t 1087592 zt

rozktad 2L - CTH - gemcytabina ~ Min (1,6%) 18216971 1472142 58357z 095 064 123812z 030 4086297 02% 1082857z 7580002 10828577t
(1,6% - 15,9%) max (15,9%) 182169zt 147214zt 58975zt 095 0,64 123194zt 0,30 406590z -0,3% 10897,14zt 762800z 10897,14 zt

c2e5t0$¢ AEs - CTH - Zatoro- min (1,1%) 182169zt 147214zt 58349zt 095 064 123820zt 030 408656zt 02% 10827,682zt 757937zt 10827,68 zt

wosc¢ ptucna (1,1% - 6,9%) max (6,9%) 1821692zt 1472147t 58955zt 095 0,64 1232147t 0,30 4066567t -0,3% 10894,897t 7626427 10894,89 7t
udziat ATEZO sc (I B 0524532t 14740321 58590z 0,95 0,64 123863z 0,30 408797z 0,2% 10829982zt 758099zt 10829,98 zt
) B 813657 1470112 585902t 095 064 123276278 030 4068592t -0,2% 10880587t 761641z 10880,58 zt

rozklad 2L - CTH - karboplatyna ~ Min (13,1%) 18216971 1472142 583252 095 064 123844zt 030 4087352 02% 10825007 7577,507f 10825004
(13,1% - 37,7%) max (37,7%) 182169zt 147214z 58905z 0,95 0,64 123264zt 030 406821z -0,3% 10889,372zt 7622,56zt 10889,37 zt

ceny mg lekéw - Winorelbina ~ Min (2,8721) 1821697t 14721421 5831721 095 064 123852zt 030 408761z 02% 1082414z 75769021 108241424

po (2,87 zt-4,26 21) max (4,26 zt) 182169zt 147214zt 58890zt 0,95 0,64 123280zt 0,30 406872zt -02% 10887,642f 762135z 10 887,64 zt

koszt mies. diagnostyki - kata-  Min (4117f) 182085zt 1472142 582482t 095 064 123837z 030 408711z 02% 1082582z 7578072 10825827

log CTH (411 zt - 609 zt) max (609 2t) 1822622t 1472147t 589662t 0,95 0,64 1232962z 0,30 4069272t -02% 1088580zt 7620,062 10 885,80 zt

udziat winorelbiny iv w CTH min (21,7%) 182169zt 1472142t 5834521 095 064 1238252t 030 408671zt 02% 1082717zt 7579,01z 10827,17z4

(21,7% - 36,0%) max (36,0%) 182169zt 1472147t 588547z 095 0,64 123316zt 0,30 406990z -02% 10883,662t 7618567t 10883,66 7t
min (5,5%) 182169zt 147214zt 58377z 0,95 0,64 123792zt 0,30 4085642t 02% 10830,76zt 7581,532t 10830,76 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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progowa progowa progowa

w w tym e . Réz- .
. wartos¢ para-  Koszty - Koszty - QALY - QALY Rdznica . zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
wariant OWSA metru ATEzo  KOreR U ATEZO -CTH  kosztow M@ CUR T eR tig1200  triq840  triq 1875
Tecentriq QALY

mg mg mg
rozktad 2L - CTH - pemetreksed
(5,5% - 25,3%)

Czestosé AEs - ATEZO - Anemia  MiN(1,2%) 1819767t 14721421 5859021 095 064 123387zt 030 407225z -0,2% 10875792z 7613052z 1087579

max (25,3%) 182169zt 147214zt 58879z 095 0,64 123290zt 0,30 406906zt -0,2% 10886,49zt 7620,54zt 10 886,49 zt

(1,2% - 4,8%) max (4,8%) 18243821 1472147t 58590zt 0,95 0,64 123849z 0,30 408750z 02% 1082449zt 7577,14zt 10824,49 7t
koszty AEs - Neutropenia (10 Min (10443 2t) 18215321 1472142 5836224 095 064 123792zt 030 408561zt 02% 10830857 7581597 10830852t
443 2f-15 470 zt) max (15470 21) 1821877zt 147214z 58841zt 0,95 0,64 123346zt 0,30 407092zt -02% 1088025z 7616,182f 10880,25 zt
udziat gemeytabiny w CTH min (35,1%) 1821692zt 147214zt 58383z 095 0,64 123786zt 0,30 408542zt 0,2% 10831482z 7582,03z 10 831,48 zt
(35,1% - 50,8%) max (50,8%) 182169zt 1472147t 58800z 095 0,64 123369zt 0,30 407166z -02% 10877,76zt 761443z 1087776zt
rozklad 2L - ATEZO - pemetrek.  Min (20,9%) 181982271 1472147 585902 095 064 1233932t 030 4072452 -0,2% 10875107 7612,577 10875104
sed (20,9% - 44,0%) max (44,0%) 182375zt 147214zt 58590z 0,95 0,64 123786zt 0,30 408542z 0,2% 10831,492zt 7582,04z 10831,49 zt
koszt opieki kofica zycia (17 min (17612 2) 178454zt 147214zt 54691zt 095 0,64 123763zt 0,30 408468z 0,1% 1083397zt 7583,78zf 10833,97zf
612 2¢-26 090 ) max (26 090 z) 186262zt 147214zt 62884z 095 0,64 123377zt 030 407194z -02% 10876,82zt 7613,772z 10876,82 zt

rozktad 2L - ATEZO - karbopla- ~ MiN(22,8%) 18199271 1472142 585902t 095 064 123402z 030 407277z -0,1% 1087403z 7611822 10874,03 7t

tyna (22,8% - 46,3%) max (46,3%) 182362zt 147214zt 58590z 0,95 0,64 123773zt 0,30 408499z 0,2% 10832,952zt 7583,06z 10832,95 zt
Czestodc AEs - ATEZO - Limfo- min (0,4%) 182045zt 1472142t 58590zt 0,95 0,64 1234552zt 0,30 407452z -0,1% 10868142t 7607,692t 1086814 2t
penia (0,4% - 2,9%) max (2,9%) 182371zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123781z 0,30 4085272t 0,2% 10831,997z 75823921 10831,99 7t

Cestosé AEs - ATEZO - Wysiek  Min (L9%) 18203971 1472142 58590zt 095 064 123449z 030 407432zt -0,1% 10868817t 7608167 10868817

optucnowy (1,9% - 6,1%) max (6,1%) 182341zt 1472147t 58590zt 0,95 0,64 1237527zt 0,30 408430zt 0,1% 10835287 7584692 10 835,28 7t
Czestodé AEs - ATEZO - Nadci- min (3,3%) 182042z 147214zt 58590z 095 0,64 123453zt 0,30 407443zt -0,1% 10868462 760792z 10 868,46 zt
snienie (3,3% - 8,5%) max (8,5%) 1823277zt 1472147t 58590zt 0,95 0,64 123737z 0,30 408382zt 0,1% 10836,867z 7585802 10 836,86 2t

cestosc AEs - ATEZO - Zatoro-  Min (04%) 18206771 1472142 58590zt 095 064 1234782t 030 407525z -0,1% 108656871 7605977t 10865682

wos¢ ptucna (0,4% - 2,9%) max (2,9%) 182335zt 147214z 58590zt 0,95 0,64 123745zt 0,30 408409zt 0,1% 1083598zt 758518zt 10 835,98 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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progowa progowa progowa

w w tym e Réz- .
wariant OWSA wartos¢ para Koszty Koszt ref. Koszty - QALY - QALY RoanFa nica ICUR zZmiana CZN Tecen CZI\! Tecen CZN Tecen
metru ATEZO A CTH ATEZO -CTH kosztéw ICUR trig 1200 triq 840 triq 1875
Tecentriq QALY
mg mg mg
Czestosé AEs - CTH - Wysiek min (0,2%) 1821692zt 1472147t 585047zt 095 0,64 1236652t 0,30 4081457 0,1% 10844,852t 7591407t 10 844,85 7t
optucnowy (0,2% - 3,8%) max (3,8%) 1821697t 147214zt 58761zt 0,95 0,64 1234087z 0,30 4072952t -0,1% 10873,43zt 7611,4021 10 873,43 2t

Cestodé AEs - ATEZO - Neutro- ~ Min(0,1%) 1820942 1472142 5859071 0,95 064 12350521 0,30 4076147 -0,1% 10862702t 7603897 10862,707
penia (0,1% - 1,8%) max (1,8%) 182321zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123731zt 0,30 4083632t 0,1% 10837,51z 7586262t 10837,51 2t
Czestodé AEs - CTH - Hiponatre. ~ Min (1,1%) 1821692 1472142t 5850371 0,95 064 12366671 030 4081477 01% 10844762t 75913371 10844,767
mia (1,1% - 6,9%) max (6,9%) 1821697t 147214zt 58721zt 0,95 0,64 1234487z 0,30 407429z -0,1% 1086893z 7608252 10 868,93 zt
crestodé Afs - ATEZO - Hipona-  Min (33%) 182081271 1472142 585902t 095 064 1234922t 030 407572zt -0,1% 10864,127f 7604,887f 10864122t
tremia (3,3% - 8,5%) max (8,5%) 182278zt 1472147t 58590zt 095 0,64 123689z 0,30 4082227t 0,1% 10842,257t 7589,57zt 10 842,25 7t
Cestodé AEs - CTH - Nadciénie-  Min(02%) 1821692 1472142 5852471 0,95 064 12364521 030 4080787 0,1% 10847,102t 75929771 10847,107
nie (0,2% - 3,8%) max (3,8%) 1821697t 147214zt 58721zt 0,95 0,64 1234487z 0,30 407429zt -0,1% 10868927 76082471 10 868,92 7t

ceny mg lekow - Gemeytabina ~ Min(0,0521) 1821502t 147214zt 58481z 095 064 12366928 030 408158z 0,1% 1084441z 7591082 10844414

(0,052t-0,0724) max (0,072zt) 182191zt 147214zt 58710zt 095 0,64 123481z 030 407536z -0,1% 1086532zt 760572z 1086532zt
udziat schematu ATEZO 840 B 15224620 1474972t 58590zt 095 064 123657zt 030 408116zt 0,1% 10856382t 7599472t 10 856,38zt
me co 2 tye. (I EEIND) B 500762t 1468692t 585901z 0,95 0,64 123486z 0,30 407554zt -0,1% 10851,882zt 7596322zt 10851,88 zt

koszty AEs - Leukopenia (10 Min(1044320) 18216971 1472142 585242t 095 064 123645z 030 408077z 0,1% 10847,132t 7592,992 10847,137t

443 7-15 470 zt) max (15470 2f) 1821697t 147214zt 58661z 0,95 0,64 123508zt 0,30 407625z -0,1% 10862312t 7603,627z 10862,31 7t

ceny mg lekéw - Winorelbina iy~ Min (17170) 1821697t 14721471 5852621 095 064 123643zt 030 408073zt 0,1% 1084728zt 759309z 10847,284

(1,71 2t-2,54 24) max (2,54 71) 1821697t 1472147t 586602t 0,95 0,64 1235097zt 0,30 4076307zt -0,1% 10862,162t 7603,512t 10862,16 2t

koszt podania lekow - katalog ~ Min(27521) 18216971 1472147 58529zt 095 064 123640zt 030 408061zt 00% 10847,6671 75933671 10847,66 2t

CTH - amb. (275 zt - 408 2) max (4082) 1821692t 1472147t 586562t 0,95 0,64 12351321 0,30 4076427t -0,1% 10861742t 760321zt 10861,74 2t
min (172) 1819947t 1472147t 584747 0,95 0,64 12352074 0,30 4076652t 0,0% 10860,967 7602,67 2 10 860,96 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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koszt monitorowania po zakon-
czeniu 1L -stan PD (17 zt- 25

zt)

% z podaniem ambulatoryjnym
- Immuno sc (12,2% - 18,1%)

koszty AEs - Anemia (10 443 zt

wariant OWSA

- 15470 z4)

koszty AEs - Limfopenia (10

443 74- 15 470 zt)

koszty AEs - Nadci$nienie (4

456 7t - 6 601 zt)

koszty AEs - Zatorowos¢ ptucna

(8579 zt - 12 708 zt)

utrata QALY z powodu AEs -

ATEZO (0,0004 - 0,0006)

koszty AEs - Wysiek optucnowy

(5834 2t - 8 643 z)

masa ciata [kg] (64,4 - 67,3)

koszty AEs - Hiponatremia (3

084 zt - 4 569 zt)

Tecentriq® (atezolizumab)

wartos¢ para-
metru

max (25 zt)

min (12,2%)
max (18,1%)
min (10 443 zi)
max (15 470 zt)
min (10 443 z1)
max (15 470 zt)
min (4 456 zt)
max (6 601 z1)
min (8 579 zt)
max (12 708 zt)
min (0,0004)
max (0,0006)
min (5 834 zt)
max (8 643 zt)
min (64,4)
max (67,3)
min (3 084 zt)
max (4 569 z1)

min (165 zt)

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Koszty -
ATEZO

182 362 zt

182221 zt
182 114 zt
182 105 zt
182 240 zt
182 137 zt
182 204 zt
182 111 zt
182 233 zt
182 143 zt
182 198 zt
182 169 zt
182 169 zt
182 120 zt
182 223 zt
182 166 zt
182 172 zt
182 129 zt
182 213 zt

182 155 zt

w tym
koszt ref.
Tecentriq

147 214 zt

147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt
147 214 zt

Koszty -
CTH

58 717 zt

58 590 zt
58 590 zt
58 476 zt
58 715 zt
58 508 zt
58 679 zt
58 576 zt
58 605 zt
58 523 zt
58 663 zt
58 590 zt
58 590 zt
58 571 zt
58 610 zt
58 566 zt
58 613 zt
58 566 zt
58 616 zt
58 590 zt

QALY -
ATEZO

0,95

0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95
0,95

0,95

QALY
-CTH

0,64

0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64
0,64

0,64

Réznica
kosztéw

123 645 zt

123631zt
123524 zt
123630 zt
123524 zt
123629 zt
123525zt
123 536zt
123 628 zt
123 620 zt
1235357zt
123580 zt
123580 zt
123 549 zt
123614 zt
123 601 zt
123 559 zt
123 564 zt
123597 zt
123 565 zt

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny

Réz-
nica
QALY

0,30

0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30
0,30

0,30

ICUR

408 079 zt

408 031 zt
407 679 zt
408 027 zt
407 680 zt
408 025 zt
407 682 zt
407 717 zt
408 022 zt
407 996 zt
407 714 zt
407 727 zt
407 997 zt
407 760 zt
407 974 zt
407 931 zt
407 794 zt
407 809 zt
407 920 zt
407 814 zt

zZmiana
ICUR

0,1%

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

progowa
CZN Tecen-
trig 1200
mg

10 847,08 zt

10 848,66 zt
10 860,52 zt
10 848,80 zt
10 860,48 zt
10 848,87 zt
10 860,40 zt
10 859,23 zt
10 848,98 zt
10 849,85 zt
10 859,32 zt
10 857,09 zt
10 851,63 zt
10 857,78 zt
10 850,59 zt
10 852,04 zt
10 856,64 zt
10 856,13 zt
10 852,40 zt

10 855,97 zt

AESTIMO

progowa
CZN Tecen-
triq 840
mg

7 592,95 zt

7 594,06 zt
7 602,36 zt
7594,15 7t
7602,34 zt
7594,20 zt
7602,28 zt
7 601,46 7t
7594,29 7t
7594,89 7t
7601,52 7t
7 599,96 zt
7596,14 zt
7 600,44 zt
7595,41 7t
7 596,43 zt
7 599,65 zt
7599,29 7t
7 596,68 zt

7599,18 zt

progowa
CZN Tecen-
triq 1875
mg

10 847,08 zt

10 848,66 zt
10 860,52 zt
10 848,80 zt
10 860,48 zt
10 848,87 zt
10 860,40 zt
10 859,23 zt
10 848,98 zt
10 849,85 zt
10 859,32 zt
10 857,09 zt
10 851,63 zt
10 857,78 zt
10 850,59 zt
10 852,04 zt
10 856,64 zt
10 856,13 zt
10 852,40 zt

10 855,97 zt
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progowa progowa progowa

w w tym e . Réz- .
. wartos¢ para-  Koszty - Koszty - QALY - QALY Rdznica . zmiana CZN Tecen- CZN Tecen- CZN Tecen-
wariant OWSA metru ATEzo  KOreR U ATEZO -CTH  kosztow M@ CUR T eR tig1200  triq840  triq 1875
Tecentriq QALY

mg mg mg
koszt podania lekow - program

max (244 z1) 182 185zt 147214zt 58590zt 0,95 0,64 123596zt 0,30 407915zt 0,0% 10852,58zt 7596,80zt 10852,58 zt
lekowy - amb. (165 zt - 244 zt)

wiek poczatkowy kohorty [lata] min (72,9) 182170zt 147214z 58591z 095 0,64 123579zt 0,30 407900zt 0,0% 10853,61zt 7597,52zt 10853,61 zt

(72,9-74,5) max (74,5) 182169zt 147214z 58588zt 0,95 0,64 123580zt 0,30 407820zt 0,0% 10855192zt 759863z 10 855,19 zt
koszt monitorowania po zakor-  min (21zf) 182102zt 147214z 58534zt 095 0,64 123568z 0,30 407824z 0,0% 1085563zt 759894z 10 855,63 zt

czeniu 1L - stan PFS (21 zt - 31
) max (31 z) 182243zt 147214zt 58651zt 0,95 0,64 123592zt 0,30 407904z 0,0% 10852,96zt 7597,07zt 10852,96 zt

odsetek mezczyzn (68,2% - min (68,2%) 1821692t 147214zt 58584z 095 0,64 12358521 0,30 407891zt 0,0% 1085354zt 7597482t 1085354 zt

76,4%) max (76,4%) 182170zt 147214zt 58595zt 095 0,64 123575zt 0,30 407834zt 0,0% 1085514zt 7598,59zt 10855,14 zt

ceny mg lekow - Pemetreksed ~ Min (0.2271) 1821517t 14721471 5857821 095 064 123573zt 030 407841zt 00% 10855062z 75985421 10855062t

(0,22 2t-0,32 24) max (0,32 zt) 1821897zt 147214zt 58603zt 0,95 0,64 123587z 0,30 407885z 0,0% 10853,59z 759751zt 10 853,59 zt
Czgstosc AEs - CTH - Zmniej- min (3,8%) 182169zt 147214z 58584zt 095 0,64 123585zt 0,30 407879zt 0,0% 10853,79zt 7597,65z 10853,79 zt
szona liczba neutrofili (3,8% -

12,2%) max (12,2%) 182169zt 147214z 58596zt 0,95 0,64 123573z 0,30 407840zt 0,0% 1085509z 759856zt 10 855,09 zt
czgstosc AEs - CTH - Zmniej- min (1,9%) 1821692zt 147214zt 58586z 0,95 0,64 123584zt 0,30 407875zt 0,0% 10853,922t 759774z 10853,92zt
szona liczba biatych krwniek

(1,9% - 8,7%) max (8,7%) 182169zt 147214zt 58595zt 0,95 0,64 123574zt 0,30 407844zt 0,0% 1085497zt 759848z 10 854,97 zt

koszty AEs - Zmniejszona liczba ~ Min (11470) 18216971 1472142 585882t 095 064 123582z 030 4078687 00% 10854152t 7597,902 10854,15zt

neutrofili (114 zt - 168 z1) max (168 2) 1821692t 1472147t 585922zt 0,95 0,64 1235782z 0,30 4078552zt 0,0% 10854587t 759821zt 10 854,58 7t

koszty AEs - Zmniejszona liczba  Min (114 21) 18216971 1472147 585882zt 095 064 123581zt 030 407866zt 00% 108542271 7597,957t 10854227t

biatych krwniek (114 2t- 168 2t) 15y (16871) 1821697t 1472147t 585912t 0,95 0,64 1235782z 0,30 4078587zt 0,0% 1085451zt 7598152zt 10 854,51 7t

czgstos¢ AEs - ATEZO - Zmniej- min (0,0%) 182169zt 147214z 58590zt 0,95 0,64 123579zt 0,30 407861zt 0,0% 1085441zt 7598,08z 10854,41 zt
szona liczba neutrofili (0,0% -
1,2%) max (1,2%) 182171zt 147214zt 58590zt 095 0,64 123581zt 0,30 4078662zt 0,0% 10854,227zt 7597,95zt 10 854,22 zt

ceny mg lekow - Karboplatyna ~ Min (0,1971) 1821587 1472142 58577z 095 064 123580zt 030 407865z 00% 108542770 7597,997t 1085427 A

(0,192¢-0,29 2t) max (0,29 zt) 1821822zt 147214z 58603zt 0,95 0,64 123579zt 0,30 407859zt 0,0% 10854,452zf 759811zt 10 854,45 zt

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),
ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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14.3 Tablice trwania zycia

Prawdopodobienistwa zgonu w populacji ogdlnej wg wieku i ptci zaczerpnieto z zatgcznika do publikac;i

GUS ,Trwanie zycia w 2024 r.” (GUS 2025); wykorzystane tablice przedstawiono ponize;.

Tabela 80. Roczne prawdopodobienstwa zgonu (ze wzgledu na wiek oraz ptec), 2024 rok.

Wiek Mezczyzni Kobiety Wiek Mezczyzni Kobiety
18 0,00048 0,00024 61 0,01518 0,00628
19 0,00057 0,00025 62 0,01663 0,00699
20 0,00065 0,00026 63 0,01824 0,00777
21 0,00072 0,00026 64 0,01999 0,00861
22 0,00077 0,00025 65 0,02184 0,00950
23 0,00081 0,00025 66 0,02374 0,01046
24 0,00085 0,00025 67 0,02570 0,01146
25 0,00089 0,00025 68 0,02765 0,01257
26 0,00094 0,00026 69 0,02966 0,01377
27 0,00100 0,00027 70 0,03178 0,01514
28 0,00106 0,00029 71 0,03402 0,01669
29 0,00114 0,00032 72 0,03645 0,01843
30 0,00123 0,00035 73 0,03910 0,02039
31 0,00133 0,00038 74 0,04201 0,02261
32 0,00144 0,00042 75 0,04520 0,02508
33 0,00155 0,00046 76 0,04872 0,02785
34 0,00166 0,00051 77 0,05263 0,03093
35 0,00178 0,00056 78 0,05700 0,03440
36 0,00190 0,00061 79 0,06187 0,03829
37 0,00203 0,00066 80 0,06738 0,04275
38 0,00216 0,00072 81 0,07366 0,04789
39 0,00231 0,00077 82 0,08089 0,05392
40 0,00247 0,00084 83 0,08918 0,06100
41 0,00265 0,00091 84 0,09860 0,06927
42 0,00285 0,00099 85 0,10905 0,07873
43 0,00307 0,00107 86 0,12037 0,08936
44 0,00331 0,00118 87 0,13229 0,10100
45 0,00359 0,00129 88 0,14460 0,11346
46 0,00390 0,00142 89 0,15723 0,12668

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych
Tecentriq® (atezolizumab) na zaawansowanego niedrobnokomadrkowego raka ptuca (NDRP),
ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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Wiek Mezczyzni Kobiety
47 0,00425 0,00155
48 0,00465 0,00170
49 0,00508 0,00187
50 0,00557 0,00204
51 0,00612 0,00224
52 0,00673 0,00247
53 0,00739 0,00272
54 0,00814 0,00301
55 0,00893 0,00332
56 0,00978 0,00369
57 0,01070 0,00410
58 0,01167 0,00455
59 0,01273 0,00506
60 0,01389 0,00563

AESTIMO

Wiek MezczyzZni Kobiety
90 0,17018 0,14068
91 0,18354 0,15545
92 0,19736 0,17105
93 0,21171 0,18751
94 0,22652 0,20475
95 0,24174 0,22266
96 0,25729 0,24111
97 0,27311 0,25997
98 0,28911 0,27907
99 0,30519 0,29826
100 0,32127 0,31737

14.4 Kwestionariusz walidacji wewnetrznej modelu

Tabela 81. Walidacja wewnetrzna modelu ekonomicznego.

Przeprowadzony test

Ceny jednostkowe Tecentriq =
0zt

Ceny jednostkowe Tecentriq =
2x wartosci podstawowej

Ceny jednostkowe CTH =0 zt

Ceny jednostkowe CTH = 2x
wartosci podstawowej

Dawki ATEZO = 0,5x wartosci
podstawowej

Dawki ATEZO = 2x wartosci
podstawowej

100% udziat schematu ATEZO
s.C.

100% udziat schematu ATEZO
i.v. co 3 tyg.

Tecentrig® (atezolizumab)

Modyfikowana zmienna mo-
delu

Oczekiwany wynik

Parametry zwigzane z kosztami lekéw

Arkusz: AE_koszty
Komoérki: D11:E13

Arkusz: AE_koszty
Komérki: D11:E13

Arkusz: AE_koszty
Komorki: F99:F101

Arkusz: AE_koszty
Komorki: F99:F101

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: D174:D177

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: D174:D177

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E123=100%

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E123=0, E126=100%

Koszty lekowe w ramieniu
ATEZO réwne 0 zt (z RSS i bez
RSS)

2-krotny wzrost kosztow leko-
wych ATEZO (z RSS i bez RSS)

Koszty lekowe w ramieniu CTH
réwne O zt

2-krotny wzrost kosztow leko-
wych CTH

2-krotny spadek kosztow leko-
wych ATEZO (z RSS i bez RSS)

2-krotny wzrost kosztow leko-
wych ATEZO (z RSS i bez RSS)

Koszty lekéw i podania lekow

naliczane w co trzecim tygo-

dniowym cyklu modelu (ar-
kusz AE_engine_ATEZO)

Koszty lekéw i podania lekdéw
naliczane w co trzecim

Potwierdzenie/brak potwier-
dzenia otrzymanego wyniku

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie
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Modyfikowana zmienna mo-

delu Oczekiwany wynik

Przeprowadzony test

tygodniowym cyklu modelu
(arkusz AE_engine_ATEZO)

Koszty lekéw i podania lekow

naliczane w co drugim tygo-

dniowym cyklu modelu (ar-
kusz AE_engine_ATEZO)

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komérki: E123=0, E126=0,
E127=100%

100% udziat schematu ATEZO
i.v. co 2 tyg.

Koszty lekéw i podania lekdéw
naliczane w co czwartym tygo-
dniowym cyklu modelu (ar-
kusz AE_engine_ATEZO)

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E123=0, E126=0,
E127=0

100% udziat schematu ATEZO
i.v. co 4 tyg.

Koszty lekéw i podania lekow

naliczane w co trzecim tygo-

dniowym cyklu modelu (ar-
kusz AE_engine_CTH)

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E139 = 100%, E142 =
0, E143 =100%

Rytm dawkowania GEM i VIN
—co 3 tyg.

Koszty lekéw i podania lekow
Rytm dawkowania GEM i VIN Arkusz: AE_ustawienia_i_dane naliczane w co czwartym tygo-
—co 4 tyg. Komorki: E142 =0 dniowym cyklu modelu (ar-
kusz AE_engine_CTH)

Parametry zwigzane z innymi kosztami

Arkusz: Arkusz: AE_koszty ~ Koszty podania lekdw rowne O
Komorki: D58:D61 zt

Koszty Swiadczen zwigzanych z
podaniem lekéw =0 zt

Koszty Swiadczen zwigzanych z
podaniem lekéw = 2x wartosci
podstawowej

Arkusz: Arkusz: AE_koszty
Komorki: D58:D61

2-krotny wzrost kosztéw poda-
nia lekow

Koszty swiadczen zwigzanych z
diagnostyka w okresie leczenia
=0zt

Arkusz: Arkusz: AE_koszty
Komorki: D199:D200

Koszty diagnostyki w okresie
leczenia réwne 0O zt

Koszty $wiadczen zwigzanych z
diagnostyka w okresie leczenia
= 2x wartosci podstawowej

Arkusz: Arkusz: AE_koszty
Komérki: L169:L170

2-krotny wzrost kosztow dia-
gnostyki w okresie leczenia

Arkusz: Arkusz: AE_koszty
Komorki: E220:F220

Odsetek pacjentow stosuja-

cych dalszg linie leczenia = 0% Koszty dalszego leczenia =0 zt

Odsetek pacjentéw stosuja-
cych dalsza linie leczenia = 2x
wartosci podstawowej

2-krotny wzrost kosztow dal-
szego leczenia

Arkusz: Arkusz: AE_koszty
Komérki: E220:F220

Parametry zwigzane z uzytecznoscig

Wszystkie uzytecznosci sta-
néw = 1 + utrata uzytecznosci
z powodu AE =0 + brak ko-
rekty uzytecznosci o populacje
ogolng

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E79:E81 =1,
D106:D114 =0, opcj_ko-
rekta_uzytecznosci_wiek =2

taczna liczba QALY = taczna
liczba LY dla obu poréwnywa-
nych strategii

Arkusz: AE_ustawienia_i_dane
Komorki: E79:E81 =0,
D106:D114 =0

Wszystkie uzytecznosci sta-
néw = 0 + utrata uzytecznosci
z powodu AE =0

taczna liczba QALY =0 dla obu
poréwnywanych strategii

AESTIMO

Potwierdzenie/brak potwier-
dzenia otrzymanego wyniku

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

Potwierdzenie

w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych chorych

Tecentrig® (atezolizumab)

na zaawansowanego niedrobnokomaorkowego raka ptuca (NDRP),

ktorzy nie kwalifikujg sie do leczenia opartego na pochodnych platyny
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PisSmiennictwo

AE Alecensa 2024 Aestimo s.c. Alecensa (alektynib) w monoterapii w leczeniu adjuwantowym po catkowi-
tej resekcji u dorostych pacjentéw z ALK-dodatnim niedrobnokomdrkowym rakiem
ptuca, u ktorych wystepuje duze ryzyko wznowy. Analiza ekonomiczna. Krakdw 2024

AE Tecentrig NDRP Aestimo s.c Tecentriq (atezolizumab) w monoterapii w leczeniu uzupetniajgcym doro-

2022 stych pacjentéw z wczesnym stadium niedrobnokomarkowego raka ptuca o wysokim ry-
zyku wystgpienia nawrotu, po catkowitej resekcji i chemioterapii opartej na zwigzkach
platyny, u ktérych w tkance nowotworowej stwierdza sie ekspresje PD-L1. Analiza pro-
blemu zdrowotnego. Krakow 2022.

AE Tecentrig s.c. Aestimo s.c Tecentriq (atezolizumab) roztwdr do wstrzykiwan podskérnych w leczeniu
2024 chorych na raka ptuca. Analiza ekonomiczna. Krakéw 2024.

AKL Tecentrig 2025  Aestimo s.c. Tecentriqg (atezolizumab) w monoterapii w leczeniu pierwszej linii dorostych
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