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Indeks skrotow

AE Dziatania niepozgdane
(Adverse Events)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego
CILTA Ciltakabtagen autoleucel
DARA Daratumumab
DVd Schemat leczenia chorych - daratumumab, bortezomib, deksametazon
EloPd Schemat leczenia chorych - elotuzumab, pomalidomid, deksametazon
IP  Inhibitor proteasomu
IsaPd Schemat lecenia chorych — izatuksymab, pomalidomid, deksametazon
Kd Schemat lecenia chorych - karfilzomib, deksametazon
LEN Lenalidomid
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
PCd Schemat leczenia chorych - pomalidomid, cyklofosfamid, deksametazon
Pd Schemat leczenia chorych - pomalidomid, deksametazon
PL Program Lekowy

PVd Schemat lecenia chorych - pomalidomid, bortezomib, deksametazon
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Streszczenie

CEL

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy
Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
ciltakabtagenu autoleucelu (Carvykti®, CILTA) stosowanego w leczeniu dorostych pacjentéw z opornym lub
nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym, u ktérych stosowano uprzednio jedng lub dwie linie leczenia, w tym lek
immunomodulujgcy i inhibitor proteasomu, oraz u ktérych stwierdzono progresje choroby w trakcie lub po
zakohczeniu ostatniego leczenia, a takze oporno$c¢ na leczenie lenalidomidem, spetniajgcy kryteria wnioskowanego

programu lekowego.

METODYKA

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdinej ptatnika i pacjentéw przy
uwzglednieniu wspotptacenia za leki. Uwzgledniono 2 letni horyzont czasowy, poczawszy od 1 stycznia 2026 roku.
W analizie zatozono, ze w przypadku podjecia pozytywnej decyzji refundacyjnej dla produktu Carvykti® bedzie on
finansowany w ramach programu lekowego (PL).

Populacje docelowa zdefiniowano zgodnie z projektem proponowanego PL jako dorostych pacjentéw z opornym
lub nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym, u ktérych stosowano uprzednio jedng lub dwie linie leczenia, w tym
lek immunomodulujgcy i inhibitor proteasomu, oraz u ktérych stwierdzono progresje choroby w trakcie lub po
zakohczeniu ostatniego leczenia, a takze opornos¢ na leczenie lenalidomidem, spetniajgcych kryteria

wnioskowanego programu lekowego.

Liczebno$¢ populacji docelowej wyznaczono kompilujgc dane NFZ dotyczgce liczby leczonych pacjentow z
rozpoznaniem MM w latach 2014-2016 oraz dane KRN w zakresie dynamiki zmian zachorowalno$ci na MM. W
kolejnym kroku populacje chorych na MM podzielono na kolejne linie leczenia zgodnie z prawdopodobieristwem
kontynuacji leczenia. Nastepnie okreslono odsetki pacjentdow leczonych uprzednio z zastosowaniem inhibitora

proteasomu i lenalidomidu oraz odsetki z opornosciag na lenalidomid (w zaleznosci od linii leczenia).

Rozpowszechnienie schematéw uwzglednionych w analizie okreslono na podstawie wynikéw badania ankietowego
przeprowadzonego wsrdd ekspertow klinicznych, ktérzy oszacowali aktualne i przyszte (ij. zaktadajgce refundacje

Carvykti®) rozpowszechnienie schematéw stosowanych wsrod pacjentéw z MM w Polsce.

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:
o  koszty lekow,

o  koszty podania lekdw,

e  koszty monitorowania,

e  koszty kolejnych linii leczenia,

e  koszty leczenia zdarzen niepozgdanych,

e  koszty opieki terminalnej.

W analizie wyznaczono wydatki ptatnika publicznego oraz pfatnika publicznego i pacjentéw w scenariuszu

istniejgcym, tj. przy utrzymaniu aktualnych zasad refundacji lekéw stosowanych w populacji docelowej oraz w
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scenariuszu nowym, przy zatozeniu finansowania Carvykti® ze $rodkéw publicznych we wnioskowanym wskazaniu.
Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine
kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. réznice miedzy wydatkami w scenariuszu

nowym i istniejgcym.

WY NIKI

WNIOSKI
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1.

1.1.

1.2.

Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opornego na leczenie lenalidomidem

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze
$rodkow publicznych ciltakabtagenu autoleucelu (Carvykti®, CILTA) stosowanego w leczeniu dorostych
pacjentow z opornym lub nawrotowym szpiczakiem plazmocytowym, u ktérych stosowano uprzednio
jedng lub dwie linie leczenia, w tym lek immunomodulujgcy i inhibitor proteasomu, oraz u ktérych
stwierdzono progresje choroby w trakcie lub po zakonczeniu ostatniego leczenia, a takze opornosé¢ na

leczenie lenalidomidem, spetniajgcy kryteria wnioskowanego programu lekowego.

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna
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1.2.2. Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populacji
docelowej w 2025 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zroédet danych, ktore

wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnosci populacji docelowej na lata 2026-2027.

Szczegotowe obliczenia dotyczace liczebnosci populacji docelowej zaprezentowano rozdz. 2.5. Zgodnie

z wynikami przeprowadzonych obliczen aktualna liczba pacjentéw z populacji docelowej wynosi i}

Tabela 1.
Liczebnos¢ populacji docelowej w 2025 roku
Parametr Wartosc
Aktualna liczebnos$é populacji docelowej [ ]

1.2.3. Aktualne roczne wydatki w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéow z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnosci tej populacji w 2025 roku (Jl]). Pozostate dane populacyjne i
kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest analogiczna,
jak w przypadku szacowania wydatkéw w scenariuszu aktualnym analizy BIA (szczegotowe dane
przedstawiono w rozdziale 2).
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1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Produkt leczniczy Carvyktinie jest obecnie finansowany ze srodkéw publicznych w Polsce i w zwigzku
z tym nie ma aktualnie pacjentow leczonych z jego zastosowaniem (w ramach $wiadczen

finansowanych ze srodkéw publicznych).

1.2.5. Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktorych

whioskowania technologia moze byc stosowana

Populacja pacjentéw, u ktdérych wnioskowana technologia moze byé zastosowana (zgodnie
z okresleniem wskazania rejestracyjnego Carvykti), obejmuje dorostych pacjentéw z nawrotowym i
opornym na leczenie MM, u ktérych stosowano co najmniej jedng wczesniejsza terapie, w tym lek
immunomodulujacey i inhibitor proteasomu oraz u ktérych stwierdza sie progresje choroby w trakcie
ostatniej metody leczenia i sg oporni na leczenie lenalidomidem [2].

Populacja docelowa zawiera sie w populacji rejestracyjnej, w zwigzku z czym skorzystano z metodyki
oszacowania przedstawionej w rozdziale 2.5 i rozszerzona jg o progresje do kolejnych linii leczenia (4+).
Odsetki pacjentéw przechodzgcych na kolejnej linie leczenia okreslono na podstawie publikaciji
scharakteryzowanych w rozdziale 2.5.2., a wykorzystane wartosci zestawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 3.
Dane dotyczace przechodzenia pacjentow do kolejnych linii leczenia na podstawie zagranicznych publikacji dot.
rzeczywistej praktyki klinicznej (linie 1-9)

Etap terapii  Yong 2016 Coriu 2018 Hajek2018 5runo  Touzeau  Benda  McCurdy  Srednia

2020 2021 2023 2023 wazona
1. — 2. linia 64% 59% 46% - - 38% 50% 54%
2. — 3. linia 62% 55% 49% 40% 49% 45% 52% 52%
3. — 4. linia 39% 46% 41% 41% 24%" 44% 51% 45%
4. — 5. linia 7% 50% 38% 39% - 49% - 41%
5. — 6. linia - - 40% 45% - 61% - 44%
6. — 7. linia - - 46% - - - - 46%
7. — 8. linia - - 31% - - - - 31%
8. — 9. linia - - 40% - - - - 40%
N 4997 522 2446 456 12 812 571 5548 -

a) W oszacowaniu $redniego odsetka przechodzenia z 4. na 5. linie leczenia, nie uwzgledniono danych z publikacji Yong 2016 ze wzgledu na
warto$¢ znacznie odstajaca od danych z innych publikacji
b) W oszacowaniu $redniego odsetka przechodzenia z 3. na 4. linie leczenia, nie uwzgledniono danych z publikacji Touzeau 2021 ze wzgledu na
warto$¢ znacznie odstajaca od danych z innych publikacji

Odsetki pacjentéw stosujacych uprzednio inhibitor proteasomu (IP), jak i lenalidomid (LEN) oraz z
odsetki pacjentéw z opornoscia na LEN okreslono na podstawie badania ankietowego
przeprowadzonego wsérdd ekspertéw klinicznych w dziedzinie hematoonkologii (por. rozdz. A.3).
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W ponizszej tabeli zestawiono oszacowanie liczebnos$ci populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u

ktérych wnioskowania technologia moze byé stosowana. || GGG

-
—

Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z brzmieniem art. 15 ust. 2 ustawy refundacyjnej z dnia 12 maja 2011 roku [3] do grupy limitowej
kwalifikuje sie lek posiadajacy te samg nazwe miedzynarodowa albo inne nazwy miedzynarodowe, ale

podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania.

CILTA nie jest obecnie finansowany w Polsce ze srodkéw publicznych. Przewaga CILTA nad
alternatywnymi opcjami terapeutycznymi (dodatkowy efekt zdrowotny) zostata wykazana w analizie
klinicznej, w szczegoélnosci wykazano istotne statystycznie zwiekszenie prawdopodobienstwa uzyskania
odpowiedzi na leczenie oraz wydtuzenie przezycia catkowitego (OS, ang. overall survival) i przezycia

wolnego od progresji choroby (PFS, ang. progression-free survival) [4].

W analizie zatozono, ze w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o refundacji CILTA, zgodnie z obecng
praktyka Ministerstwa Zdrowia (dotyczacg réwniez innych lekow CAR-T — Kymriah®, Yescarta®,
Tecartus®) utworzona zostanie nowa, odrebna grupa limitowa dla tego leku w ramach czesci B listy

lekow.

1.4.Zatozenia analizy

e Analiza zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym od 1 stycznia 2026 roku do
31 grudnia 2027 roku.

¢ Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz ze wspélnej perspektywy ptatnika
i pacjentéw przy uwzglednieniu wspotptacenia za leki.
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e Liczebnosé populacji docelowej okreslono w oparciu o dane NFZ dotyczace liczby leczonych
pacjentdéw z rozpoznaniem MM, dane z badan dla rzeczywistej praktyki klinicznej, a takze
przeprowadzonego badania ankietowego wsréd ekspertéw klinicznych z  dziedziny
hematoonkologii.

o W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze CILTA nie bedzie finansowany ze srodkéw publicznych w
analizowanym wskazaniu. Pacjenci beda leczeni z zastosowaniem schematéw stosowanych w
ramach PL B.54 (DVd, Kd, EloPd, IsaPd) oraz katalogu chemioterapii (Pd, PVd, PCd).

e W scenariuszu nowym zatozono, ze CILTA bedzie finansowany w populacji docelowej w ramach
proponowanego PL. Rozpowszechnienie terapii w populacji docelowej okreslono na podstawie
opinii polskich ekspertéw klinicznych z dziedziny hematoonkologii.

e Zatozono, ze pacjenci z populacji docelowej beda wigczani do leczenia réwnomiernie w ciggu roku.

o Koszty terapii CILTA, koszty komparatoréw oraz pozostate kategorie kosztowe okreslono w oparciu
o informacje uzyskane od Zamawiajgcego (w zakresie ceny CILTA) i dane zaczerpniete z analizy
ekonomicznej.

e Przebieg leczenia (w tym przeptyw pacjentow miedzy stanem bez progresji, po progresji i zgon)
okreslono w oparciu o model wykorzystany w analizie ekonomiczne;j.

Tabela 5.
Zestawienie zrodet danych wykorzystanych w niniejszej analizie

Parametr Zrédio Referencja

Raport NFZ ,Szpiczak
plazmocytowy (mnogi).

Liczba nowo zdiagnozowanych Ocena jakosci
pacjentéw z MM informacyjnej rejestru 5]
rozpoczynajacych leczenie kontraktowego”, Dane
Krajowego Rejestru
Nowotworow (KRN)

Yong 2016, Coriu 2018,
Przeplyw pacjentow na kolejne  Hajek 2018, Bruno 2020,

linie leczenia Touzeau 2021, Benda [6-12]
Oszacowanie populacji 2023, McCurdy 2023
docelowe; Odsetek pacjentow leczonych
uprzednio z zastosowaniem Badanie ankietowe, Wyniki badania ankietowego
inhibitora proteasomu i konsensus ekspertow zestawiono w rozdz. A.3
lenalidomidu
Odsetek pacjentow opomych na Badanie ankietowe, Wyniki badania ankietowego
LEN konsensus ekspertow zestawiono w rozdz. A.3
Oszacowanie na
Liczebnos¢ populacji — wartosci podstawie powyzszych )
przyjete w analizie zrodet i konsensusu
ekspertow
Udziaty opcji Scenariusz istniejacy Badanie ankietowe, Wyniki badania ankietowego
terapeutycznych Scenariusz nowy konsensus ekspertow zestawiono w rozdz. A.3
Zuzycie zasobow/przeplyw
pacjentow miedzy stanami - Analiza ekonomiczna [13]
zdrowia
Koszt CILTA Dane od Zamawiajacego -
Koszty
Pozostale koszty Analiza ekonomiczna [13]
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2.1

2.2.

Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opornego na leczenie lenalidomidem

Metodyka i dane zrédtowe

.Sposdb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposoéb:

Zdefiniowano populacje docelowg dla CILTA jako dorostych pacjentéw z opornym lub nawrotowym

szpiczakiem plazmocytowym, u ktérych stosowano uprzednio jedng lub dwie linie leczenia, w tym

lek immunomodulujgcy i inhibitor proteasomu, oraz u ktérych stwierdzono progresje choroby w

trakcie lub po zakonczeniu ostatniego leczenia, a takze opornos¢ na leczenie lenalidomidem,

spetniajgcych kryteria wnioskowanego programu lekowego.

Na podstawie odnalezionych zZrédet danych oraz opinii ekspertow klinicznych przeprowadzono

prognoze liczebnosci populacji docelowej w kolejnych 2 latach, poczgwszy od poczatku 2026 roku.

Na podstawie przeprowadzonych ankiet oszacowano rozpowszechnienie CILTA oraz pozostatych

interwencji uwzglednionych w analizie w populacji docelowe;.

Okreslono koszty zwigzane z leczeniem pacjentéw, zgodnie z analizg ekonomiczna.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach 2026-2027:

o dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego,
tj. w przypadku braku finansowania CILTA ze srodkéw publicznych.

o dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu CILTA

ze $rodkéw publicznych.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli réznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem istniejgcym
a scenariuszem nowym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza to
oszczednosci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkéw inkrementalnych,
oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe pfatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwieksza
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (A, B, ...). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong
cyfra 0 (np. wariant AQ) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1 2
(np. wariant A1 i A2).

Forma analizy

Analiza wptywu na budzet sklada sie z dwdch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza

kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Excel, umozliwiajgcego obliczenie prognozowanych

wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych zatozeh. Arkusz kalkulacyjny umozliwia rowniez

przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.
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2.3.

2.4.

2.5.

Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opornego na leczenie lenalidomidem

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [14], analize przeprowadzono z perspektywy pfatnika publicznego

oraz z perspektywy wspadlnej ptatnika i pacjentéw, przy uwzglednieniu kosztéw wspoétptacenia za leki.

Uwzglednione koszty pacjentéw stanowig znikomg czes¢ catkowitych kosztéw NFZ ponoszonych na
leczenie analizowanej jednostki chorobowej i w zwigzku z tym wyniki z tgcznej perspektywy ptatnika
publicznego i pacjentow przy uwzglednieniu wspoitptacenia za leki nalezy uzna¢ za wyniki dodatkowe.
Wyniki z perspektywy NFZ + pacjent przestawiono wytgcznie jako wariant analizy wrazliwosci

(scenariusz E).

Horyzont czasowy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze CILTA bedzie finansowany
ze srodkéw publicznych dla pacjentéw z populacji docelowej w ramach proponowanego PL poczgwszy
od 1 stycznia 2026 roku. Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji
(AOTMIT) [15] horyzont czasowy analizy wplywu na budzet powinien obejmowaé okres do momentu
ustalenia sie stanu réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia nowej technologii.
Dodatkowo, zgodnie z ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [3], pierwsza decyzja

refundacyjna wydawana jest na 2 lata.

Populacja docelowa

Populacje docelowg w analizie stanowig doro$li pacjenci z opornym lub nawrotowym MM, u ktérych
stosowano uprzednio jedng lub dwie linie leczenia, w tym lek immunomodulujacy i IP, oraz u ktérych
stwierdzono progresje choroby w trakcie lub po zakohczeniu ostatniego leczenia, a takze opornosé na

leczenie LEN, spetniajgcy kryteria wnioskowanego programu lekowego.

Podczas szacowania liczebnosci populacji docelowej uwzgledniono konieczno$¢ zastosowania jednej
lub dwéch wczesdniejszych linii leczenia. Ponadto zgodnie z kryteriami wigczenia do PL, aby mozliwe
byto zastosowanie CILTA, pacjent musi zastosowaé schemat leczenia, w sktad ktérego wchodzg

nastepujgce klasy lekow:

¢ inhibitor proteasomu (bortezomib/karfilzomib/iksazomib),

¢ lek immunomodulujacy (talidomid, lenalidomid, pomalidomid),
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a takze musi zostaé u niego stwierdzona opornos¢ na leczenie LEN.

W zwigzku z powyzszym oszacowanie liczebnosci populacji docelowej przeprowadzono w

nastepujgcych krokach:

e oszacowano liczbe pacjentdéw rozpoczynajgcych leczenie chemioterapig dedykowang szpiczakowi,

o okreslono odsetki pacjentow, u ktérych dochodzi do progresji leczenia do kolejnych linii (drugiej i
trzeciej linii),

e okreslono odsetki pacjentdéw leczonych uprzednio z zastosowaniem IP i LEN,

e okreslono odsetki pacjentéw, u ktorych stwierdzono opornos¢ na LEN.

W celu oszacowania liczebnoéci populacji pacjentow w Polsce spetniajgcych kryteria wtgczenia do
leczenia w ramach proponowanego wskazania, poszukiwano polskich zroédet dotyczacych MM.
Przeszukano strony internetowe AOTMIT, KRN, NFZ (Zdrowe dane).

W ramach niniejszej analizy przeprowadzono ponadto badanie ankietowe wsréd ekspertéw klinicznych
w dziedzinie hematologii, a nastepnie wyniki badania oraz oszacowang liczebnos$¢ populacji poddano
dyskusji w ramach Spotkania Doradczego z dnia 15 kwietnia 2025 r. Wyniki ankiety przedstawiono w

aneksie (rozdz. A.3).

W analizie wykorzystano nastepujgce zrédia danych do wyznaczenia liczby pacjentéw spetniajgcych

kryteria wtgczenia do populacji docelowe;j:

o dane NFZ przedstawione w raporcie Szpiczak plazmocytowy (mnogi). Ocena jako$ci informacyjnej
rejestru kontraktowego dotyczgce liczby pacjentow leczonych rocznie z zastosowaniem
chemioterapii dedykowanej MM [5],

o dane KRN w zakresie dynamiki zmian zachorowalnosci na MM w Polsce [16],

¢ dane z zagranicznej praktyki klinicznej dotyczgce przeptywu pacjentéw na kolejne linii leczenia,

e opinie ekspertéw klinicznych zebrane w ramach badania ankietowego oraz Spotkania Doradczego
z dnia 15 kwietnia 2025 r.

2.5.1. Nowo rozpoznani pacjenci z MM kwalifikujacy sie do leczenia

farmakologicznego

Dane dotyczgce nowo rozpoznanych pacjentow z MM odnaleziono w raporcie NFZ Szpiczak
plazmocytowy (mnogi). Ocena jakoSci informacyjnej rejestru kontraktowego oraz w bazie KRN.
Pomiedzy wspomnianymi zrédtami danych zauwazyé mozna znaczng réznice w raportowanych
przypadkach (w KRN o ok. 1000 os6b/rok mniej niz w raporcie NFZ). Dane KRN sg najprawdopodobniej
zanizone z powodu niedorejestrowania [17—19]. Biorgc pod uwage jako$¢ danych KRN oszacowanie
przeprowadzono w oparciu o dane z raportu NFZ dotyczgce pacjentow nowo zdiagnozowanych

podejmujacych leczenia farmakologiczne. Warto jednak zauwazy¢, ze dane te obejmujg okres 3 lat {j.
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2014-2016, w zwigzku z czym przeprowadzenie prognozy i oszacowania wytgcznie na ich podstawie
nie bytoby zasadne i wystarczajace.

W raporcie NFZ analizie poddano $wiadczenia udzielone pacjentom, u ktérych w 2016 r. po raz pierwszy
od 2008 r. sprawozdano wykonanie $wiadczenia z powodu rozpoznania gtéwnego C90 (Szpiczak mnogi
i nowotwory ztosliwe z komérek plazmatycznych) wg ICD-10 (wraz z rozszerzeniami), i ktérzy w roku
2016 mieli co najmniej dwukrotnie sprawozdane udzielenie $wiadczenia zdrowotnego z powodu MM.
Autorzy raportu przedstawili rowniez informacje o pacjentach z rozpoznanym MM w latach 2014-2016 i
zastosowanych metodach leczenia (chemioterapia dedykowana MM oraz przeszczep komérek
macierzystych). Dane dotyczace liczby pacjentéw, ktdrzy podjeli leczeni z zastosowaniem chemioterapii
dedykowanej MM zestawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 6.
Liczba pacjentow z rozpoznanym MM oraz pacjentow leczonych z zastosowaniem chemioterapii
Parametr 2014 2015 2016
Liczba nowo rozpoznanych pacjentow 2 340 2570 2582
Liczba pacjentow leczonych chemioterapia dedykowana 1290 1480 1531

MM wsréd nowo rozpoznanych pacjentow

W celu przeprowadzenia prognozy liczby nowo zdiagnozowanych pacjentéw rozpoczynajacych leczenie
wykorzystano dane KRN dot. zapadalnosci na MM. Na podstawie tych warto$ci wyznaczono
dtugookresowy wzrost zachorowalnosci w trzech wariantach:

e S$redni przyrost liczby zachorowan na podstawie danych z okresu 1999-2022 (petny okres, dla
ktérego dostepne sa dane),

e $redni przyrost liczby zachorowan na podstawie danych z okresu 1999-2022, z wytgczeniem danych
za lata 2020-2021 (okres pandemii COVID-19),

e S$redni przyrost liczby zachorowan na podstawie danych z okresu 2018-2022 (dane z ostatnich
5 lat).

W analizie podstawowej uwzgledniono przyrost w oparciu o petny dostepny okres (1999-2022). Wzrost
zachorowalnosci wyznaczony na podstawie danych KRN w tym okresie wyniost 3,8%.

Tabela 7.
Srednia zmiana zachorowalnosci MM na podstawie danych KRN

Zmiana w stosunku do

Rok Zachorowania roku poprzedniego
1999 888 -

2000 970 9,2%

2001 999 3,0%

2002 1120 12,1%

2003 1172 4,6%

2004 1240 5,8%

2005 1347 8,6%
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Zmiana w stosunku do

Rok Zachorowania roku poprzedniego
2006 1273 -5,5%
2007 1317 3,5%
2008 1405 6,7%
2009 1364 -2,9%
2010 1370 0,4%
2011 1436 4,8%
2012 1520 5,8%
2013 1616 6,3%
2014 1609 -0,4%
2015 1658 3,0%
2016 1589 -4.2%
2017 1723 8,4%
2018 1745 1,3%
2019 1844 5,7%
2020 1560 -15,4%
2021 1816 16,4%
2022 1986 9,4%
Srednia (1999-2022) — wariant podstawowy 3,77%
Srednia (1999-2022, bez okresu 2020-2021) — scenariusz A2 4,08%
Srednia (2018-2022) — scenariusz A1 3,46%

Na podstawie powyzszych danych przeprowadzono prognoze liczby nowo rozpoznanych pacjentéw
oraz pacjentéw leczonych chemioterapiag (Tabela 8).

:’::;Lao:.a liczby nowo zdiagnozowanych pacjentéow z MM rozpoczynajacych leczenie
Rok Liczba pacjentow rozpoczynajacych leczenie Zrédto
2014 1290
2015 1480 '??gg:l :g)z
2016 1531
2017 1589
2018 1649
2019 1711
2020 1775
2021 1842 Prognoza danych w oparciu o
e
2023 1984 KRN — 3,8% rocznie (Tabela 7)
2024 2059
2025 2137
2026 2217
2027 2301
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2.5.2. Przeptyw pacjentéw na kolejne linie leczenia

Informacje dotyczgce przechodzenia pacjentdw na kolejne linie leczenia odnaleziono w publikacjach
Yong 2016 [6], Coriu 2018 [7], Hajek 2018 [8], Bruno 2020 [9], Touzeau 2021 [10], Benda 2023 [11]
oraz McCurdy 2023 [12].

Badanie Yong 2016 przeprowadzono w celu okreslenia $ciezek leczenia pacjentow z MM
w 7 panstwach Europy Zachodniej. Badanie miato charakter obserwacyjny i zostato przeprowadzone w
2014 roku ws$rod 435 hematologdéw, hematoonkologdw, onkologdéw oraz internistéw zajmujgcych sie
leczeniem pacjentéw w Belgii, Francji, Niemczech, Wioszech, Hiszpanii, Szwaijcarii i Wielkiej Brytanii,

ktorzy dostarczyli dokumentacje medyczng 4997 pacjentow.

W publikacji Coriu 2018 przedstawiono wyniki analogicznego badania obserwacyjnego dotyczacego
praktyki klinicznej w 6 panstwach Europy Srodkowo-Wschodniej (Butgarii, Chorwacji, Czechach,
Polsce, Rumunii i Stowaciji) i przeprowadzonego miedzy kwietniem 2015 a czerwcem 2016. Badanie
przeprowadzono w formie badania przekrojowego oraz retrospektywnego longitudinalnego. W badaniu
przekrojowym udziat wzieto 39 lekarzy, ktérzy raportowali dane dotyczgce leczenia 522 pacjentow, zas

w badaniu podtuznym byto to odpowiednio 35 lekarzy i 277 pacjentow.

W publikacji Hajek 2018 przedstawiono wyniki analizy dokumentacji medycznej 2446 czeskich
pacjentow leczonych z powodu MM. Analizowane dane pochodzg z rejestru RMG (ang. Registry of
Monoclonal Gammopathies) gromadzgcego dtugookresowe dane dotyczace pacjentdéw z nowotworami
uktadu krwiotworczego, ktéry jest jednym z najwiekszych rejestrow tego typu w Europie. W ramach
omawianej publikacji przedstawiono wyniki dotyczace dorostych pacjentéw zdiagnozowanych miedzy
majem 2007 roku a czerwcem 2014 roku. Informacje dotyczace charakterystyki pacjentéw i choroby,
zastosowanego leczenia, jego wynikow i wystepowania zdarzeh niepozadanych zbierano od momentu
diagnozy do $mierci, utraty z obserwacji w badaniu lub do czerwca 2015 roku (w zaleznosci od tego, co

nastgpito wczesniej).

Celem publikacji Bruno 2020 byto zaprezentowanie wynikdéw retrospektywnej dwu-etapowej analizy
bazy danych medycznych ION (ang. International Oncology Network), ktéra stanowi zrédto danych
ponad 650 tys. pacjentow raportowanych przez 350 wspotpracujgcych swiadczeniodawcow z USA.
W ramach pierwszej fazy badania analizie poddano wytacznie elektroniczne rekordy pacjentéow (ang.
electronic medical record, EMR). W drugiej fazie badania wyszczegolniono subpopulacje pacjentéw, dla
ktérych mozliwa byfa réwniez szczegodtowa analiza dokumentaciji medycznej. W pierwszej fazie badania
z bazy ION EMR wyodrebniono 1601 rekordéw dorostych pacjentéw z rozpoznaniem MM, ktoérzy
rozpoczeli leczenie 1. linii miedzy 1 stycznia 2011 a 31 maja 2017 i otrzymali co najmniej 2 linie leczenia.
Nastepnie w drugiej fazie badania sposréd wspomnianych 1601 pacjentéw przeanalizowano
szczegotowo Sciezki leczenia 456 z nich. Sposrod 456 pacjentow, ktdrzy otrzymali 2. linie leczenia 40%
rozpoczeto 3. linie, wsréd nich u 41% zastosowano 4. linie leczenia, za$ 5. i 6. linie otrzymato

odpowiednio 39% oraz 45% pacjentow.
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W publikacji Touzeau 2021 opisano retrospektywne obserwacyjne badanie kohortowe, w ktérym
wykorzystano dane z francuskiej bazy danych SNDS (Systeme National des Données de Santé, French
National Healthcare database), zawierajacej dane dotyczace ponad 65 milionéw oséb (w tym 50
milionéw oso6b dorostych), od urodzenia do $mierci. Baza danych SNDS posiada kilka baz
tematycznych, a jedng z nich jest baza PMSI (Programme de Meédicalisation des Systémes
d'Information, French National Hospital Informatics database), ktéra obejmuje dane pacjentow
hospitalizowanych, takie jak informacje medyczne, powigzane diagnozy czy wykonane procedury
medyczne. Do badania wtaczono dorostych pacjentéw =18 lat z rozpoznaniem MM, ktérzy otrzymali co
najmniej jedng dawke leczenia (bortezomib, karflizomib, daratumumab, iksazomib, lenalidomid lub
pomalidomid) w latach 2014-2018. Pacjenci, u ktérych raportowano leczenie drugiej linii, zostali uznani
za chorych z opornym/nawrotowym MM. Pomiedzy rokiem 2014 a 2018 zidentyfikowano i wigczono do
badanej kohorty 12 987 takich pacjentow.

Badanie Benda 2023 jest retrospektywng analiza danych pacjentéw z austriackiego rejestru Austrian
Myeloma Registry, ktoérzy otrzymali jakiekolwiek leczenie dedykowane MM w okresie od stycznia 2009 r.

do sierpnia 2021 r. Do badania witgczono 571 takich pacjentdw.

W publikacji McCurdy 2023 opisano retrospektywne obserwacyjne badanie, w ktérym wykorzystano
dane z bazy CMRG-DB, zbierajgcej informacje o ponad 8600 pacjentach z MM z 16 kanadyjskich
instytucji. Do badania zostali witaczeni dorosli pacjenci z nowo zdiagnozowanym MM, ktérzy otrzymali

co najmniej jedng linie leczenia pomiedzy styczniem 2010 a grudniem 2020 roku.

W ponizszej tabeli zestawiono odsetki pacjentéw przechodzacych do kolejnych linii leczenia w
poszczegodlnych badaniach.

Tabela 9.
Dane dotyczace przechodzenia pacjentow do kolejnych linii leczenia na podstawie zagranicznych publikacji dot.
rzeczywistej praktyki klinicznej (linie 1-3)

Etapterapii  Yong2016 Coriu2018 Hajek2018 oo oo Benda  Mcturdy ‘sﬂfz‘i’:g

1. — 2. linia 64% 59% 46% A - 38% 50% 54%

2. — 3. linia 62% 5% 49% 40% 49% 45% 52% 52%
N 4907 522 2446 456 12812 571 5 548

2.5.3. Odsetki pacjentow leczonych uprzednio z zastosowaniem

inhibitora proteasomu i lenalidomidu

HTA Consulting 2025 (www._hta.pl) Strona 20



Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opomego na leczenie lenalidomidem

-|

2.5.4. Odsetki pacjentow, u ktorych stwierdzono opornosc na LEN

|

docelowej w wariancie podstawowym wynosi 752 pacjentéow w 2026 r. oraz 780 pacjentow w 2027 r.
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Tabela 12.
Liczebnos¢ populacji docelowej — podsumowanie
Parametr 2026 2027 Zrédio
Liczba nowo rozpoznanych pacjentow rozpoczynajacych 2917 2301 Prognoza na podstawie raportu NFZ i danych
leczenie KRN (Tabela 8)
Pacjenci w 2. linii leczenia
Odsetek pacjentow wchodzacych do 2. linii leczenia 54% Zagraniczne dane literaturowe (Tabela 9)
Liczba pacjentow leczonych w 2. linii (A1) 1202 1248 -
Odsetek pacjentow stosujacych uprzednio IP, jak i LEN - Badanie ankietowe (Tabela 10)
Liczba pacjentéw stosujacych uprzednio IP, jak i LEN [ ] [ ] .
Odsetek pacjentow, u ktorl)_(tE:I;‘ stwierdzono opornos¢ na - Badanie ankietowe (Tabela 11)
Liczba pacjentow, u ktorych stwierdzono opornos¢ na
LEN (A) - - -
Pacjenci w 3. linii leczenia
Odsetek pacjentow wchodzacych do 3. linii leczenia 52% Zagraniczne dane literaturowe (Tabela 9)
. N i Odsetek pacjentéow wchodzacych do 3. linii
Liczba pacjentow leczonych w 3. linii 625 648 leczenia zastosowany do wartosci A1
Odsetek pacjentow stosujacych uprzednio IP, jak i LEN - Badanie ankietowe (Tabela 10)
Liczba pacjentéw stosujacych uprzednio IP, jak i LEN [ [ | -
Odsetek pacjentow, u ktorzén stwierdzono opornos¢ na - Badanie ankietowe (Tabela 11)
Liczba pacjentow, u ktérych stwierdzono opornos¢ na
LEN (B) - - -
Lacznie
Liczebnos¢ populacji docelowej - - Suma pacjenté\zlAV\LZB)i 3.linif leczenia
W kolejnej tabeli podsumowano warianty oszacowania populacji docelowe;.
Tabela 13.
Liczebnos¢ populacji docelowej — podsumowanie wariantow
Parametr Zmieniany parametr 2026 2027
Analiza podstawowa Przyrost liczebnosci populacji 3,8% rocznie z KRN [ ||
Wariant A1 Przyrost liczebnosci populacji 3,5% rocznie z KRN | ||
Wariant A2 Przyrost liczebnosci populacji 4,1% rocznie z KRN || [ |
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2.6.Rozpowszechnienie opcji terapeutycznych w populacji

docelowej

2.6.1.Scenariusz istniejacy

Zgodnie z badaniem ankietowym i konsensusem eksperckim w populacji docelowej stosuje sie
schematy DVd, Pd, PVd, Kd, EloPd, IsaPd oraz PCd. Udzialy poszczegélnych terapii zostaty okreslone
przez ekspertow oddzielnie w odniesieniu do 2. i 3. linii leczenia. W ponizszej tabeli przedstawiono

przyjete udziaty poszczegdélnych schematéw stosowanych u pacjentéw z populacji docelowe;.

;Zl:)l:u::z.echnienie opcji terapeutycznych bedacych standardem leczniczym w analizowanej populacji
e Rozpowszechnienie Liczba pacjentow w 2026 r. Liczba pacjentow w 2027 r.
lecenia zema  leczenia  leczomia  leczenia 27U oczenia  leczema  LacEne
Lacznie * | | . [ L . - -
Dvd | | H || - H || -
PVd I | | | - | | -
Kd I I [ | [ [ [ [
Pd [ [ u | [ | | [
PCd | | | | | | | |
EloPd | I i | | i | |
IsaPd [ [ i | [ i | [
a) Tabela 12

2.6.2.Scenariusz nowy
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2.7.Zuzycie zasobow i dane kliniczne

Przebieg leczenia okreslono w oparciu o model wykorzystany w analizie ekonomicznej [13]. Na
podstawie odsetkéw pacjentow w poszczegoélnych stanach zdrowia okreslono zuzycie zasobéw w
niniejszej analizie. Nie uwzgledniono przy tym w wiekszosci przypadkow kosztéw jednostkowych dla
kategorii takich jak podanie, monitorowanie itp. oraz krzywych przezycia, ale zaczerpnieto wyniki
stanowigce $rednie koszty generowane przez pacjenta w kolejnych cyklach w modelu ekonomicznym
(a wiec wartosci stanowigce wypadkowa stosownych krzywych przezycia oraz kosztéw jednostkowych).

W nastepnym kroku wyznaczone koszty na pacjenta na cykl odniesiono do oszacowanej liczebnosci
populacji stosujacych poszczegdlne interwencje. Zatozono przy tym, ze pacjenci bedg wiaczani do
leczenia rownomiernie w ciggu roku (tj. stosowne roczne liczby pacjentéw rozpoczynajacych leczenie
zostaty podzielone na 52 réwnoliczne grupy, ze wzgledu na tygodniowa diugos¢ cyklu przyjetego do
okreslenia kosztow). Wyznaczono w ten sposob wydatki ponoszone w catej populacji w kolejnych
cyklach, ktére nastepnie zsumowano oddzielnie dla kolejnych lat analizy w ramach poszczegdlnych

kategorii kosztowych.

Biorac pod uwage niewielkie réznice w przebiegu krzywych w przyjetym horyzoncie czasowym analizy
oraz ich minimalny wptyw na inkrementalne réznice w kosztach, mozna wnioskowaé, ze dobér krzywych
ma pomijalny wptyw na wyniki analizy i w konsekwencji w niniejszej analizie odstapiono od testowania
krzywych w ramach analizy wrazliwosci. Przeprowadzono natomiast analize wrazliwosci
uwzgledniajgca alternatywne podejscie do modelowania jednego z komparatoréw, tj. PVd, w sposéb
spojny z podejsciem zastosowanym w analizie ekonomicznej. W analizie podstawowej efektywnos$¢ i
bezpieczenstwo dla PVd okreslono na podstawie wynikéw uzyskanych w podgrupie stosujgcej ten
schemat w badaniu CARTITUDE-4. W ramach analizy wrazliwosci testowano scenariusz (scenariusz
C), w ktérym uwzgledniono wyniki dla petnej populacji ramienia komparatora z badania CARTITUDE-4.

Ponadto, w niniejszej analizie uwzgledniono odsetek odpowiadajacy pacjentom, u ktérych doszto do
skutecznej infuzji CILTA, zgodnie z metodyka analizy ekonomicznej. Zgodnie z wynikami badania
CARTITUDE-4 odsetek pacjentdéw, u ktérych przeprowadzono zabieg aferezy, a nastepnie podano
infuzje CILTA wynosi 94,2%. Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci przetestowano wariant
(scenariusz D), w ktorym u wszystkich pacjentéw poddanych aferezie, nastgpi skuteczne podanie

CILTA. W ponizszej tabeli przedstawiono wartosci przyjete w ramach analizy podstawowej oraz analizy

wrazliwosci.
Tabela 18.
Odsetek pacjentow, ktorzy otrzymali wiew CILTA
Scenariusz Wartos¢
Analiza podstawowa 94 2%
Analiza wrazliwosci (scenariusz D) 100%
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2.8.Koszty

W analizie uwzgledniono nastepujace kategorie kosztowe:

O

O

O

O

koszty lekéw: CILTA lub komparatory,

koszty zwigzane z leczeniem CILTA, w tym:

kwalifikacji do programu lekowego,

pobrania limfocytéw T (leukaferezy),
chemioterapii pomostowej i limfodeplecyjnej,
podania CILTA,

koszty podania komparatoréw,

koszty monitorowania,

koszty leczenia zdarzen niepozadanych (AE, ang. adverse events);
koszty lekéw i ich podania w kolejnych liniach leczenia,

koszty monitorowania po progresiji,

koszty opieki terminalnej.

Dane kosztowe dla poszczegélnych kategorii zaczerpnieto z analizy ekonomicznej.

2.8.1. Koszty produktu Carvykti®
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2.8.2. Koszty komparatorow

Koszty pozostatych lekéw stosowanych w ramieniu interwencji i komparatoréw oraz w kolejnych liniach
leczenia okreslono na podstawie obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. [20],

komunikatu DGL [21], danych z przetargow [22], danych o kwocie refundacji i liczbie sprzedanych

opakowari zaczerpnietych z serwisu IkarPro [22] [

Podsumowanie kosztow wykorzystanych w analizie przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 20.
Koszt pozostatych lekow uwzglednionych w analizie
Substancja czynna Koszt NFZ/img NFZ +§::jzetnt/m g Zrédio
Bortezomib 26,4606 26,4606 Komunikat DGL
Deksametazon (oral) 0,6974 0,8058 Obwieszczenie MZ
Deksametazon (iv) 0,7725 0,7725 Obwieszczenie MZ
Elotuzumab 8,3171 8,3987 lkarPro
lzatuksymab 14,8396 14,8396 lkarPro
Karfilzomib 46,2072 46,2072 IkarPro
Pomalidomid 142,8273 142,8273 Komunikat DGL
Cyklofosfamid (oral) 0,0359 0,0359 WRL

2.8.3. Pozostate kategorie kosztowe

W ponizszej tabeli zestawione zostaly pozostate koszty wykorzystane w obliczeniach (zgodnie z

zatozeniami analizy ekonomicznej [13]),

Tabela 22.
Pozostate koszty uwzglednione w analizie

Koszt z perspektywy
Kategoria
NFZ NFZ + pacjent

Koszty zwigzane z leczeniem CILTA

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 27



Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opomego na leczenie lenalidomidem

Koszt z perspektywy
Kategoria
NFZ NFZ + pacjent
Kwalifikacja do PL 598,26 zt 598,26 zi
Pobranie limfocytow T 8 261,72zt 8 261,72zt
Infuzja CILTA 78 443,05 zt 78 44305zt
Chemioterapia pomostowa 12 888,03 zt 1292375zt
Chemoterapia limfodeplecyjna 4 146,98 zt 4 146,98 zt
Monitorowanie pacjenta w 1. roku po
infuzji CILTA 8 460,60 z 8 460,60 zt
Koszty podania (komparatory) — za jedno podanie
Podanie lekow w formie dozylnej —
program lekowy 861,49 zt 861,49 zi
Podanie lekow w formie dozylnej —
chemioterapia 690,30 zt 690,30 zt
Podanie lekow w formie podskornej —
program lekowy 191,44 zt 191,44 zt
Podanie lekow w formie podskornej —
chemioterapia 320,37 zt 320,37 zt
Podanie lekow w formie doustnej 0,00 zt 0,00 zt
Koszty monitorowania
Monitorowanie w programie lekowym 1.rok: 94,97 zt 1. rok: 94,97 zt

(koszt tygodniowy)

Monitorowanie w ramach chemioterapii
(koszt tygodniowy)

CILTA
Pvd
Dvd

Kd
Pd

IsaPd

EloPd
PCd

Po CILTA
Po PVd

Po Dvd

Kolejna linia Po Kd
leczenia - koszt
tygodniowy Po Pd

Po IsaPd
Po EloPd
Po PCd
Po CILTA
Po PVd
Po Dvd

AE

Monitorowanie po
progresji — koszt Po Kd

tygodniowy Po Pd

Po IsaPd
Po EloPd

Kolejne lata: 26,14 zt
55,22 zt

Pozostate koszty
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Koszt z perspektywy
Kategoria
NFZ NFZ + pacjent
Po PCd . .
Opieka terminalna 6 475,20 zt 6 475,20 zt

2.9.Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA moga podlegaé zmianom w zaleznosci od rozrzutu i
niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwiazku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwosci, zaktadajgce zmienno$¢ nastepujacych parametréw:
e parametry populacyjne:
o wariant A1: zmiana zachorowalno$ci MM ($redni przyrost liczby zachorowan na podstawie
danych KRN z okresu 2018-2022),
o wariant A2: zmiana zachorowalno$ci MM ($redni przyrost liczby zachorowan na podstawie
danych z okresu 1999-2022, z wytaczeniem danych za lata 2020-2021 (okres pandemii Covid-
19),
e parametry dotyczace udziatéw lekow:

o wariant B1: wariant minimalny rozpowszechnienia CILTA w scenariuszu nowym,
o wariant B2: wariant maksymalny rozpowszechnienia CILTA w scenariuszu nowym,

e pozostate parametry:
o wariant C1: modelowanie PVd,

o wariant D1: odsetek pacjentow, ktérzy otrzymali wlew CILTA,
o wariant E1: perspektywa analizy.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac wartos¢ uwzgledniong w analizie
wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie podstawowe;.
W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkow moze mieé niepewno$é w oszacowaniu

poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczace zakresu zmiennosci poszczegdlnych
parametréow uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(Aneks A.1).
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3. Wyniki analizy

3.1.Populacja docelowa

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 30



Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opomego na leczenie lenalidomidem

3.2.5cenariusz istniejacy

3.3.Scenariusz nowy
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3.4.Wydatki inkrementalne

|

3.5.Podsumowanie
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4.

4.1.

4.2

Ciltakabtagen autoleucel (Carvykti®) w terapii szpiczaka plazmocytowego opomego na leczenie lenalidomidem

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

CILTA jest terapia przygotowywang specjalnie dla danego pacjenta i przeznaczona do jednorazowego
podania w formie infuzji dozylnej. W ramach catej procedury dopuszczalne jest stosowanie terapii
pomostowej poprzedzajacej chemioterapie limfodeplecyjna i infuzje CILTA. W zwigzku z tym, ze CILTA
stosowany jest w ramach wysokospecjalistycznej procedury, w celu podania leku wymagany jest
odpowiednio przeszkolony personel, wtasciwe warunki podawania interwencji oraz certyfikowany
osrodek wykonujacy tego typu procedury, analogicznie jak to ma miejsce w przypadku innych
refundowanych obecnie terapii CAR-T (Kymriah, Yescarta, Tecartus).

Podjecie decyzji o finansowaniu CILTA ze $rodkéw publicznych nie powinno spowodowaé istotnych
konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie
przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

.Aspekty etyczne i spoteczne

Terapia CILTA to terapia przelomowa, ktéra wykazuje znaczng poprawe w poréwnaniu z dostepna
terapig w zakresie klinicznie istotnych punktéw koncowych. Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu
CILTA odpowiada na niezaspokojone terapeutyczne potrzeby pacjentéw z opornym lub nawrotowym
MM w drugiej i trzeciej linii leczenia, ktdérzy sg oporni na lenalidomid.

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu CILTA zwiekszytoby spektrum terapeutyczne pacjentom
z populacji docelowej. Ze wzgledow etycznych i spotecznych (poprawa réwnosci dostepu do Swiadczen)
nalezy rozwazy¢ finansowanie CILTA w leczeniu pacjentéw z MM.

Tabela 29.
Podsumowanie wynikow analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu CILTA ze srodkow
publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie¢ w poszczegolnych

podgrupach? W analizie ekonomicznej nie wyr6zniano podgrup pacjentow

Grupy pacjentow, ktore moga by¢ faworyzowane na

skutek zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej Brak zidentyfikowanych grup
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Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych  Finansowanie technologii pozwoli zapewni¢ rowny dostep do
potrzebach do badanej technologii Swiadczen.

Aktualnym standardem leczenia pacjentéw w pierwszej linii
MM sa schematy oparte na LEN, IP oraz daratumumabie.
Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup Wyzwaniem dla klinicystow sg nawroty choroby i

spotecznie uposledzonych wystepowanie opornosci na leczenie, w szczegolnosci na

LEN, co znacznie ogranicza spektrum dostepnych schematow
leczenia. Co wiecej, wystepowanie opornosci na LEN
pogarsza rokowanie pacjentow.

Wyniki leczenia z zastosowaniem terapii CILTA wskazuja, ze

Odpowiedz na potrzeby os6b o najwigkszych potrzebach jest to opcja leczenia wiasciwie odpowiadajaca na
zdrowotnych, dla ktdrych nie ma obecnie dostgpne;j niezaspokojone terapeutyczne potrzeby pacjentéw z opornym
zadnej metody leczenia lub nawrotowym MM w drugiej i trzeciej linii leczenia, ktorzy sa
oporni na LEN.
Zgodnosc¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujacym
prawnymi prawem.
Wplyw na prawa pacjenta lub prawa cziowieka Zblizona do alternatywnych technologii.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Refundacja CILTA we wskazanej populacji docelowej pozwoli

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej na zwiekszenie poziomu satysfakcji pacjentow z MM
opieki medycznej z otrzymywanej opieki medycznej ze wzgledu na rozszerzenie
dostepnych opcji terapeutycznych.
Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegolnych Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentow jest
chorych niewielkie.

Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Mozliwos¢ wywolywania leku Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Mozliwos¢ stwarzania problemow dotyczacych pici lub

X Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.
rodzinnych

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub

uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

warunkéw lub poufnosci przy podaniu leku Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

decyzji o wyborze terapii Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

pacjenta przy wyborze terapii Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.
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Podsumowanie
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6. Whnioski
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/. Ograniczenia

W analizie wptywu na budzet wykorzystano dane kliniczne i kosztowe zaczerpniete z analizy
klinicznej i analizy ekonomicznej, w zwigzku z czym ograniczenia tych analiz przektadajg sie rowniez

na ograniczenia niniejszej analizy.

Oszacowanie populacji docelowej przeprowadzono w oparciu o dane NFZ dotyczace liczby
pacjentow leczonych rocznie z zastosowaniem chemioterapii dedykowanej MM oraz odsetka
pacjentow leczonych z zastosowaniem ASCT oraz dane KRN w zakresie dynamiki zmian
zachorowalnosci na MM w Polsce. Dane KRN wykorzystane do wyznaczenia wzrostu
zachorowalnosci to dane z lat 1999-2022, w zwigzku z czym obliczenia na ich podstawie mogg by¢
obarczone niepewnoscig wynikajgcg z uwzglednienia historycznych trendéw zmian zachorowalnosci
sprzed ponad 10 lat. Jednoczesnie, jako Zze zmiany zachorowalnosci w stosunku do roku
poprzedniego wyznaczone na podstawie danych KRN podlegajg duzym zmianom na przestrzeni lat,
ograniczenie zakresu danych wykorzystanych w obliczeniach nie wydaje sie zasadne. Dodatkowo
nalezy zaznaczy¢, ze wzrost zachorowalnosci wyznaczony w oparciu o dane KRN utozsamiono z

rokrocznym wzrostem liczby pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie.

Odsetki pacjentow leczonych uprzednio z zastosowaniem IP i LEN oraz odsetki pacjentow, u ktérych
stwierdzono opornos¢ na LEN okreslono w oparciu o badanie ankietowe. Nie odnaleziono

alternatywnych danych pozwalajgcych na oszacowanie tych parametrow.

Udziaty schematéw stosowanych obecnie w populacji docelowej oraz liczbe pacjentéw leczonych
CILTA okreslono w oparciu o badanie ankietowe. Dostepnos¢ produktu bedzie istotnie zalezata od
liczby certyfikowanych osrodkéw wykonujgcych wysokospecjalistyczng procedure CAR-T. W celu

zbadania niepewnosci zatozen w tym zakresie przeprowadzono stosowne analizy wrazliwosci.
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8. Dyskusja

Celem analizy wptywu na budzet bylo okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych CILTA w

populacji docelowe;j.

Definicja populacji docelowej odnosi sie do koniecznos$ci zastosowania wczesniej okreslonych terapii
(inhibitor proteasomu, lek immunomodulujgcy) i uzyskania opornosci na lenalidomid. Dostepne w
przestrzeni publicznej dane nie pozwalajg na przesledzenie historii leczenia pacjentow i okreslenie linii
leczenia, w ktorej zastosowano poszczegodlne terapie oraz sekwencje leczenia. W konsekwenciji,
liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano kompilujgc dane z kilku zrédet danych, tj. okreslajgc liczbe
pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie MM na podstawie danych NFZ i KRN, liczbe pacjentow
przechodzacych do kolejnych linii leczenia na podstawie zagranicznych danych literaturowych oraz
stosowne odsetki pacjentdw spetniajgcych kryteria dotyczgce wczesniejszego leczenia na podstawie
badania ankietowego przeprowadzonego ws$rod ekspertéw klinicznych. W efekcie, uzyskano

maksymalnie wiarygodne liczby pacjentéw, przy ograniczonej dostepnosci danych.

Schematy stosowane ws$réd pacjentdw z populacji docelowej, a takze ich rozpowszechnienie

w scenariuszu istniejgcym i nowym okreslono na podstawie opinii ekspertow. _

Dynamiczny postep w leczeniu MM i rejestracja kolejnych lekéw i schematéw leczenia moze w
przysztosci, w przypadku jednoczesnego poszerzania dostepnosci do leczenia w ramach refundaciji,
wptynac¢ na liczebno$¢ populacji i rozpowszechnienie schematéw stosowanych w terapii MM. Niemniej
jednak, biorgc pod uwage, ze gtébwnym czynnikiem determinujgcym dostep do terapii CILTA jest liczba
i przepustowos¢ certyfikowanych osrodkow, ewentualne zmiany w refundacji bedg miaty ograniczony

wptyw na liczbe pacjentow leczonych CILTA.

W oparciu 0 oszacowang liczebnos¢ populacji docelowej i dane dotyczace przeptywu pacjentéw oraz
kosztéw z analizy ekonomicznej oszacowano prognozowane wydatki w populacji docelowej. Leczenie
CILTA zwigzane jest z wyzszym kosztem niz leczenie komparatorami, ponoszonym jednorazowo na
poczatku leczenia, co wptywa na generowanie wyzszych wydatkéw. Warto zwréci¢ uwage na istotne
korzysci zdrowotne, jakie odniosg pacjenci stosujgcy CILTA, {j. istotne wydtuzenie czasu przezycia i
czasu bez progresji choroby. Nalezy zaznaczy¢, iz finansowanie preparatu CILTA pozwoli na
poszerzenie opcji terapeutycznych dla pacjentéw z populacji docelowej, dajgc im dostep do wysoce
skutecznej terapii.
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11. Zestawienie weryfikacyjne analizy ze wzgledu
na minimalne wymagania Ministerstwa
Zdrowia

Tabela 30.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 24.10.2023 r. dla analizy wplywu
na budzet
Wymagania Rozdziat
§3.

Informacje zawarte w analizach musza by¢ aktualne na dzien ztozenia
wniosku, co najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz
poziomu i sposobu finansowania technologii wnioskowanej i technologii
opcjonalnych.

Dane w zakresie cen lekow oraz sposobu
finansowania ocenianych technologii sa
aktualne na dzien ztozenia wniosku

§ 6.1 Analiza wplywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacii:

e obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia
moze by¢ zastosowana,

) ) ) Rozdz. 1.2.5, Rozdz. 2.5
* docelowej, wskazanej we wniosku,

e w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana,

2. oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do Rozdz. 3.1
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja (...)

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowiazanego do
finansowania $wiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem Rozdz. 1.2.3
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuije;

4. ilosciowa prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowiazanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie beda ponoszone na leczenie
pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku z Rozdz. 3.2
wyszczegolnieniem skladowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny o
wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw
zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja (...)

5. ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowiazanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie beda ponoszone na leczenie
pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku z Rozdz. 3.3
wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny o
wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw
zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja (...)

6. oszacowanie dodatkowych wydatkow (...), jakie beda ponoszone na
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, Rozdz. 3.4
stanowiacych réznice pomiedzy prognozami (...)

minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...) Rozdz. A.1

8. zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktorych dokonano
. Rozdz. 1.4
oszacowan (...) oraz prognoz (...)

9. wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowarn
(...) oraz prognoz (...), w szczegolnosci zatozen dotyczacych kwalifikacji
. A . -~ - g Rozdz. 1.3,1.4
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy
limitu,

10. dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtérzenie wszystkich kalkulacji,

w wyniku ktorych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...) Zaiacrmik anakzy
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Wymagania Rozdziat

§6.2.

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sa w horyzoncie

czasowym wiasciwym dla analizy wplywu na budzet. Rozdz. 2.4

§6.3.

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych
mowa w ust. 1 pkt4 i 5, dokonuje sie w szczegolnosci na podstawie
oszacowan, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 1i12. (...). Jezeli nie jest mozliwe
przedstawienie wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 112,
analiza wplywu na budzet moze zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktorym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne dane.

Rozdz. 2.5

§64

Jezeli wnioskowane warunki objecia  z uwzglednieniem proponowanego
refundacja obejmuja instrumenty instrumentu dzielenia ryzyka.
dzielenia ryzyka (...), oszacqwania

(-..) oraz prognozy (...) powinny by¢  he; ywzglednienia proponowanego Rozdz A1
przedstta\n;:one W nastepujacych instrumentu dzielenia ryzyka. 0z0z. A
wariantach:

Rozdz. 3

§71

W analizach, o ktérych mowa (...) wnioskodawca prezentuje oszacowania
uwzgledniajace wiaczenie wnioskowanej technologii do istniejacej grupy Rozdz. 1.3
limitowej albo oszacowania uwzgledniajace utworzenie nowej grupy limitowej

§7.2

W przypadku gdy istnieja przestanki do utworzenia nowej, odrebnej grupy

limitowej | wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja utworzenie

nowej, odrebnej grupy limitowej, analizy (...) zawierajg dodatkowo dowody Rozdz. 1.3
uzasadniajace utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej wraz z

dodatkowymi oszacowaniami (...)

§ 8. Analizy, o ktorych mowa w § 1, musza zawierac:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegélowosci umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacji.
Rozdz. 9
wskazanie innych zrodet informacji zawartych w analizach, w szczegélnosci
aktow prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,
analiz, ekspertyz i opinii.
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Aneks A.

>

.1. Wyniki analizy w wariancie bez RSS

A.1.1.Scenariusz nowy

I [ [

I I I

. I I
I I I
| I I
| I |
| I I
| . I
I I I
. I I
A.1.2.Wydatki inkrementalne
Tabela 32.
Wydatki inkrementalne ptatnika publicznego - analiza podstawowa — bez RSS

Kategoria V 2026 2027

| I I

I I I
I I I
I . I
I I I
| I I
] I [
I I [
tacznie 87,35 min zt 156,62 min zt
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A.2. Analiza wrazliwosci

A.2.1.Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmieniaé wydatki ptatnika
publicznego, jesli zmianie bedg podlegaé parametry, kidrych nie udato sie oszacowaé z wystarczajaca
precyzja lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych
wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 33.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartosc¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2026 2027
AD . [
Liczebnos¢ populaciji Rozdz. 2.51,
docelowej Al - - 255
A2 [ [
BO [ | [ |
Liczba pacjentow leczonych
CILTA (udziat) B1 o u Rozdz. 2.6.2
B2 | [
co Na podstawie podgrupy pacjentow stosujacych PVd w
badaniu CARTITUDE-4
Modelowanie PVd - - - — Rozdz. 2.7
c1 Na podstawie peinej populacji ramienia komparatora z
badania CARTITUDE-4
ienté 5 DO 94,2%
Odsetek pa'qentow, ktorzy ° Rozdz 2.7
otrzymali wiew CILTA D1 100%
EO NFZ
Perspektywa Rozdz. 2.3
E1 NFZ + pacjent
Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
A.2.2.Wyniki z uwzglednieniem RSS
. I
[ I I |
[ I [ I I [
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