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Streszczenie

Cel

Analize wptywu na budzet przeprowadzono
w celu okreslenia prawdopodobnych wydat-
kow ptatnika publicznego (Narodowego Fundu-
szu Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia decyzji
o finansowaniu ze $rodkéw publicznych akala-
brutynibu (produkt leczniczy Calquence®)
w skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat
AKA+WEN) lub z wenetoklaksem i obinutuzu-
mabem (schemat AKA+WEN+OBI) w leczeniu
pierwszej linii u dorostych pacjentéw z niele-
czong wczesniej przewlektg biataczka limfocy-
towa (z ang. Chronic Lymphocytic Leukemia,
CLL) bez wzgledu na status delecji 17p (del17p)
/ mutacji w genie TP53 (mutTP53) lub status
mutacji IgHV, zgodnie z zapisami proponowa-
nego programu lekowego B.79: ,Leczenie cho-
rych na przewlekta biataczke limfocytowa (ICD
10: C.91.1.)".

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
AstraZeneca Pharma Poland sp. z o.0,
w zwigzku z planowanym ztozeniem do ministra
witasciwego do spraw zdrowia wniosku o rozsze-
rzenie wskazan refundacyjnych produktu leczni-
czego:

e (Calquence®, tabletki powlekane, blis-
ter 60 tabletek a 100 mg (GTIN:
05000456071116).

Zapis proponowanego programu lekowego
przedstawiono w analizie problemu decyzyj-
nego (zob. APD Calquence 2025).
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Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujace etapy
obliczeniowe:

e o0szacowanie liczebnosci populacji docelo-
wej oraz liczebnosci realnej populacji doce-
lowej dla produktu Calgquence we wniosko-
wanym wskazaniu w kolejnych latach zato-
zonego horyzontu czasowego,

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatéw)
technologii stosowanych we wnioskowa-
nym wskazaniu, w dwdch alternatywnych
scenariuszach:

o istniejgcym, odzwierciadlajgcym stan
aktualny tj. sytuacje, w ktorej produkt
leczniczy Calquence® (akalabrutynib)
nie jest refundowany we wnioskowa-
nym skojarzeniu, w populacji pacjen-
téw z CLL, bez wzgledu na profil gene-
tyczny pacjentéw (status delecji 17p,
mutacji w genie TP53 lub mutacji IgHV).
W scenariuszu istniejgcym, w realnej
populacji docelowej stosowane sg aktu-
alnie refundowane terapie o ograniczo-
nym czasie trwania leczenia (IBR+WEN i
WEN+QOBI). Leczenie obinutuzumabem
w  skojarzeniu z chlorambucylem
(OBI+CLB) nie zostato uwzglednione w
analizie wptywu na budzet ze wzgledu
na znikomy udziat schematu OBI+CLB w
leczeniu CLL (zgodnie z AWA Imbruvica
2023 oraz raportem Otwarte dane NFZ
2025).

o nowym, odpowiadajgcym  sytuacji,
w ktérej  Minister  wtfasciwy  do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacjg produktu leczniczego Calqu-
ence® w skojarzeniu z wenetoklaksem
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(schemat AKA+WEN) lub z wenetoklak-
sem i obinutuzumabem (schemat
AKA+WEN+OBI) w leczeniu CLL bez
wzgledu na profil genetyczny pacjen-
tow (status delecji 17p, mutacji w genie
TP53 lub mutacji /gHV). Biorgc pod
uwage dostepnosc szeregu schematow
stosowanych dtugotrwale, jak i schema-
téw skojarzonych o ograniczonym cza-
sie leczenia w obecnej polskiej praktyce
klinicznej (otwarte dane NFZ 2025)
mozna przypuszczaé, ze obserwowane
W powyzszym raporcie udziaty dla 2024
roku odzwierciedlajg w przyblizeniu re-
alne zapotrzebowanie w populacji cho-
rych z CLL na leczenie skojarzone 1L o
ograniczonym czasie stosowania i po-
dobnym mechanizmie molekularnym.

Z tego wzgledu w analizie przyjeto zato-
zenie, ze terapie AKA+WEN i
AKA+WEN+OBI w scenariuszu nowym

e oszacowanie kosztow opcjonalnych strate-
gii stosowanych w realnej populacji docelo-
wej,

e prognoze wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kow publicznych w poréwnywanych scena-
riuszach — istniejgcym i nowym oraz dodat-
kowych (inkrementalnych) wydatkéw ptat-
nika wynikajgcych z realizacji scenariusza
nowego, z wyszczegdlnieniem sktadowej
kosztu stanowigcego kwote refundacji pro-
duktu Calguence® we wnioskowanym
wskazaniu.
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W analizie przyjeto horyzont czasowy obejmu-
jacy okres obowigzywania pierwszej decyzji re-
fundacyjnej dla wnioskowanej interwenc;ji
(2 lata). Zaktadajac, ze produkt leczniczy Calqu-
ence® zostanie objety refundacjg we wniosko-
wanym wskazaniu od 1 lipca 2026 roku, hory-
zont czasowy obejmuje przedziat czasowy od
1 lipca 2026 r. do 30 czerwca 2028 r. Wynikiem
inkrementalnej analizy wptywu na budzet jest
réznica pomiedzy wydatkami w scenariuszu no-
wym i wydatkami w scenariuszu istniejgcym dla
kazdego roku horyzontu czasowego.

W oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej
oraz realnej populacji docelowej wykorzystano
ogodlnodostepne jak i niepublikowane dane sta-
tystyczne Narodowego Funduszu Zdrowia (od-
powiednio: otwarte dane NFZ 2025 i niepubliko-
wane statystyki NFZ 2025), dane Krajowego Re-
jestru Nowotwordw (KRN 2025), dane literatu-
rowe Didkowska 2016 oraz prognozy Wniosko-
dawcy.

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkéw publicznych  (PPP), uwzgledniajac
koszty nabycia substancji czynnych, koszty ad-
ministracji leczenia, koszty diagnostyki i monito-
rowania, koszty leczenia zdarzen niepozada-
nych oraz koszty dalszych linii leczenia.

Whnioskowane warunki refundacji produktu
Calguence® obejmujg instrument dzielenia ry-
zyka (RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosztéw
przeprowadzono réwnolegle w dwdch warian-
tach: z uwzglednieniem proponowanego instru-
mentu dzielenia ryzyka oraz przy jego braku we
whnioskowanym wskazaniu.

Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym.
Przeprowadzono takze analize wrazliwosci, w
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ramach ktérej testowano alternatywne scena-
riusze i wartosci kluczowych parametréow mo-
delu.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych i organizacyjnych wynikajacych z decyzji
dotyczacej finansowania produktu leczniczego
Calguence ze srodkow publicznych.

Analize wykonano zgodnie z aktualnymi pol-
skimi wytycznymi Oceny Technologii Medycz-
nych (AOTMIT 2016) oraz Rozporzgdzeniem Mi-
nistra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. ,w
sprawie minimalnych wymagar, jakie muszg
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 klinicz-
nej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku,
Srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego i wyrobu medycznego, ktdre nie
majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu” (MZ 24/10/2023).

Estymacje i obliczenia zwigzane 2z analiza
wptywu na budzet ptatnika przeprowadzono w
oparciu o model obliczeniowy w arkuszu kalku-
lacyjnym programu Microsoft Office Excel, wy-
korzystywany w analizie ekonomicznej (por. AE
Calguence 2025), co pozwolito na zapewnienie
spodjnosci miedzy analizami.

Wyniki

Liczebno$¢ populacji docelowej

W wariancie podstawowym analizy, liczebnos¢
populacji docelowej (chorzy z CLL witgczani na
leczenie w programie B.79, bez wzgledu na pro-
fil genetyczny pacjentdw, tj.: status delecji 17p,

AESTIMO

mutacji w genie TP53 lub mutacji IgHV) wynosi
1433 chorych w pierwszym roku oraz 1 456
chorych w drugim roku refundacji leku Calqu-
ence®.

W celu przeprowadzenia dalszych obliczen wy-
znaczono takze liczebnosc realnej populacji do-
celowej, tj. wielkos¢ subpopulacji pacjentéw, w
ktérej rozpatrywane schematy AKA+WEN i
AKA+WEN+OBI bedg realnie stosowane we

wnioskowanym wskazaniu _
I, ic7eb-

nos¢ realnej populacji docelowej oszacowano
na - chorych w Roku 1 i- chorych w Roku
2 i wykorzystano w dalszej analizie.

Oszacowana w oparciu o prognozy udziatow
rynkowych wnioskowanej technologii liczba pa-
cjentdow wigczonych do leczenia schematem
AKA+WEN wynosi kolejno- (Rok 1)i - (Rok
2) w wariancie podstawowym, natomiast w
przypadku schematu AKA+WEN+OBI jest to .
(Rok 1) i . (Rok 2) w wariancie podstawowym.

Woptyw na budzet (z uwzglednieniem RSS)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, z uwzgled-
nieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS),
w przypadku podjecia decyzji o rozszerzeniu
wskazan dla produktu leczniczego Calquence®,
prognozowane wydatki ptatnika publicznego
_ w pierwszym roku przyje-
tego horyzontu czasowego oraz _
- w kolejnym roku.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Calquence® we wniosko-
wanym wskazaniu w scenariuszu nowym wy-

nosi kolejno |
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Prognozowana w wariancie podstawowym
liczba zrefundowanych opakowan produktu
Calgquence® 60 tab. a 100 mg wynosi -

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-

wane wydatki ptatnika publicznego -
w stosunku do scenariusza istniejgcego o.

I Roku 1 oraz [

Roku 2.

W wariancie maksymalnym prognozowane wy-
datki ptatnika publicznego -W stosunku

do scenariusza istniejgcego o _
Led |

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ wy-
nikéw podstawowych — we wszystkich warian-
tach analizy wrazliwosci odnotowano umiarko-
wane zmiany wydatkow ptatnika wzgledem
analizy podstawowej: inkrementalne wyniki
dwuletnie zawieraty si¢ w zakresie od -

B 5ccoiusze dotyczace alterna-

tywnego oszacowania liczebnosci i udziatow w
realnej populacji docelowej w scenariuszu ist-
niejgcym pozwolity na ocene wrazliwosci analizy
na przyjete zatozenia dotyczace rozpatrywanej
populacji. W scenariuszu z alternatywng pro-
gnozg dotyczacy liczebnosci realnej populacji
docelowe] (AW11) dwuletnie wydatki inkre-
mentalne byty o - od wynikéw analizy

podstawowej (_), natomiast

przy zatozeniu braku zmian udziatow terapii
IBR+WEN i WEN+OBI wzgledem roku 2024,
dwuletnie wydatki inkrementalne byty -

- od wynikéw analizy podstawowe;j (.
_) co wskazuje na wzglednie kon-

serwatywne oszacowanie zastosowane w anali-
zie podstawowej.
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Wptyw na budzet (bez uwzglednienia RSS)

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, bez
uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka
(RSS), w przypadku podjecia decyzji o rozszerze-
niu wskazan dla produktu leczniczego Calqu-
ence®, prognozowane wydatki ptatnika publicz-

nego [N v pierwszym roku

przyjetego horyzontu czasowego oraz o-

- w kolejnym roku.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Calquence® we wniosko-
wanym wskazaniu w scenariuszu nowym wy-

nosi kolejno _ w Roku 1 i_

w Roku 2.

Prognozowana w wariancie podstawowym
liczba zrefundowanych opakowan produktu

caluence” [
I st

identyczna jak w wariancie z uwzglednieniem
RSS.

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-
wane wydatki ptatnika publicznego -
w stosunku do scenariusza istniejgcego o-
B v roku 1 i [ - Roku 2, nato-
miast w wariancie maksymalnym _
w pierwszych dwoch latach kolejno _
I

Analiza wrazliwosci

Analogicznie jak w wariancie uwzgledniajgcym
proponowany instrument dzielenia ryzyka ana-
liza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ wyni-
kow podstawowych —w kazdym wariancie ana-
lizy wrazliwos$ci wydatki w scenariuszu nowym

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

Calquence® (akalabrutynib)

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa
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pozostawaty - niz w scenariuszu istniejg-
cym, a dwuletni inkrementalny wptyw na bu-
dzet wahat sie w zakresie od _ (AW 12)

do _ (AW 5) z wyjatkiem scenariusza

12 dotyczacego odmiennego oszacowania po-
pulacji, gdzie inkrementalne wydatki wynosity

_ co wskazuje na konserwatywnos¢

zatozen analizy podstawowe].

Nalezy podkresdli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdéw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o} minimalnych wymaganiach
(MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teore-
tyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mieé
zastosowania w rzeczywistosci ptatnika publicz-
nego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng
czescig analizy, ksztattujgcym cene efektywna
produktu leczniczego Calquence®.

Whioski koncowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazuja, ze w
przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacja
produktu leczniczego Calguence w skojarzeniu
z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z
wenetoklaksem i obinutuzumabem (schemat
AKA+WEN+OBI) w leczeniu pierwszej linii u do-
rostych pacjentéw z nieleczong wczesniej prze-
wlektg biataczkg limfocytowa bez wzgledu na
status delecji 17p, mutacji w genie TP53 lub sta-

tus mutacji lgHV, wydatki ptatnika _
I - rou 1 oro: [

w Roku 2 (wyniki z uwzglednieniem propono-

wanego instrumentu dzielenia ryzyka).

Analiza wariantéw skrajnych oraz analiza wraz-
liwosci potwierdzity stabilnos¢ uzyskanych wy-
nikdw. Nie zidentyfikowano problemdw natury
etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowa-

AESTIMO

niem ze $rodkéw publicznych rozwazanej tech-
nologii. Rozpoczecie refundacji akalabrutynibu
w rozpatrywanych skojarzeniach (schematy
AKA+WEN i AKA+WEN+OBI) pozwoli na rozsze-
rzenie mozliwosci leczenia pacjentow z prze-
wlektg biataczka limfocytowa i zapewni dostep
do konkurencyjnej, rekomendowanej przez wy-
tyczne kliniczne terapii o udowodnionej sku-
tecznosci.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

Calquence® (akalabrutynib)

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa
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1 Cel analizy

Celem analizy jest prognoza wydatkow ptatnika publicznego (Narodowego Funduszu Zdrowia, NFZ)
w przypadku podjecia decyzji o finansowaniu ze srodkow publicznych akalabrutynibu (produkt leczniczy
Calguence®) w skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z wenetoklaksem i obinutuzuma-
bem (schemat AKA+WEN+OBI) w leczeniu pierwsze;j linii u dorostych pacjentow z nieleczong wczesniej
przewlektg biataczka limfocytowa (z ang. Chronic Lymphocytic Leukemia, CLL), bez wzgledu na status
delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53) lub status mutacji IgHV, zgodnie z zapisami pro-
ponowanego programu lekowego ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowg (ICD 10:

C.91.1.)".

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy AstraZeneca Pharma Poland sp. z 0.0., w zwigzku z planowa-
nym ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o rozszerzenie wskazan refundacyj-

nych produktu leczniczego Calquence® w postaci:
e Calquence®, tabletki powlekane, blister 60 tabletek a 100 mg (GTIN: 05000456071116).

Zapis proponowanego programu lekowego przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego (zob.: APD

Calguence 2025).

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

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

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny,
tj. brak refundacji akalabrutynibu w rozwazanym wskazaniu) oraz nowym (stan po rozszerzeniu
wskazan refundacyjnych produktu Calquence® zgodnie z zapisami proponowanego programu
lekowego);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej,

szczegdtowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Calquence 2025);

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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e prognoza wydatkdéw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkdw publicz-
nych w poréwnywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkremental-
nych) wydatkow ptatnika wynikajacych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem

sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Calquence®.

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

w Rozdziale9).

Model obliczeniowy analizy wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Mi-
crosoft Office Excel w oparciu o model analizy ekonomicznej w programie Microsoft Office Excel, do-
starczony przez Wnioskodawce z przeznaczeniem do adaptacji do warunkow polskich. W modelu
wszystkie obliczenia przeprowadzono bez zaokraglania poszczegdlnych wartosci, natomiast w niniej-
szym dokumencie przedstawiono wartosci zaokrgglone, w celu zachowania przejrzystosci prezentacji

wynikow.

2.1 Porownywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet (BIA) poréwnano prognozowane wydatki pfatnika publicznego w dwaéch

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kto-
rym produkt leczniczy Calquence® (akalabrutynib) nie jest refundowany w skojarzeniu z wenetoklaksem
lub z wenetoklaksem i obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej prze-
wlekta biafaczka limfocytowga. Aktualnie w rozwazanym wskazaniu, wsrdd terapii skojarzonych o okre-
slonym czasie trwania leczenia, chorzy mogg otrzymywac w ramach programu lekowego terapie skoja-
rzong wenetoklaksem z obinutuzumabem (WEN+OBI), terapie skojarzong ibrutynibem z wenetoklaksem
(IBR+WEN) oraz leczenie obinutuzumabem w skojarzeniu z chlorambucylem (OBI+CLB), przy czym
udziaty terapii OBI+CLB zgodnie z AWA Imbruvica 2023 po rozpoczeciu refundacji schematu IBR+WEN
sg zaniedbywalne (2,1% wsrdd terapii 1L w 2024 roku; Otwarte dane NFZ 2025) stad schemat OBI+CLB

pominieto w docelowej analizie wptywu na budzet (por. AE Calquence 2025).

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wfasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg produktu leczniczego Calquence® w skojarzeniu z wenetoklaksem lub z wenetoklaksem
i obinutuzumabem w pierwszej linii leczenia dorostych pacjentow z nieleczong wczesniej przewlekta bia-
taczka limfocytowg bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53) lub
status mutacji /gHV. W tym scenariuszu, wnioskowana interwencja stopniowo bedzie zastepowac czesé

udziatéw rynkowych technologii opcjonalnych, az do osiggniecia udziatéw docelowych.

2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medycznych w analizie wptywu na budzet w sytuacji, w ktorej
nie dochodzi do wspodtptacenia ze strony Swiadczeniobiorcéw lub jest ono z perspektywy pacjenta zni-
kome, mozna uwzgledni¢ jedynie perspektywe ptatnika publicznego (AOTMIT 2016). Wobec powyz-
szego, ze wzgledu na petne finansowanie Swiadczen zdrowotnych w zakresie programow lekowych z bu-
dzetu ptatnika publicznego za swiadczenia zdrowotne, w analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych (w skrdcie: perspektywa ptatnika pu-

blicznego, PPP).

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

kow finansowych w czasie (AOTMIT 2016).

2.3 Horyzont czasowy

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

danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych (AOTMIT 2016).

W niniejszej analizie oszacowano wptyw na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Calquence® w hory-
zoncie pierwszych dwadch lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji akalabrutynibu we wnio-
skowanym wskazaniu. Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania proce-
dury refundacyjnej, jako realistyczny termin wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii usta-
lono lipiec 2026 roku. W zwigzku z powyzszym, horyzont analizy obejmowat lata kalendarzowe 2026-

2028, tj. przedziat czasowy od 1 lipca 2026 r. do 30 czerwca 2028 r.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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W ramach przeprowadzonego modelowania horyzont czasowy podzielono na czterotygodniowe cykle

(28 dni), w ktorych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w poréwnywanych scenariuszach.

3 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Calquence®
oraz wnioskowane warunki objecia refundacja

Produkt leczniczy Calquence® jest obecnie finansowany ze sSrodkéw publicznych we wskazaniu leczenia
chorych na CLL w ramach programu lekowego ,B.79. Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocy-

towg (ICD 10: C.91.1.)" (MZ 17/06/2025). Zakres obecnych wskazan objetych refundacja, to:

1) akalabrutynib w monoterapii w | linii leczenia, u pacjentow bez wczesdniejszego leczenia prze-
wlektej biataczki limfocytowej, bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53
(mutTP53);

2) akalabrutynib w monoterapii w Il linii leczenia u pacjentdw z delecjg 17p (del17p) / mutacjg w
genie TP53 (mutTP53), ze stwierdzong opornoscig na leczenie lub nawrotem po leczeniu oraz
stosowang uprzednio co najmniej jedng linie leczenia, bez wzgledu na status delecji 17p
(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53);

3) akalabrutynib w monoterapii w Il linii leczenia u pacjentéw bez delecji 17p (del17p) / mutacji w
genie TP53 (mutTP53) ze stwierdzong opornoscig na leczenie lub nawrotem po leczeniu oraz
stosowang uprzednio co najmniej jedng linie leczenia, bez wzgledu na status delecji 17p

(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53).

Obowigzujace ceny urzedowe produktu Calquence® w programie B.79 podsumowuje ponizsza tabela.

Tabela 1. Obowigzujgce ceny urzedowe produktu Calquence® w programie B.79 (MZ 17/06/2025).

. Urzedowa cena Cenahurtowa Wysokos¢ limitu Poziom odptat- Wysolko'sc el
Prezentacja  Cena zbytu netto . . A ptaty $wiadcze-
zbytu brutto finansowania nosci .
niobiorcy
Calquence®,
tabl. powl., 100 23 000,00 zt 24 840,00 zt 26 330,40 zt 26 330,40 zt bezptatny 0zt
mg, 60 szt.

Whnioskowane jest rozszerzenie wskazan do stosowania akalabrutynibu w skojarzeniu z wenetoklaksem
lub z wenetoklaksem i obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej prze-

wlekty biataczka limfocytowa.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Zgodnie z propozycia wnioskodawcy, |

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Calquence® obejmujg instrument dzie-

lenia ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme), ktéry polega na _
I, o uwzglednieniu propozycj
Whnioskodawcy dotyczacej RSS, efektywny koszt refundacji dla ptatnika wynosi _ za opakowa-
nie Calquence®, 60 tabl. powl. a 100 mg (GTIN: 05000456071116).

Whnioskowane warunki refundacji produktu leczniczego Calguence® podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Calquence®.

Warunek refundacji Opakowania jednostkowe
Substancja czynna Akalabrutynib
Dawka 100 mg
Posta¢ farmaceutyczna tabletki powlekane

Zawartos¢ opakowania jednostkowego
Kategoria dostepnosci refundacyjnej

Cena zbytu netto?
Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa brutto®

Grupa limitowa

Podstawa limitu
PDD%

Liczba PDD w opakowaniu
Cena hurtowa brutto / PDD w opak.
Wysokos¢ limitu finansowania
Poziom odptatnosci

Doptata swiadczeniobiorcy (pacjenta)

Koszt dziennej terapii®

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Warunek refundacji Opakowania jednostkowe

Instrument dzielenia ryzyka (RSS)

1) wnioskowana urzedowa cena zbytu pomniejszona o podatek VAT naliczony od ceny zbytu netto;

2) wnioskowana urzedowa cena zbytu;

3) urzedowa cena zbytu powiekszona o marze hurtowa;

4) zgodnie z indeksem WHO ATC/DDD (https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=L01ELO2&showdescription=yes);
5) wedtug ceny zbytu netto i PDD w opakowaniu.

4  Liczebnos¢ populacji

4.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej zgodnej z wnioskiem
refundacyjnym

Lek Calquence w rozpatrywanym skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z wenetoklak-
sem i obinutuzumabem (schemat AKA+WEN+OBI) wskazany jest do stosowania u pacjentéw z przewle-
ktg biataczkg limfocytowg, w ramach [ linii leczenia bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji

w genie TP53 (mutTP53) lub status mutacji IgHV.

Wykres 1. Schemat oszacowania populacji docelowe].

Liczba nowych pacjentéw

z rozpoznaniem C91
Rok 1 2357
Rok 2 2 393

KRN 2025

Liczba pacjentéw z rozpoznaniem C91.1

Rok 1 1712 72,6%
Rok 2 1738 Didkowska 2016 i KRN 2025

Wielkos$¢ populacji docelowej
(pacj. leczeni w 1L CLL w programie B.79)

Rok 1 1433 83,7%

otwarte dane NFZ 2025, niepublikowane statystyki NFZ 2025,
KRN 2025, zatozenia wtasne

Rok 2 1456

Powyzej przedstawiono schemat oszacowania populacji docelowej, a szczegétowe omowienie kolejnych

etapow przedstawiono w dalszej czesci Rozdziatu.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
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Okreélenie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Calquence rozpoczeto od oszaco-
wania rocznej liczby nowych zachorowan na biataczki limfatyczne (ICD-10: C.91) w Polsce. W tym celu
wykorzystano dane z rocznych raportéw Krajowego Rejestru Nowotwordw (KRN 2025), w ktdrym przed-
stawiono zapadalnos¢ (liczbe unikalnych pacjentéw), ktérzy zgodnie z bazg Krajowego rejestru Nowo-
twordw zachorowali na biataczke limfatyczng w danym roku. Wykorzystane dane obejmujg lata 2000-
2022. Analizujac przebieg wykresu zauwazono wyrazne zatamanie trendu wzrostowego w 2020 roku, co
spowodowane jest rozpoczeciem pandemii SARS-Cov-2. Z tego wzgledu do obliczert wykorzystano dane
raportowane dla okresu 2000-2019. Dane KRN ekstrapolowano na kolejne lata z wykorzystaniem trendu

liniowego, co przedstawiono na ponizszym wykresie.

Wykres 2. Prognozowana liczba zachorowan na biataczke limfatyczng w Polsce — na podstawie danych
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Prognozowana wg danych KRN liczba nowych zachorowan na biataczke limfatyczng wyniesie odpowied-

nio 2 357 i2 393 pacjentéw w Roku 1 i Roku 2 analizy.

Do okreélenia liczebnosci populacji pacjentow z przewlekty biataczka limfocytowa wséréd wszystkich pa-
cjentow z biataczkg limfatyczng wykorzystano publikacje Didkowska 2016, w ktdrej przedstawiono za-
chorowalnosc i umieralnosé chorych na przewlektg biataczke limfocytowa w Polsce w latach 1999-2013.
Opublikowane dane pochodzity z danych KRN oraz Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS). Raporto-

wane liczebnosci zestawiono z liczbg pacjentdw z rozpoznaniem C91 w analogicznym okresie, po czym

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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obliczono odsetek pacjentédw z CLL wsrdd wszystkich pacjentdw chorych na biataczke limfatyczng. Szcze-

gotowe obliczenia przedstawia Tabela 3.

Tabela 3. Liczba pacjentdw z rozpoznaniem C91.1 wsrdd pacjentdw z rozpoznaniem C91

Pacjenci z rozpoznaniem C91 Pacjenci z rozpoznaniem C91.1 Odsetek pacjentéw z rozpo-

s (KRN 2025) (Didkowska 2016) znaniem C91.1
2000 1279 936 73,2%
2001 1303 916 70,3%
2002 1388 981 70,7%
2003 1414 1055 74,6%
2004 1583 1142 72,1%
2005 1618 1126 69,6%
2006 1640 1172 71,5%
2007 1649 1211 73,4%
2008 1784 1336 74,9%
2009 1944 1469 75,6%
2010 1770 1272 71,9%
2011 1698 1234 72,7%
2012 1818 1257 69,1%
2013 2259 1749 77,4%
Sredni odsetek pacjentdw z C91.1 wérdd pacjentdw z rozpoznaniem C91 72,6%

Na podstawie przedstawionych danych oszacowano, ze posrdd pacjentéw z rozpoznaniem C91 u 72,6%
chorych rozpoznano przewlektg biataczke limfocytows. Powyzszy odsetek odniesiono do ekstrapolowa-
nej na podstawie bazy KRN liczby pacjentéw z rozpoznaniem C91. Na tej podstawie obliczono, ze
w pierwszym roku analizy (07.2026-06.2027) przewlekta biataczka limfocytowa zostanie rozpoznana u

1712 chorych, a w drugim roku analizy (07.2027-06.2028) u 1 738 chorych.

Liczba nowych pacjentow leczonych na przewlektqg biataczke limfocytowg w 1 linii w ramach programu

lekowego w horyzoncie analizy (07.2026-06.2028)

W obecnej praktyce klinicznej w ramach programu lekowego B.79 dostepne sg nastepujgce terapie w
ramach | linii leczenia: obinutuzumab w skojarzeniu z chlorambucylem, wenetoklaks w skojarzeniu z
obinutuzumabem, ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem oraz akalabrutynib, ibrutynib i zanubruty-
nib w monoterapii oraz nastepujgce terapie w ramach Il i kolejnej linii leczenia: wenetoklaks w skojarze-

niu z rytuksymabem oraz ibrutynib, akalabrutynib, wenetoklaks i zanubrutynib w monoterapii.
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W analizie wykorzystano ogélnodostepne dane NFZ dotyczgce liczby pacjentéw z CLL leczonych poszcze-
golnymi terapiami w ramach programu lekowego w 2024 roku. Liczebnosci pacjentéw w raporcie NFZ
(otwarte dane NFZ 2025) zestawiono z podziatem na | linie leczenia oraz Il i kolejng linie leczenia dla
wszystkich terapii z wyjatkiem ibrutynibu, stad liczebnosci pacjentdw otrzymujgcych ibrutynib w mono-
terapii w | linii oraz w Il i kolejnej linii wyznaczono na podstawie udziatéw pacjentéw dla akalabrutynibu
w monoterapii oraz zanubrutynibu w monoterapii (Srednia wazona: 56,7% pacjentéw otrzymujacych |

linie leczenia). W ponizszej tabeli przedstawiono liczebnosci pacjentdéw leczonych w 2024 roku.

Tabela 4. Schematy leczenia stosowane u polskich pacjentow z CLL w roku 2024 w ramach programu
lekowego (otwarte dane NFZ 2025).

Schemat leczenia Linia leczenia Liczba pacjentow w 2024 r.

| 578

monoterapia akalabrutynibem
Il lub kolejna 410
ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem | 240
obinutuzumab z chlorambucylem | 52
monoterapia wenetoklaksem Il lub kolejna 99
wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem I 680
wenetoklaks w skojarzeniu z rytuksymabem Il lub kolejna 856
| 309

monoterapia zanubrutynibem
Il lub kolejna 266
| 562

monoterapia ibrutynibem

Il lub kolejna 429

W 2024 roku liczba pacjentéw wtaczanych na terapie IBR+WEN oraz WEN+OBI wyniosta odpowiednio
240 i 680 chorych. Dodatkowo nalezy zauwazy¢, ze liczba pacjentéw otrzymujacych wenetoklaks w le-
czeniu CLL (w ramach terapii skojarzonych lub w monoterapii) wyniosta 1 875 pacjentéw w 2024 roku,

a wsérdd terapii zawierajgcych wenetoklaks, schemat IBR+WEN stanowit 12,8% (240 pacjentéw / 1 875

pacjentdw), zas schemat WEN+OBI stanowit 36,3% (680 pacjentéw / 1875 pacjentow). Powyzsze odsetki

zostang wykorzystane w dalszym oszacowaniu.

Liczebnosci, ktore przedstawia Tabela 4 dotyczg pacjentdéw nowo wigczonych na leczenie jak i kontynu-
ujgcych terapie. W celu oszacowania liczby nowych pacjentéw w 2024 roku, wystgpiono o udostepnie-
nie niepublikowanych statystyk NFZ na okres od grudnia 2023 r. do korica kolejnych miesiecy 2024 i

2025 roku, dotyczgcych stosowania wenetoklaksu w programie B.79 w kolejnych miesigcach.
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Dane uzyskane w odpowiedzi na zapytanie (pismo nr NFZ-DGL.0143.68.2025 2025.245939.ANDY; nie-

publikowane statystyki NFZ 2025) przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 5. Pacjenci leczeni wenetoklaksem (w monoterapii lub w skojarzeniu) w kolejnych miesigcach w
ramach programu B.79 (niepublikowane statystyki NFZ 2025).

Okres e Liczba NOWYCH pacjentéw le-
czonych wenetoklaksem w da-
od poczatku miesigca do korica miesigca TR LSl nym miesigcu**

gru.23 gru.23 839 -

gru.23 sty.24 1069 230
gru.23 lut.24 1180 111
gru.23 mar.24 1262 82
gru.23 kwi.24 1343 81
gru.23 maj.24 1404 61
gru.23 cze.24 1466 62
gru.23 lip.24 1545 79
gru.23 sie.24 1621 76
gru.23 wrz.24 1691 70
gru.23 paz.24 1763 72
gru.23 lis.24 1833 70
gru.23 gru.24 1906 73
gru.23 sty.25 1981 75
gru.23 lut.25 2047 66
gru.23 mar.25 2112 65
gru.23 kwi.25 2152 40

* liczby pacjentdw leczonych w danym okresie czasu — wartosci pochodzace bezposrednio z niepublikowanych statystyk NFZ 2025
** liczby nowych pacjentéw wtgczonych na leczenie w miesigcu z kolumny 2; wyznaczone na podstawie niepublikowanych statystyk NFZ
2025

Nalezy zauwazy¢, ze po ztozeniu wniosku o udostepnienie przez NFZ powyzszych danych, rozpatrywane
liczby pacjentéw udostepniono takze na stronie statystyki.nfz.gov.pl (dane dla okresu do korica 2024
roku). Ze wzgledu na identyczne Zrédto pochodzenia (Narodowy Fundusz Zdrowia) statystyk niepubliko-
wanych oraz opublikowanych na stronie statystyki.nfz.gov.pl, analizie wykorzystano statystyki niepubli-

kowane, zawierajgce dane az do kwietnia 2025. Sumaryczna liczba pacjentdw wigczonych na leczenie

wenetoklaksem w 2024 roku na podstawie powyzszych danych wyniosta 1067 pacjentéw. W subpopu-
lacji nowych pacjentdw, liczebnosci chorych nowo wtaczanych na terapie IBR+WEN i WEN+OBI w 2024
roku wynosity 137 i 387 chorych zgodnie z odsetkami uprzednio wyznaczonymi na podstawie otwartych

danych NFZ (Tabela 4; 1067 nowych pacjentéw leczonych wenetoklaksem x 12,8% oraz 1067 nowych
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pacjentéw leczonych wenetoklaksem x 36,3%). W tabeli ponizej zamieszczono wykorzystywane w dal-
szym oszacowaniu udziaty terapii stosowanych w ramach 1 linii leczenia CLL w programie lekowym na

podstawie otwartych danych NFZ.

Tabela 6. Udziaty terapii stosowanych w 1 linii leczenia CLL w ramach programu lekowego w 2024 roku
(otwarte dane NFZ 2025 + zatoZenia wtasne).

Schemat leczenia (1L) Udziaty pacjentéw wsréd terapii 1L
monoterapia akalabrutynibem 23,9%
ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem 9,9%
obinutuzumab z chlorambucylem 2,1%
wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem 28,1%
monoterapia zanubrutynibem 12,8%
monoterapia ibrutynibem 23,2%

Schematy IBR+WEN i WEN+OBI stanowity w sumie 38% terapii pierwszej stosowanych w 2024 roku w
ramach programu lekowego w leczeniu CLL (9,9% + 28,1%; Tabela 6). Jezeli liczba pacjentow nowo wig-
czanych na terapie IBR+WEN i WEN+OBI wynosita 524 chorych w 2024 r. (Tabela 4), stanowigc 38%
liczby chorych wiaczanych na jakagkolwiek terapie 1L w programie B.79, to catkowita liczba nowych pa-
cjentéw leczonych w 1L CLL wynosita 1 378 chorych. Powyzszg wartosc ekstrapolowano na kolejne lata
z wykorzystaniem prognozy zachorowan na biataczke limfocytowg na podstawie KRN 2025, uzyskujac
liczebnosci populacji docelowej dla horyzontu czasowego analizy. Ponizsza tabela przedstawia kolejne

kroki oszacowania wielkosci populacji docelowej.

Tabela 7. Podsumowanie oszacowania liczebnosci populacji docelowej.
Rok 1 Rok 2

Parametr (07.2026-06.2027)  (07.2027-06.2028)
Prognozowana liczba pacjentéw z rozpoznaniem C.91 (KRN 2025) 2357 2393
Odsetek pacjentéw z rozpoznaniem C.91.1: 72,6% (KRN 2025, Didkowska 2016)
Liczba pacjentdw z rozpoznaniem C.91.1 1712 1738
Pacjenci leczeni w pierwszej linii w ramach programu B.79: 83,7%
(otwarte dane NFZ 2025, niepublikowane statystyki NFZ 2025, zatozenia wtasne)
Liczebno$¢ populacji docelowej 1433 1456

Ostatecznie, w rozpatrywanym horyzoncie czasowym wielko$¢ populacji docelowej wynosi 1 433 pa-
cjentéw (Rok 1: 07.2026-06.2027) i 1 456 pacjentdw (Rok 2: 07.2027-06.2028). Wyznaczone liczby pa-

cjentdw wykorzystano w dalszej analizie.
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4.2 Oszacowanie liczebnosci realnej populacji docelowe;j

W Rozdziale 4.1 oszacowano liczebnosé pacjentow, ktdérzy spetniajg kryteria wigczenia na leczenie wnio-
skowang interwencja (Calquence) stosowang w skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub
z wenetoklaksem i obinutuzumabem (schemat AKA+WEN+OBI). Jednoczes$nie, w celu poprawnego osza-
cowania wptywu refundacji powyzszych terapii na budzet ptatnika, nalezy precyzyjnie okresli¢ realng
populacje docelowa, w ktérej powyzsze schematy beda zastepowaty obecnie stosowane terapie w pol-

skiej praktyce klinicznej.

Zgodnie z APD Calquence 2025, leki objete finansowaniem w ramach programu lekowego B.79 stoso-
wane sg w rézny sposéb. Sposrdd nich szczegdlnie nalezy wyrdznic terapie ibrutynibem w skojarzeniu z
wenetoklaksem, ktéra podobnie jak oceniane skojarzenie AKA+WEN jest schematem, gdzie leczenie jest
ograniczone w czasie i w sktad ktérego wchodzi inhibitor BTK. Innymi schematami stosowanymi przez
ograniczony czas sg skojarzenie wenetoklaksu z obinutuzumabem (tj. schemat bez udziatu chemiotera-
pii) i skojarzenie obinutuzumab w skojarzeniu z chlorambucylem (tj. chemioimmunoterapig). Pozostate

terapie (akalabrutynib, ibrutynib i zanubrutynib) stosowane sg w sposdb ciggty.

Bioragc pod uwage dostepnosé szeregu schematdw stosowanych dtugotrwale, jak i schematéw skojarzo-
nych o ograniczonym czasie leczenia w obecnej polskiej praktyce klinicznej (otwarte dane NFZ 2025)
mozna przypuszczac, ze obserwowane dla 2024 roku udziaty odzwierciedlajg w przyblizeniu realne za-
potrzebowanie w populacji chorych na terapie skojarzone o ograniczonym czasie stosowania (udziat te-
rapii skojarzonych wsrdd wszystkich terapii 1L leczenia CLL w programie lekowym réwny 40,1%, otwarte

dane NFZ 2025) oraz analogicznych do schematéw AKA+WEN i AKA+WEN+OBI mechanizmach dziatania.

Leczenie obinutuzumabem w skojarzeniu z chlorambucylem (OBI+CLB) nie zostato uwzglednione w ana-
lizie wptywu na budzet ze wzgledu na znikomy udziat schematu OBI+CLB w leczeniu CLL (zgodnie z AWA
Imbruvica 2023, natomiast zgodnie z danymi NFZ, udziat OBI+CLB wsréd terapii 1L wynosit 2,1% w 2024
roku, Otwarte dane NFZ 2025).

Biorgc pod uwagg powyzsze, w niniejszej analizie przyjeto, ze _
-
jeto réwniez, ze obecnie obserwowane udziaty terapii stosowanych w 1 linii leczenia ulegng zmianie do

czasu proponowanego rozpoczecia refundacji wnioskowanej interwencji ze wzgledu na ciggte pojawia
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nie sie nowych terapii w programie B.79. Z tego wzgledu wykonano prognozy dotyczace _

Wielkos¢ realne] populacii docelowe; (G ) ~ oryzoncie

analizy, tj.: 07.2026-06.2028

W toku oszacowania liczebnosci populacji docelowej przedstawiono udziaty terapii stosowanych w 1 linii
leczenia wyznaczone na podstawie otwartych danych NFZ oraz wtasnych zatozen dla monoterapii ibru-
tynibem (Tabela 6, Rozdziat 4.1). Wedtug powyzszych danych, terapie skojarzone o ograniczonej dtugo-
$ci leczenia (IBR+WEN, WEN+OBI, OBI+CLB) stanowig 40,1% wszystkich terapii stosowanych w 1 linii
leczenia CLL, natomiast w monoterapie ciggte stanowig 59,9% wszystkich stosowanych schematéw. Bio-
ragc pod uwage dynamizm rynku leczenia pacjentéw z CLL, prognozowane sg zmiany w udziatach po-

szczegdlnych terapii w horyzoncie analizy wzgledem roku 2024.

W analizie podstawowej, zgodnie z predykcjami Wnioskodawcy, udziaty schematu WEN+OBI bedg -

_ pod koniec horyzontu czasowego analizy (lipiec 2028 r.) na rzecz -
I o -tkowo, wirdd terapii 1 linii, udzialy terapii sko-
jarzonych (IBR+WEN, WEN+OBI, OBI+CLB) oraz monoterapii (AKA, IBR, ZAN) beda_

I Iz sie to wiazato

- docelowo pod koniec Roku 2 analizy. Prognozowane udziaty terapii stosowanych w 1. linii leczenia

w Roku 1 i Roku 2 horyzontu czasowego zestawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 8. Prognozowane udziaty terapii IBR+WEN i WEN+OBI oraz pozostatych terapii stosowanych w
1L leczenia CLL w ramach programu B.79 (oszacowania Wnioskodawcy na podstawie otwar-
tych danych NFZ 2025).

Rok 1 Rok 2
Schemat leczenia 2024 (07.2026- (07.2027- 07.2028
06.2027) 06.2028)

Udziaty pacjentéw wsrdéd w terapii 1L

IBR+WEN 9,9% [ ] [ ] [ ]

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa



26 AESTIMO

Rok 1 Rok 2
Schemat leczenia 2024 (07.2026- (07.2027- 07.2028
06.2027) 06.2028)
WEN+OBI 28,1% [ ] [ [

Pozostate schematy stosowane w 1L leczenia
(monoterapie oraz terapia OBI+CLB)

62,0% [ ] [ ] ]

Liczebnosci pacjentéw wtgczanych na rozpatrywane terapie zgodnie z prognozowanymi udziatami

przedstawia Tabela 9.

Tabela 9. Liczebnosci pacjentdow w kolejnych latach analizy na podstawie prognozowanych udziatow
terapii IBR+WEN i WEN+OBI (oszacowania Wnioskodawcy na podstawie otwartych danych

NFZ 2025).
. Rok 1 Rok 2
Schemat leczenia 2024 (07.2026-06.2027)  (07.2027-06.2028)
Pacjenci nowo witgczeni do programu B.79
Pacjenci leczeni w 1L (populacja docelowa) 1378 1433 1456

|

. N | |
. N L L

I N L L
Biorgc pod uwage prognozowane zmiany udziatéw terapii stosowanych w 1 linii leczenia u pacjentow z
CLL, wielkosc¢ realnej populacji docelowej w kolejnych latach analizy oszacowano na - pacjentow (Rok
1) i - pacjentéw (Rok 2). Scenariusz zmian udziatéw terapii wykorzystany w analizie podstawowej
uznano za bardziej wiarygodny, biorgc pod uwage wspomniany dynamizm rynkowy w leczeniu CLL, jed-

nak w analizie wrazliwosci rozpatrzono scenariusz zaktadajacy utrzymanie obecnej w 2024 roku -

I =1 2y wrazliwosci przesta-

wiono w rozdziale 11.4.

Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami liczebnos¢ realnej populacji docelowej wynosi kolejno-

- pacjentow w Roku 1 i Roku 2 analizy.

4.3 Oszacowanie catkowitej rocznej liczebnosci populacji docelowe;j,
w ktdérej wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Na podstawie zapiséw Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL Calquence®) zakres wskazan do za-

stosowania akalabrutynibu na terenie Unii Europejskiej obejmuje:
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e leczenie dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej przewlekta biataczka limfocytows;
e |eczenie dorostych pacjentéw z przewlektg biataczka limfocytowa, ktdrzy wczesniej otrzymali

co najmniej jedng terapie.

Jako ze akalabrutynib wskazany jest do leczenia pacjentow zaréwno w ramach pierwszej jak i w kolej-
nych liniach leczenia, liczebno$¢ catkowitej rocznej populacji docelowej dla wnioskowanej interwencji
oszacowano na podstawie danych o chorobowosci pacjentéw z CLL zbierane przez NFZ w latach 2012-
2021, ktére przedstawiono w analizach weryfikacyjnych dla produktéw leczniczych Brukinsa i Imbruvica
(AWA Brukinsa 2023, AWA Imbruvica 2022). Do uzyskanych danych w celu ekstrapolacji na kolejne lata
dopasowano trend liniowy, zaktadajgc kontynuacje obserwowanego w latach 2012-2021 przyrostu pa-

cjentéw. Zebrane dane wraz z ekstrapolacjg przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 10. Chorobowos¢ pacjentow z przewlekfy biataczka limfocytowg (dane NFZ opisane w AWA
Brukinsa 2023 i AWA Imbruvica 2022).

Rok Liczba pacjentéw
2012 12 656
2013 13581
2014 15740
2015 16 707
2016 17985
2017 18 866
2018 19764
2019 20772
2020 19 966
2021 20 464
2022 22 656
2023 23566
2024 24 476
2025 25387
2026 26 297
2027 27 207
2028 28117

Nastepnie wyszczegdlniono pacjentéw z rozpoznaniem przewlektej biataczki limfocytowej, ktorzy otrzy-

mali dotychczas co najmniej jedng terapie przeciw CLL. Do tego celu postuzono sie danymi przedstawio-
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nymiw BIA Imbruvica 2022, zaczerpnietymi z Analizy Weryfikacyjnej AOTMIT dotyczacej ibrutynibu w le-
czeniu chorych na przewlekta biataczke limfocytowg (AWA Imbruvica 2016). W oszacowaniu przepro-
wadzonym dla ibrutynibu przyjeto zatozenie, ze liczba pacjentéw przyjmujacych co najmniej jedng tera-
pie obejmuje wszystkich chorych na przewlekta biataczke limfocytows, kwalifikujgcych sie do leczenia

(tj. zaréwno przyjmujacy leczenie 1. linii jak i = 2 linii). Dane podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 11 Oszacowanie liczby pacjentow z rozpoznaniem CLL (ICD-10: C91.1), ktorzy otrzymali > 1 linie
leczenia (BIA Imbruvica 2022).

2012 2013 2014 2015 Zrédio
Pacjendi chjlzr’lozna”'em 12 656 13581 15 740 16 707 Dane NFZ, BIA Imbruvica 2022
Leczeni pacjenci z rozpozna- BIA Imbruvica 2022, na podstawie da-
niem C91.1 3251 32°8 3382 3342 nych z AWA Imbruvica 2016
1 linia lo ! ..
Odsetek Ieczony‘ch >1linig le 25,7% 24.0% 21,5% 20,0% Na podstawie da‘nych powyzej (BIA
czenia Imbruvica 2022)

Na podstawie danych z lat 2012-2015 (BIA Imbruvica 2022) obliczono $redni odsetek pacjentéw otrzy-

mujacych co najmniej jedng linie leczenia CLL, ktory wyniost 22,8%.
Szczegdty obliczen podsumowano w tabeli ponizej.

Tabela 12 Oszacowanie tgcznej liczebnosci populacji docelowej, ktdra mogtaby otrzymac leczenie pro-
duktem Calquence®.

Rok 1 Rok 2
(07.2026-06.2027) (07.2027-06.2028)
Liczba pacjentéw z rozpoznaniem CLL 26752 27662
Odsetek chorych leczonych w pierwszej lub kolejnych liniach CLL 22,8% 22,8%
Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktérych wnioskowana 6099 6307

technologia moze by¢ zastosowana

Zgodnie z przedstawionym oszacowaniem (poprzedni rozdziat), roczna liczebnos$é populacji otrzymuja-

cej leczenie CLL (w dowolnej linii leczenia), wynosi 6 099 pacjentéw (1. rok) i 6 307 pacjentéw (2. rok).

4.4 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wniosko-
wana technologia jest obecnie stosowana

Lek Calguence® zostat objety refundacjg w ramach programu lekowego ,,B.79. Leczenie chorych na prze-

wlektg biataczke limfocytowg (ICD 10: C.91.1.)” od dnia 1 stycznia 2023 r. Zakres obecnych wskazan

objetych refundacjg, to:

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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1) akalabrutynib w monoterapii w | linii leczenia, u pacjentow bez wczesniejszego leczenia prze-
wlektej biataczki limfocytowej, bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53
(mutTP53);

2) akalabrutynib w monoterapii w Il linii leczenia u pacjentdw z delecjg 17p (del17p) / mutacjg w
genie TP53 (mutTP53), ze stwierdzong opornoscig na leczenie lub nawrotem po leczeniu oraz
stosowang uprzednio co najmniej jedng linie leczenia, bez wzgledu na status delecji 17p
(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53);

3) akalabrutynib w monoterapii w Il linii leczenia u pacjentéw bez delecji 17p (del17p) / mutacji w
genie TP53 (mutTP53) ze stwierdzong opornoscig na leczenie lub nawrotem po leczeniu oraz
stosowang uprzednio co najmniej jedng linie leczenia, bez wzgledu na status delecji 17p

(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53).

W celu oszacowania liczebnosci populacji pacjentow, u ktérych wnioskowana technologia jest obecnie
stosowana postuzono sie otwartymi danymi NFZ przedstawionymi uprzednio w oszacowaniu liczebnosci
populacji docelowej — por. Tabela 4. Zgodnie z przytoczonymi statystykami, w 2024 roku liczba pacjen-
téw, ktorzy otrzymywali produkt leczniczy Calquence w ramach programu lekowego B.79 w monoterapii
wyniosta 578 (I linia leczenia) i 410 (Il i kolejna linia leczenia) — sumarycznie 988 pacjentéw (otwarte
dane NFZ 2025). Po ekstrapolacji powyzszych liczebnosci z wykorzystaniem danych KRN 2025 o zacho-
rowalnosci na biataczke limfatyczng (C91), liczba chorych, ktdrzy mogg obecnie stosowac lek Calguence

wynosi 1004 chorych w 2025 roku.

5 Struktura udziatdw w poréwnywanych scenariuszach (istnieja-
cym i nowym)

W kolejnych dwdch podrozdziatach przedstawiono udziaty rynkowe w realnej populacji docelowej, tj. w
populacji pacjentéw, ktdrzy w scenariuszu istniejgcym otrzymajg terapie IBR+WEN lub WEN+OBI w 1
linii leczenia. Rozpatrywano przy tym scenariusz istniejgcy, ktory zaktada stosowanie leku Calquence® w
dotychczasowym zakresie wskazan refundacyjnych, tj. przedtuzenie obowigzujgcej praktyki klinicznej na
kolejne lata horyzontu czasowego analizy oraz scenariusz nowy, ktory przedstawia sytuacje, w ktorej lek

Calguence® zostanie objety refundacjg we wnioskowanym wskazaniu.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa



5.1 Scenariusz istniejgcy

Aktualnie w ramach programu B.79 ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowg (ICD-10:
C91.1)” w ramach leczenia pierwszej linii mozliwe jest zastosowanie nastepujacych terapii (MZ
17/06/2025): obinutuzumab w skojarzeniu z chlorambucylem, wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzu-
mabem, ibrutynib w skojarzeniu z wenetoklaksem oraz akalabrutynib i zanubrutynib w monoterapii.
Ponadto w populacji pacjentdéw z delecjg 17p (del17p) / mutacjg w genie TP53 (mutTP53) lub niezmu-

towanym statusem /gHV finansowana jest monoterapia ibrutynibem.

W analizie jako komparatory [

Y . czenie Obi-

nutuzumabem w skojarzeniu z chlorambucylem (OBI+CLB) nie zostato uwzglednione w analizie wptywu
na budzet ze wzgledu na znikomy udziat schematu OBI+CLB w leczeniu CLL (zgodnie z AWA Imbruvica
2023, natomiast zgodnie z danymi NFZ, udziat OBI+CLB wsréd terapii 1L wynosit 2,1% w 2024 roku,
Otwarte dane NFZ 2025).

Ze wzgledu na powyzsze, wnioskowana interwencja w scenariuszu nowym bedzie

_ Zgodnie z oszacowaniami opisanymi w Rozdziale 4.1, w kolejnych latach horyzontu czaso-

wego udziaty schematu _ wsrod wszystkich terapii 1L odpo-

wiednio w Roku 1 i Roku 2, natomiast w przypadku

wsrod wszystkich terapii 1L odpowiednio w Roku 1 i Roku 2. Zaktadajac, ze pacjenci otrzy-

mujacy leczenie | -

wyzsze odsetki przeskalowano i przedstawiono ponizej.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Tabela 13. Prognozowane udziaty terapii stosowanych w realnej populacji docelowej — scenariusz ist-
niejgcy (oszacowania Wnioskodawcy, por. Rozdziat 4.1).

Rok 1 Rok 2

Seliines (07.2026-06.2027) (07.2027-06.2028)

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw realnej populacji docelowej)

I I

I I

- I

- I
Liczba nowych pacjentéw

I I

I I

I I

| |

SUMA [ | [ |

Powyzsze udziaty wykorzystano do obliczenia wydatkéw ptatnika publicznego w scenariuszu aktualnym.

5.2 Scenariusz nowy

W niniejszym podrozdziale przedstawiono prognozowany poziom zastepowania dotychczasowo stoso-

wanych terapii przez terapie skojarzone AKA+WEN i AKA+WEN+OBI. Zgodnie z prognozami Wniosko-

dawcy, w scenariuszu nowym terapia AKA+WEN bedzie przejmowata udziaty _
|
I |\ oicrws2ym roku horyzontu czasowego prognozowany jest
odtebranie |
kontekscie wzrostu udziatéw terapii AKA+WEN+OBI, prognozuje sie, ze bedg one zachodzi¢ kosztem
udziatvw |
_ W kolejnych latach analizy prognozuje sie odebranie odpowiednio . udziatow i

- udziatéw terapii - w Roku 1 i Roku 2 analizy. Przejmowanie udziatéw terapii AKA+WEN+OBI

wsrdd pacjentdw, ktorzy byliby poddani w scenariuszu istniejgcym leczeniu terapia - docelowo

na poziomie - zostato potwierdzone przez Eksperta klinicznego, _

-. Wynikowe udziaty rozpatrywanych terapii w scenariuszu nowym przedstawiono w tabeli ponizej.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Tabela 14. Prognozowane udziaty terapii stosowanych w rozpatrywanej realnej populacji docelowe;j
oraz liczebnosci pacjentow — scenariusz nowy (oszacowania Wnioskodawcy w oparciu
otwarte dane NFZ, por. Rozdziat 4.1).

Rok 1 Rok 2

Seliines (07.2026-06.2027) (07.2027-06.2028)

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw realnej populacji docelowej)

Liczba nowych pacjentéw

SUMA -

Powyzsze udziaty wykorzystano do obliczenia wydatkow ptatnika publicznego w scenariuszu nowym.

Wykres 3 zestawia zmiany udziatow terapii _ w zalezno-

$ci od scenariusza analizy.
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Wykres 3. Zmiany udziatow terapii rozpatrywanych w analizie w zaleznosci od scenariusza w kolejnych
latach horyzontu czasowego (07.2026-06.2028 r.) zgodnie z prognozami Wnioskodawcy wy-
znaczonymi w oparciu o dane NFZ (otwarte dane NFZ 2025).

Warianty skrajne dla terapii AKA+WEN oparto na zatozeniu niepewnosci przejmowania udziatow terapii

I < verapic Aka+wEN na [
_ udziatéw terapii _ w wariancie minimalnym oraz przejmowanie _
_ udziatéw terapii _ w wariancie maksymalnym.

Warianty skrajne dla terapii AKA+WEN+OBI oparto na zatozeniu niepewnosci przejmowania udziatéw

terapii WEN+OBI przez terapie AKA+WEN+OBI na poziomie. punktu procentowego, tj.: przejmowanie

_ udziatow terapii - w wariancie minimalnym oraz przejmowanie -
_ udziatéw terapii _ w wariancie maksymalnym.

Ponizej zestawiono udziaty terapii w wariantach minimalnym i maksymalnym.

Tabela 15. Udziaty schematéw leczenia pacjentow w rozwazanej realnej populacji docelowej — wariant
minimalny i maksymalny (zatozenia Wnioskodawcy).
Rok 1 Rok 2

Sl (07.2026-06.2027) (07.2027-06.2028)

Wariant minimalny

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Rok 1 Rok 2
(07.2026-06.2027) (07.2027-06.2028)

Wariant maksymalny

»
(o)
>
D
3
()
ot

Wyniki dla wariantéw skrajnych przedstawiono w Rozdziatach 11.2i 11.3.

6 Model analizy wptywu na budzet

Analize wptywu na budzet ptatnika wykonano w oparciu o model obliczeniowy wykorzystywany w ana-
lizie ekonomicznej (por. AE Calquence 2025), co pozwolito na zapewnienie spéjnosci miedzy analizami.
We wspomnianym modelu ekonomicznym dodano skoroszyt model prognozujacy z wykorzystaniem je-
zyka programowania Visual Basic for Applications (VBA) wptyw refundacji leku Calquence® na budzet

pfatnika publicznego. Model ten stanowi zatgcznik do niniejszego dokumentu.

Przygotowany model ma strukture modelu przeptywu populacji, w ramach ktérej w kazdym czterotygo-
dniowym cyklu leczenie rozpoczyna pewna grupa pacjentéw, proporcjonalnie do catkowitej prognozo-
wanej w danym roku liczby pacjentéw. Kosztow nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniem AOT-

MIT (AOTMIT 2016).

Metodyka estymacji czasu leczenia poszczegdlnymi terapiami jest tozsama z zastosowang w ramach
analizy ekonomicznej — w przypadku terapii AKA+WEN i AKA+WEN+OBI w modelowaniu wykorzystano
krzywe czasu leczenia z badania AMPLIFY (AZ 2025, dane niepublikowane), natomiast krzywe TTD dla
terapii IBR+WEN oraz WEN+OBI przyblizono krzywg TTD terapii AKA+WEN, z modyfikacjg odsetka pa-
cjentdow w 15 cyklu w przypadku schematu IBR+WEN, ze wzgledu na dtuzszy planowy czas leczenia tym
schematem. Koszty kazdej z terapii naliczano az do osiggniecia maksymalnej planowej liczby cykli lecze-
nia (wyjatek stanowity koszty dalszych linii leczenia, ktére naliczano zgodnie z krzywymi TTD). Szczegd-

towg metodyke modelowania czasu leczenia opisano w analizie ekonomicznej (AE Calquence 2025). W

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa



35 AESTIMO

ramach analizy wrazliwosci testowano warianty alternatywnego modelowania czasu leczenia (por. Roz-

dziat 9).

7 Analiza kosztow

W celu zapewnienia spéjnosci analizy, wartosci kosztowe wyznaczane w analizie ekonomicznej postuzyty
jako wartosci Zrédtowe dla analizy wptywu na budzet ptatnika, stad przyjete koszty jednostkowe sg toz-
same z opisanymi w Rozdziale 5 analizy ekonomicznej (por. AE Calquence 2025). Podobnie jak w analizie
ekonomicznej, ze wzgledu na powyzsze, w analizie wptywu na budzet uwzgledniono nastepujace kate-

gorie kosztow:

e koszty porownywanych interwencji (AKA+WEN, AKA+WEN+OBI, WEN+OBI, IBR+WEN),
e koszty podania lekdw,

e koszty diagnostyki i monitorowania (w czasie leczenia),

e koszty leczenia zdarzen niepozgdanych

e koszty dalszych linii leczenia.

Nie uwzgledniono przy tym kosztdw ponoszonych przez pacjenta, a takze kosztow posrednich, co jest
zgodne z przyjeta w analizie perspektywa ptatnika publicznego. W ponizszej tabeli przedstawiono szcze-

gotowe zestawienie kosztow uwzglednionych w modelu.

Tabela 16. Zestawienie parametréow kosztowych modelu — analiza podstawowa.

Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie
Koszt opakowania leku (dla ptatnika): _ Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
Calquence 100 mg x 60 szt. _ kontynuacji refundacji (por. Rozdziat 3)
obinutuzumab 6,1560 zt/mg
ibrutynib 0,7155 zi/mg Raporty: UR NFZ 17/10/2024 i MZ
wenetoklaks 1,2384 7t/mg 02/09/2024 za | potowe 2024 r.
zanubrutynib 1,0208 zt/mg
cyklofosfamid 0,0434 zt/mg
rytuksymab
2,7836 zt/mg
(stosowany w programach lekowych) DGL 28/07/2025
rytuksymab

) - 2,7061 zt/mg
(stosowany w chemioterapii)

fludarabina (1V) 4,4110 zt/mg platformazakupowa.pl!

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa



36 AESTIMO

Parametr Warto$é Zr6dto/zatozenie

Dawkowanie akalabrutynib (AKA+WEN) cykle 1-14: 2 x 100 mg na dobe

cykl 3: 20 mg na dobe w 1 tyg. cyklu, 50
mg na dobe w 2 tyg. cyklu, 100 mg na model ekonomiczny AZ 2025, ChPL
Dawkowanie wenetoklaks (AKA+WEN) dobe w 3 tyg. cyklu, 2?(? mg na dobe w 4 Calquence 2025
tyg. cyklu

cykle 4-14: 400 mg na dobe

Dawkowanie akalabrutynib

(AKA+WEN+0BI) jak w schemacie AKA+WEN

Dawkowanie wenetoklaks jak w schemacie AKA+WEN

(AKA+WEN+OBI) model ekonomiczny AZ 2025, ChPL
Calquence 2025
cykl 2: 100 mg w dniu 1., 900 mg w dniu
Dawkowanie obinutuzumab 2., 1000 mg w dniach 8. 15.
(AKA+WEN-+OBI)
cykle 3-7: 1 000 mg w 1. dniu cyklu
Dawkowanie ibrutynib (IBR+WEN) cykle 1-15: 420 mg na dobe

cykl 4: 20 mg na dobe w 1 tyg. cyklu, 50
mg na dobe w 2 tyg. cyklu, 100 mg na
dobe w 3 tyg. cyklu, 200 mg na dobe w 4
tyg. cyklu

model ekonomiczny
AZ 2025 oraz
Dawkowanie wenetoklaks (IBR+WEN) program lekowy B.79 (MZ 17/06/2025)

cykle 5-15: 400 mg na dobe
cykl 1: 20 mg na dobe w 22. dniu cyklu

cykl 2: 50 mg na dobe w 1 tyg. cyklu, 100
mg na dobe w 2 tyg. cyklu, 200 mg na
dobe w 3 tyg. cyklu, 400 mg na dobe w 4
tyg. cyklu

Dawkowanie wenetoklaks (WEN+OBI)
model ekonomiczny

AZ 2025 oraz
cykle 3-12: 400 mg na dobe program lekowy B.79 (MZ 17/06/2025)

cykl 1: 100 mg w dniu 1., 900 mg w dniu

Dawkowanie obinutuzumab (WEN+OBI) 2,1 000 mg w dniach 8.1 15.

cykle 2-6: 1 000 mg w 1. dniu cyklu

Wzgledna intensywnos¢ dawki (RDI)
AKA+WEN

badanie AMPLIFY
Wzgledna intensywnos¢ dawki (RDI)
AKA+WEN+OBI

Wzgledna intensywnos¢ dawki (RDI)
IBR+WEN

zatozenie wiasne, por. AE Calquence
2025

Wzgledna intensywnos¢ dawki (RDI)

WEN+OBI
Koszt hosp|ta!|zaq| zwigzanej z wykona- 861,49 2t
niem programu
zat. 1 do NFZ 29/2025/DGL, AOTMIT
Koszt przyjecia pacjenta w trybie ambu- WT.543.5.2024
latoryjnym zwigzane z wykonaniem pro- 191,44 zt

gramu

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Parametr

Koszt diagnostyki w programie w przeli-
czeniu na cykl (1 rok)

Koszt diagnostyki w programie w przeli-
czeniu na cykl (rok 2 i kolejne)

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych:

Koszty dalszych linii leczenia

Wartosé¢

544,98 zt

462,34 74

AKA+WEN: 5 782 zt
AKA+WEN+OBI: 9 016 zt
IBR+WEN: 7 206 zt
WEN+OBI: 13 203 zt

AKA+WEN: 72 508 zt
AKA+WEN+OBI: 72 508 zt
IBR+WEN: 72 508 zt
WEN+OBI: 207 615 zt

AESTIMO

Zr6dto/zatozenie

NFZ 29/2025/DGL

koszty jednostkowe: statystyki.nfz.gov.pl,
odsetki pacjentow ze zdarzeniem: bada-
nie AMPLIFY (Brown 2025), badanie
GLOW (Kater 2022), badanie CLL14 (Fi-
scher 2019)

Otwarte dane NFZ 2025, CLL Global De-
mand Study (dane niepublikowane)

Opis parametrow modelu ekonomicznego wykorzystanych do oszacowania kosztow technologii wnio-

skowanej i opcjonalnej przedstawiono szczegétowo w analizie ekonomicznej AE Calquence 2025.

8 Podsumowanie danych wejsciowych modelu (wariant podsta-

wowy)

W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie parametréw (danych wejsciowych) wykorzystywanego

w analizie wptywu na budzet modelu ekonomicznego.

Calquence® (akalabrutynib)

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Tabela 17. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametrow przyjetych w wariancie podstawowym.
Parametr Warto$é Zrédto/komentarz

Parametry epidemiologiczne oraz dotyczace struktury rynkowej

Liczebnos$¢ populacji docelowej, w ktérej
lek Calquence mogtby by zastosowany  kgn 2025, Didkowska 2016, niepubliko-
Liczebno$¢ populacji docelowej zgodnie z wnioskowanym wskazaniem qne statystyki NFZ 2025, otwarte dane
. Rok 1.:1433 NFZ 2025, zatozenia wtasne

. Rok 2.: 1456
Liczebnos¢ realnej populacji docelowej w

ktorej prognozuje sie realne stosowanie
leku Calquence we wnioskowanym wska-  Niepublikowane statystyki NFZ 2025,

Liczebnos$¢ realnej populacji docelowe;j zaniu otwarte dane NFZ 2025, prognozy Whio-
. Rok 1.- - skodawcy
= rok2: |
Prognozowana struktura udziatow w sce- Udziaty w formie tabelarycznej W oparciu o Otwarte dane NFZ 2025 i
nariuszu istniejgcym (zob. Rozdziat 5.1) prognozy Wnioskodawcy
Prognozowana struktura udziatow w sce- Udziaty w formie tabelarycznej W oparciu o Otwarte dane NFZ 2025 i
nariuszu nowym (zob. Rozdziat 5.2) prognozy Wnioskodawcy

Parametry kosztowe

Koszty iednostk leké wriad zob. Tabela 16; Opis zatozen i parametrow modelu far-
0oszty jednostkowe lekow oraz swiad- ; ; . makoekonomicznego: Rozdziat 2
czen wykorzystane w oszacowaniu kosz- ka'k‘ﬂ'a,qe 4—tygodr?|owych kosztow le- o ) )
t6w catkowitych terapii czenia jednego pacjenta oparto na mo- Zestawienie 4-tygodniowych kosztow le-
delu farmakoekonomicznym czenia: Rozdziat 16.2

Inne parametry/zatozenia analizy

Tempo wtgczania pacjentéw do pro-

Réwnomierne w kazdym cyklu roku Zatozenie wiasne
gramu
Data rozpoczecia refundacji leku
Calquence® we wnioskowanym wskaza- 01.07.2026 Zatozenie wiasne

niu

Zatozenie wtasne
(okres obowigzywania pierwszej
decyzji refundacyjnej)

2 lata

Dtugosc¢ horyzontu czasowego (07.2026-06.2028)

Dtugos¢ cyklu obliczeniowego modelu 4 tygodnie (28 dni) Zatozenie wtasne

9 Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci

Testowane w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci scenariusze przedstawia Tabela 18. W ra-
mach testowanych parametrow oraz zatozen uwzgledniono kluczowe parametry dotyczgce oszacowa-

nia populacji, analizy kosztow oraz zatozenia dotyczgce udziatéw docelowych wnioskowanej interwencji.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Tabela 18. Scenariusze deterministycznej analizy wrazliwosci.

Lp.

10

11

Calquence® (akalabrutynib)

Scenariusz

Obnizenie ceny jednostko-

wej wybranych substancji

czynnych, stosowanych w

programie lekowym B.79 o
5%

Podwyzszenie ceny jed-
nostkowej wybranych sub-
stancji czynnych, stosowa-

nych w programie leko-

wym B.79 0 5%

Zastosowanie krzywej
czasu leczenia
AKA+WEN+OBI dla terapii
WEN+OBI

Brak uwzglednienia krzy-
wych czasu leczenia
(pacjentoterapia)

Przyjecie RDI = 100% dla
wszystkich terapii

Przyjecie jednakowego
kosztu leczenia zdarzen
niepozadanych

Koszt podania lekéw droga
doustna rowny O zt

Cena punktu za $wiadcze-
nia w programie lekowym-
10%

Cena punktu za Swiadcze-
nia w programie lekowym
+10%

Udziaty schematéw lecze-
nia w kolejnej linii wedtug
oszacowan Wnioskodawcy
(niepublikowany raport CLL
Global Demand Study)

Alternatywny scenariusz
oszacowania populacji

Zrédto oszacowania
zmiennosci

Warto$¢ w analizie podsta-

e Przyjety wariant

obinutuzumab: 5,8482 zt/mg
ibrutynib: 0,6798 zt/mg
zanubrutynib: 0,9698 zt/mg
wenetoklaks: 1,1764 zt/mg

zatozenie wtasne
obinutuzumab: 6,1560 zt/mg

ibrutynib: 0,7155 zt/mg
zanubrutynib: 1,0208 1/mg  opinytuzumab: 6,4638 zt/mg
wenetoklaks: 1,2384 zt/mg ibrutynib: 0,7513 zt/mg
zanubrutynib: 1,0718 zt/mg
wenetoklaks: 1,3003 zt/mg

zatozenie wtasne

Przyjecie krzywej TTD terapii
AKA+WEN+OBI dla terapii

Krzywe TTD zgodnie z zatoze- WEN+OBI

niami analizy podstawowej,
por. Rozdziat 6

zatozenie witasne
Odsetki pacjentéw rowne

100% az do osiggniecia mak-
symalnej liczby cykli leczenia
w danej terapii

Zgodnie z zatozeniami analizy RDI =
podstawowej, por. Tabela 16, -
Rozdziat 7

100% dla wszystkich

. zatozenie wiasne
substancji czynnych

zatozenie jednakowego
bezpieczenstwa stosowa-
nia schematoéw leczenia

koszt AEs dla kazdego ze
schematdw rowny kosztowi

Zgodnie z zatozeniami analizy
podstawowej, por. Tabela 16,

Rozdziat 7 AEs AKA+WEN (5 782 z1) . .
uwzglednionych w analizie
wydanie lekdw pacjentow

podawanych doustnie w
191,44 4 0zt trakcie badan diagnostycz-
nych i monitorujacych
1,59 z4
1,77 zt zatozenie wtasne
1,95 zt

Alternatywne udziaty dal-
szych linii leczenia (por. Roz-
dziat 5.5 w AE Calquence
2025)

Zgodnie z zatozeniami analizy
podstawowej (por. Rozdziat
5.5 w AE Calquence 2025)

niepublikowane badanie
Whnioskodawcy

zatozenie wilasne

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa
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Warto$¢ w analizie podsta- Zrédto oszacowania
wowej

Lp. Scenariusz Przyjety wariant

zmiennosci

udziaty zgodnie z zatozeniami udziaty schematow leczenia
analizy podstawowej (por. bez zmian od 2024 roku zatozenie wiasne
Rozdziat 5.1) (por. Tabela 8)

12

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 11.4 w dwdch wariantach: z uwzglednieniem za-

proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka oraz bez jego uwzglednienia.

10 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-
zanego do finansowania Swiadczenia

Oszacowania aktualnych wydatkéw ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentéw wchodzgcych
w sktad realnej populacji docelowej dokonano na podstawie oszacowania populacji, struktury rynku oraz
metodyki modelu analogicznej do przedstawionej w ramach scenariusza istniejgcego, po przyjeciu real-
nej liczebnosci realnej populacji docelowej oszacowanej na 2025 rok réwnej - pacjentow (por. Tabela

9, liniowy wzrost wzgledem 2024 roku).

Tabela 19. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen.

Sktadowa kosztu Koszt roczny

Koszty lekow 67 161922 zt

w tym: akalabrutynib- 0zt
Koszty podania lekow 2798 642 zt
Koszty diagnostyki i monitorowania (w czasie leczenia) 2399579 zt
Koszty dalszego leczenia 2990 115zt
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych 6388 299 zt
Catkowite koszty 81 738 558 zt

Catkowite wydatki ponoszone przez ptatnika na leczenie pacjentéw wchodzgcych w sktad realnej popu-
lacji docelowej w 2025 roku oszacowano na kwote okoto 81,7 min zt. W zwigzku z brakiem refundac;ji

leku Calquence® w rozpatrywanej realnej populacji, wydatki na akalabrutynib wynoszg O z1.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
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11 Woyniki analizy wptywu na budzet

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki w wariancie podstawowym analizy (Rozdziat 11.1),
wariantach skrajnych — minimalnym i maksymalnym (Rozdziaty 11.2 i 11.3), a takze wyniki przeprowa-

dzonej deterministycznej analizy wrazliwosci (Rozdziat 11.4).

Dla czytelnosci prezentacji, wydzielono podrozdziaty, w ktorych odrebnie przedstawiono wyniki
z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka oraz bez jego uwzglednienia w analizie.
Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogow wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-
blicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig analizy, ksztattujgcym cene efektywng pro-

duktu leczniczego Calquence®.

11.1 Wariant podstawowy

11.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (z RSS)

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy podstawowej w wariancie z uwzglednieniem proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 20. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, z RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy

Wydatki catkowite

Rok 1 83 686 091 zt [ [

Rok 2 219979 730 2t [ [
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence®)

Rok 1 03t . .

Rok 2 0zt I I

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Calquence® w ramach wnioskowa-

nego programu lekowego we wnioskowanym wskazaniu, przy uwzglednieniu proponowanego przez

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Whnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, prognozowane catkowite wydatki ptatnika w kolejnych la-

tach analizy | w pierwszym roku ora | w drugim roku analizy

wzgledem scenariusza istniejgcego.

W analizie minimalizacji kosztéw przeprowadzonej w ramach analizy ekonomicznej AE Calquence 2025,

w przypadku zastepowania terapii IBR+WEN terapig AKA+WEN odnotowano _

_ w przeliczeniu na pacjenta, natomiast przy zestawieniu kosztow terapii AKA+WEN+OBI i
WEN+OBI odnotowano _ w przeliczeniu na pacjenta (por. AE Calqu-
ence 2025). Poréwnywane koszty sg jednak nieréwnomiernie roztozone w czasie, a oszczednosci obser-
wuje sie na konicowym etapie leczenia, stad ze wzgledu na przyjetg metodyke przeptywu pacjentéw oraz
ograniczony horyzont czasowy analizy obserwuje sie nieznaczny wzrost wydatkow w Roku 1 analizy

wptywu na budzet.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _ w pierwszych dwdch latach od momentu wydania pozytyw-

nej decyzji o refundacji akalabrutynibu stosowanego w rozpatrywanych skojarzeniach (terapia

AKA+WEN i AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

Wykres 4. Analiza wptywu na budzet - wariant podstawowy, z RSS.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Szczegdtowg strukture prognozowanych wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 21. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe - wariant podstawowy,
z uwzglednieniem RSS.

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Rok 1
Razem [ ] 83 686 091 zt [
Koszty lekow [ 68 762 147 z [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekéw _ 2865324 zt -
rowania (o oot ecrenis) I 24567522 -
Koszty dalszego leczenia _ 3061 358 zt -
Ezszztg/al:;czrfma zdarzen nie- _ 6540 509 2t _
Rok 2
Razem [ 219 979 730 zt [
Koszty lekow I 129 411 986 zt [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekow _ 3657394 zt -
owania (o st ecsens) I 4376998 I
Koszty dalszego leczenia _ 75 809 645 zt _
Koszty leczenia zdarzen nie- _ 6723 707 2t _

pozgdanych

Gtowng sktadowa kosztéw terapii pacjentéw z przewlekty biataczka limfocytowa w rozpatrywanej real-
nej populacji docelowej stanowig wydatki na substancje czynne stosowane w schematach leczenia. Na
podstawie wynikéw analizy okreslono, ze w Roku 1 stanowi¢ beda - catkowitych kosztow leczenia,

natomiast w Roku 2 bedzie to - catkowitych kosztéw leczenia.

11.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy podstawowej w wariancie nieuwzgledniajgcym propono-
wanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydat-

kow na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa



44 AESTIMO

Tabela 22. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy, bez RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejgcy Nowy

Wydatki catkowite
Rok 1 83686 091 zt 99 368 492 7zt 15682 401 zt
Rok 2 219979730zt 256 288 620 zt 36 308 890 zt
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence)
Rok 1 0zt 21732772zt 21732772z

Rok 2 0zt 55483 259 zt 55 483 259 zt

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Calquence® w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego w rozpatrywanej realnej populacji docelowej, przy braku proponowanego
przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka, prognozowane catkowite wydatki ptatnika wzrosng
w kolejnych latach analizy o 15,7 min zt w pierwszym roku oraz o 36,3 min zt w drugim roku analizy

wzgledem scenariusza istniejgcego.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-
wego wynosi kolejno 21,7 min zt i 55,5 min zt w pierwszych dwéch latach od momentu wydania pozy-
tywnej decyzji o refundacji terapii akalabrutynibem w rozwazanych skojarzeniach (schematy AKA+WEN

i AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
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Wykres 5. Analiza wptywu na budzet - wariant podstawowy, bez RSS.

AESTIMO

B Scenariusz nowy

Rok 1

Rok 2

Ozt 50000 000 zt

15682401zt

36308890zt

M Scenariusz istniejgcy

100 000 000 zt

99368

B Koszt inkrementalny

150 000 000 zt

492 zt

83686091zt

200 000 000 zt

250 000000zt 300 000000 zt

2199797301zt

2562886201zt

Szczegbdtowq strukture prognozowanych wydatkéw w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 23. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe — wariant podstawowy bez

uwzglednienia RSS.

Rok 1 |
Razem 99 368 492 zt 83 686 091 zt 15 682 401 z¢
Koszty lekdw 84 717 067 zt 68 762 147 zt 15954920 zt
w tym: akalabrutynib 21732772 zt 0zt 21732772z
Koszty podania lekéw 2 856393 7t 2 865 324 7t -8 931 zt
fgvs\:r‘]'lg'fﬁi‘;:g:'égg::g‘; 2457082 24 2456752 24 3302t
Koszty dalszego leczenia 3029194 7t 3061358zt -32 164 zt
Eﬁi;ﬁya':ﬁma zdarzefi nie- 6 308 756 2t 6 540 509 1 -231754 2
Rok 2
Razem 256 288 620 zt 219979 730 zt 36 308 890 zt
Koszty lekdw 168 060 956 zt 129411 986 zt 38 648 970 zt
w tym: akalabrutynib 55483 259 zt 0zt 55483 259 7t
Koszty podania lekéw 3632550 zt 3657 394 zt -24 845 7t

Calquence® (akalabrutynib)

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa



46 AESTIMO

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Koszty diagnostyki | monito- 4344229 7t 4376998 2t 132769 2t
rowania (w czasie leczenia)
Koszty dalszego leczenia 73954 510 zt 75 809 645 zt -1 855135 zt
Koszty leczenia zdarzeri nie- 6296 376 7t 6723707 7 427331 2t

pozgdanych

Analogicznie do wariantu z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka gtdéwng skta-
dowa kosztow terapii pacjentéw z przewlekfa biataczkg limfocytowg stanowia wydatki na substancje
czynne stosowane w schematach leczenia. Nalezy zaznaczy¢, ze wariant nieuwzgledniajacy instrumentu
dzielenia ryzyka zostat rozpatrzony dodatkowo i nie bedzie miat realnego odzwierciedlenia w przypadku

rozpoczecia refundacji produktu leczniczego Calquence®.

11.1.3 Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence®

W ponizszej tabeli zebrano dane dotyczgce zapotrzebowania na opakowania leku Calquence® w rozwa-

zanej, realnej populacji w kolejnych dwdch latach analizy.

Tabela 24. Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence® - wariant podstawowy.

Rok 1 Rok 2
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN - -
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN+OBI . .
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN I -
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN+OBI I .
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN . -
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN+OBI I .
Liczba zrefundowanych opakowan Calquence 60 tab. a 100 mg - -

Prognozowana liczba zrefundowanych opakowan Calquence®, 60 tab. a 100 mg wynosi - w pierw-

szym i - w drugim roku po rozpoczeciu refundacji akalabrutynibu we wnioskowanym wskazaniu.
11.2 Wariant minimalny

11.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (z RSS)

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

nieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla leku Calquence®.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
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Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, z RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy

Wydatki catkowite

Rok 1 83 686 091 zt [ [

Rok 2 219979 730 zt I [
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence®)

Rok 1 0zt [ [

Rok 2 0zt I I

W wariancie minimalnym, przy uwzglednieniu instrumentu dzielenia ryzyka, prognozowane catkowite

wydatki pfatnika w kolejnych latach analizy _ W pierwszym roku oraz o - w

drugim roku analizy wzgledem scenariusza istniejgcego.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _ w pierwszych dwdch latach od momentu wydania pozytyw-

nej decyzji o refundacji akalabrutynibu stosowanego w rozpatrywanych skojarzeniach (terapia

AKA+WEN i AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

Wykres 6. Analiza wptywu na budzet - wariant minimalny, z RSS.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
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48 AESTIMO

Szczegdtowg strukture prognozowanych wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 26. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe — wariant minimalny,
z uwzglednieniem RSS.

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Rok 1
Razem [ ] 83 686 091 zt [
Koszty lekow [ 68 762 147 z [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekéw _ 2865324 zt -
rowania (o oot ecrenis) I 24567522 -
Koszty dalszego leczenia _ 3061 358 zt -
Ezszztg/al:;czrfma zdarzen nie- _ 6540 509 2t _
Rok 2
Razem [ 219 979 730 zt [ ]
Koszty lekow I 129 411 986 zt [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekow _ 3657394 zt -
owania (o st ecsens) I 4376998 I
Koszty dalszego leczenia _ 75 809 645 zt _
Koszty leczenia zdarzen nie- _ 6723 707 2t _

pozgdanych

Gtowng sktadowg kosztow terapii pacjentéw z przewlektg biataczkg limfocytowg stanowig wydatki na
substancje czynne stosowane w schematach leczenia. Na podstawie wynikéw analizy okre$lono, ze

w Roku 1 wydatki na akalabrutynib stanowi¢ bedg - catkowitych kosztow leczenia, natomiast w Roku

2:
11.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy minimalnej w wariancie nieuwzgledniajgcym proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Tabela 27. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny, bez RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejgcy Nowy

Wydatki catkowite
Rok 1 83686 091 zt 94 907 789 zt 11221698 zt

Rok 2 219979730zt 249 017 661 zt 29037931 zt

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence®)
Rok 1 0zt 15638 022 zt 15638 022 zt

Rok 2 0zt 43788613 7t 43788613zt

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Calquence® w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, przy braku proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ry-
zyka, prognozowane catkowite wydatki ptatnika wzrosng w kolejnych latach analizy o 11,2 min zt w

pierwszym roku oraz o0 29,0 min zt w drugim roku analizy wzgledem scenariusza istniejgcego.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-
wego wynosi kolejno 15,6 min zt i 43,8 min zt w pierwszych dwéch latach od momentu wydania pozy-
tywnej decyzji o refundacji terapii akalabrutynibem w rozpatrywanych skojarzeniach (AKA+WEN i

AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Wykres 7. Analiza wptywu na budzet - wariant minimalny, bez RSS.

AESTIMO

B Scenariusz nowy

Rok 1

112216981zt

Rok 2

Ozt 50000 000 zt

290379311zt

M Scenariusz istniejgcy

100 000 000 zt

B Koszt inkrementalny

150 000 000 zt

94907 789 zt

83686091zt

200 000 000 zt

250 000 000 zt

2199797301zt

300 000 000 zt

249017 661 zt

Szczegbdtowq strukture prognozowanych wydatkéw w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 28. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe — wariant minimalny, bez

uwzglednienia RSS.

Rok 1 |
Razem 94 907 789 zt 83 686 091 zt 11 221 698 zt
Koszty lekdw 80160 147 zt 68 762 147 zt 11398 000 zt
w tym: akalabrutynib 15638 022 zt 0zt 15638 022 zt
Koszty podania lekéw 2 860 858 7t 2 865 324 7t -4 466 zt
fgvs\:r‘]'lg'fﬁi‘;:g:'égg::?; 2456917 74 2456752 24 165 2t
Koszty dalszego leczenia 3045276zt 3061358zt -16 082 zt
Eﬁi;ﬁya':ﬁma zdarzen nie- 6384 590 21 6 540 509 1 4155919 2t
Rok 2
Razem 249 017 661 zt 219979 730 zt 29 037 931 zt
Koszty lekdw 159761901 zt 129411 986 zt 30349915 zt
w tym: akalabrutynib 43788 613 zt 0zt 43788 613 zt
Koszty podania lekéw 3635792 zt 3657 394 zt -21 602 zt

Calquence® (akalabrutynib)

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa



51 AESTIMO

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica

Koszty diagnostyki i monito-

) } ) 4349371 zt 4376 998 7t -27 627 7t
rowania (w czasie leczenia)
Koszty dalszego leczenia 74 891 744 7t 75 809 645 zt -917 901 zt
Koszty leczenia zdarzeri nie- 6378 853 7t 6723707 7 -344 854 7t

pozgdanych

Analogicznie do wariantu z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka gtdéwng skta-
dowa kosztow terapii pacjentéw z przewlekfa biataczkg limfocytowg stanowia wydatki na substancje
czynne stosowane w schematach leczenia. Nalezy zaznaczy¢, ze wariant nieuwzgledniajacy instrumentu
dzielenia ryzyka zostat rozpatrzony dodatkowo i nie bedzie miat realnego odzwierciedlenia w przypadku

rozpoczecia refundacji produktu leczniczego Calquence®.

11.2.3 Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence®

W ponizszej tabeli zebrano dane dotyczgce zapotrzebowania na opakowania leku Calquence® w rozwa-

zanej, realnej populacji w kolejnych dwdch latach analizy.

Tabela 29. Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence® - wariant minimalny.

Rok 1 Rok 2
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN . -
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN+OBI I .
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN I .
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN+OBI I .
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN . -
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN+OBI I .
Liczba zrefundowanych opakowan Calquence 60 tab. a 100 mg - -

Prognozowana liczba zrefundowanych opakowan Calquence®, 60 tab. a 100 mg wynosi - w pierw-

szym i - w drugim roku po rozpoczeciu refundacji akalabrutynibu we wnioskowanym wskazaniu.

11.3 Wariant maksymalny

11.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (z RSS)

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

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla leku Calquence®.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Tabela 30. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, z RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy

Wydatki catkowite

Rok 1 83 686 091 zt [ [

Rok 2 219979 730 zt I [ ]
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence®)

Rok 1 0zt [ [

Rok 2 0zt I I

W wariancie maksymalnym, przy uwzglednieniu instrumentu dzielenia ryzyka, prognozowane catkowite

wydatki ptatnika w kolejnych latach analizy _ W pierwszym roku oraz _

- w drugim roku analizy wzgledem scenariusza istniejgcego.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _ w pierwszych dwdch latach od momentu wydania pozytyw-

nej decyzji o refundacji akalabrutynibu stosowanego w rozpatrywanych skojarzeniach (terapia

AKA+WEN i AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

Wykres 8. Analiza wptywu na budzet - wariant maksymalny, z RSS.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Szczegdtowg strukture prognozowanych wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 31. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe — wariant maksymalny,
z uwzglednieniem RSS.

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Rok 1
Razem [ ] 83 686 091 zt [
Koszty lekow [ 68 762 147 z [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekéw _ 2865324 zt -
rowania (o oot ecrenis) I 24567522 -
Koszty dalszego leczenia _ 3061 358 zt -
Ezszztg/al:;czrfma zdarzen nie- _ 6540 509 2t _
Rok 2
Razem [ 219 979 730 zt [
Koszty lekow I 129 411 986 zt [
w tym: akalabrutynib _ 0zt _
Koszty podania lekow _ 3657394 zt -
owania (o st ecsens) I 4376998 I
Koszty dalszego leczenia _ 75 809 645 zt _
Koszty leczenia zdarzen nie- _ 6723 707 2t _

pozgdanych

Gtowng sktadowg kosztow terapii pacjentéw z przewlektg biataczkg limfocytowg stanowig wydatki na

substancje czynne stosowane w schematach leczenia. Na podstawie wynikéw analizy okre$lono, ze

w Roku 1 wydatki na akalabrutynib stanowic¢ bedg - catkowitych kosztéw terapii, natomiast w Roku

2-

11.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy maksymalnej w wariancie nieuwzgledniajgcym propono-

wanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydat-

kow na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa

Calquence® (akalabrutynib)
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Tabela 32. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny, bez RSS.

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejgcy Nowy

Wydatki catkowite
Rok 1 83686 091 zt 103 829 194 zt 20143103 zt
Rok 2 219979730zt 263 559 580 zt 43579 850 zt
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Calquence)
Rok 1 0zt 27 827 522 zt 27 827522 zt

Rok 2 0zt 67 177 904 zt 67 177 904 zt

W przypadku podjecia decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Calquence® w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, przy braku proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ry-
zyka, prognozowane catkowite wydatki ptatnika wzrosng w kolejnych latach analizy o 20,1 min zt w

pierwszym roku oraz 0 43,6 min zt w drugim roku analizy wzgledem scenariusza istniejgcego.

Prognozowana wartos$¢ refundacji akalabrutynibu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-
wego wynosi kolejno 27,8 min zt i 67,2 min zt w pierwszych dwdéch latach od momentu wydania pozy-
tywnej decyzji o refundacji terapii akalabrutynibem w rozwazanych skojarzeniach (AKA+WEN,

AKA+WEN+OBI).

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Wykres 9. Analiza wptywu na budzet - wariant maksymalny, bez RSS.
M Scenariusz nowy M Scenariuszistniejacy M Koszt inkrementalny
0z 50000000z 100000000zt 150000000zt 200000000zt 250000000zt 300000000 zt
103829194zt
Rok 1 83686091zt
20143103z
263559580zt
Rok 2

435798501zt

2199797301zt

Szczegbdtowq strukture prognozowanych wydatkéw w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej, w podziale na wyrdznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 33. Wyniki analizy w podziale na poszczegdlne kategorie kosztowe — wariant maksymalny, bez
uwzglednienia RSS.

Rok 1 |
Razem 103 829 194 zt 83 686 091 zt 20143103 zt
Koszty lekdw 89 273986 zt 68 762 147 zt 20511 839 zt
w tym: akalabrutynib 27 827 522 zt 0zt 27 827522 zt
Koszty podania lekéw 2851927zt 2 865 324 7t -13397 zt
fgvs\:r‘]'lg'fﬁi‘;:g:'égg::g‘; 2457247 2456752 24 495 7t
Koszty dalszego leczenia 3013112z 3061358zt -48 246 7t
Ezzt(}’al:;zs nia zdarzen nie- 6232921 74 6 540 509 7t -307 588 7t
Rok 2
Razem 263 559 580 zt 219979 730 zt 43 579 850 zt
Koszty lekdw 176 360 011 zt 129411 986 zt 46948 026 zt
w tym: akalabrutynib 67 177 904 zt 0zt 67 177 904 zt
Koszty podania lekéw 3629 307 zt 3657 394 zt -28 087 zt

Calquence® (akalabrutynib)

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczka limfocytowa



56 AESTIMO

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Koszty diagnostyki I monito- 4339 086 2t 4376 998 2t 379122t
rowania (w czasie leczenia)
Koszty dalszego leczenia 73017277 zt 75 809 645 zt -2792 368 zt

Koszty leczenia zdarzer nie- 6213 899 zt 6723707 2t 509 808 zt
pozgdanych
Analogicznie do wariantu z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka gtdéwng skta-
dowa kosztow terapii pacjentéw z przewlekfa biataczkg limfocytowg stanowia wydatki na substancje
czynne stosowane w schematach leczenia. Nalezy zaznaczy¢, ze wariant nieuwzgledniajacy instrumentu

dzielenia ryzyka zostat rozpatrzony dodatkowo i nie bedzie miat realnego odzwierciedlenia w przypadku

rozpoczecia refundacji produktu leczniczego Calquence.

11.3.3 Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence®

W ponizszej tabeli zebrano dane dotyczgce zapotrzebowania na opakowania leku Calquence® w rozwa-

zanej, realnej populacji w kolejnych dwdch latach analizy.

Tabela 34. Prognoza zapotrzebowania na lek Calquence® - wariant maksymalny.

Rok 1 Rok 2
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN - -
Liczba nowowtgczanych na AKA+WEN+OBI . .
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN I -
Liczba kontynuujgcych AKA+WEN+OBI I .
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN . -
Srednioroczna liczba pacjentoterapii AKA+WEN+OBI . .
Liczba zrefundowanych opakowan Calquence 60 tab. a 100 mg - -

Prognozowana liczba zrefundowanych opakowan Calguence®, 60 tab. a 100 mg wynosi - w pierw-

szym i- w drugim roku po rozpoczeciu refundacji akalabrutynibu w rozpatrywanych skojarzeniach

(AKA+WEN i AKA+WEN+OBI).

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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11.4 Analiza wrazliwosci

11.4.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

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

dzielenia ryzyka dla produktu Calquence®.

Tabela 35. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS dla leku Calquence®.
Wariant analizy Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne [zi]
Wariant podstawowy

AW 1: Obnizenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych, sto-
sowanych w programie lekowym B.79 o 5%

AW 2: Podwyzszenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych,
stosowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 3: Zastosowanie krzywej czasu leczenia AKA+WEN+OBI dla terapii
WEN+OBI

AW 4: Brak uwzglednienia krzywych czasu leczenia (pacjentoterapia)
AW 5: Przyjecie RDI = 100% dla wszystkich terapii

AW 6: Przyjecie jednakowego kosztu leczenia zdarzen niepozadanych
AW 7: Koszt podania lekéw drogg doustnag rowny O zt

AW 8: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%

AW 9: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 10: Udziaty schematdéw leczenia w kolejnej linii wedtug oszacowan
Whnioskodawcy (niepublikowany raport CLL Global Demand Study)

AW 11: Alternatywny scenariusz oszacowania populacji

AW 12:

Wydatki inkrementalne na Calquence®

Wariant podstawowy

AW 1: Obnizenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych, sto-
sowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 2: Podwyzszenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych,
stosowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 3: Zastosowanie krzywej czasu leczenia AKA+WEN+OBI dla terapii
WEN+OBI

AW 4: Brak uwzglednienia krzywych czasu leczenia (pacjentoterapia)

AW 5: Przyjecie RDI = 100% dla wszystkich terapii

AW 6: Przyjecie jednakowego kosztu leczenia zdarzen niepozadanych

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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Wariant analizy Rok 1 Rok 2

AW 7: Koszt podania lekéw drogg doustng rowny O zt
AW 8: Cena punktu za Swiadczenia w programie lekowym-10%
AW 9: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 10: Udziaty schematéw leczenia w kolejnej linii wedtug oszacowan
Whioskodawcy (niepublikowany raport CLL Global Demand Study)

AW 11: Alternatywny scenariusz oszacowania populacji

AW 12:

Na kolejnym wykresie przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie uwzgledniajgcym propo-

nowany instrument dzielenia ryzyka.

Wykres 10. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS.

We wszystkich wariantach analizy wrazliwosci odnotowano umiarkowane zmiany wydatkéw ptatnika

wzgledem analizy podstawowej: inkrementalne wyniki dwuletnie zawieraty sie w zakresie od -
(AW 2) do - (AW 1), przy czym skrajne wyniki uzyskano w wariantach, w ktdrych testowano
zakres zmiennosci 5% ceny wybranych lekéw stosowanych w ramach programu B.79 (obinutuzumab,

ibrutynib, zanubrutynib, wenetoklaks). Dwuletnie wydatki na lek Calquence w scenariuszu AW 12 byty

Y/ pr2ypadiku pozostafych sce-

nariuszy wydatki na lek Calquence wahaty sig od _ (AW 11) do _ (AW 5). Scenariusze

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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dotyczace alternatywnego oszacowania liczebnosci i udziatéw w realnej populacji docelowej w scena-
riuszu istniejgcym (AW11 i AW12) pozwolity na ocene wrazliwosci analizy na przyjete zatozenia doty-
czace populacji rozpatrywanej w analizie. W scenariuszu z alternatywng prognozg dotyczacg liczebnosci
realnej populacji docelowej (AW11) dwuletnie wydatki inkrementalne byty o _od wynikow
analizy podstawowe;j (_), natomiast przy zatozeniu braku zmian _
_ wzgledem roku 2024, dwuletnie wydatki inkrementalne byty o 44% nizsze od wy-
nikdw analizy podstawowej (_) co wskazuje na wzglednie konserwatywne oszacowa-

nie zastosowane w analizie podstawowej. Podsumowujac, przedstawione wyniki wskazujg na wzglednie

stabilne wyniki analizy wptywu na budzet ptatnika w rozpatrywanym horyzoncie czasowym.

11.4.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 36 przedstawia wyniki analizy wrazliwosci w przypadku nieuwzgledniania proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 36. Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS dla leku Calquence®.

Wariant analizy

Wydatki inkrementalne [zi]
Wariant podstawowy

AW 1: Obnizenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych, sto-
sowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 2: Podwyzszenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych,
stosowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 3: Zastosowanie krzywej czasu leczenia AKA+WEN+OBI dla terapii
WEN+OBI

AW 4: Brak uwzglednienia krzywych czasu leczenia (pacjentoterapia)
AW 5: Przyjecie RDI = 100% dla wszystkich terapii

AW 6: Przyjecie jednakowego kosztu leczenia zdarzen niepozadanych
AW 7: Koszt podania lekdw droga doustng réwny 0 zt

AW 8: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%

AW 9: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 10: Udziaty schematdw leczenia w kolejnej linii wedtug oszacowan
Whnioskodawcy (niepublikowany raport CLL Global Demand Study)

AW 11: Alternatywny scenariusz oszacowania populacji

AW 12:

Rok 1

15 682 401 zt

15971373 zt

15393 084 zt

15591 069 zt

16 067 270 zt
17 010 042 zt
15914 154 zt
15 680 643 zt
15 683 261 zt

15 681 541 zt

15 667 304 zt

15413 114 zt

9375607 zt

Rok 2

36 308 890 zt

37 203 915 zt

35412920zt

36317 306 zt

36 865 740 zt
39 563 380 zt
36 736 221 zt
36 321 140 zt
36 314 652 zt

36 303 129 zt

35912 251 z¢

32 206 553 zt

19592 927 zt
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Wariant analizy

Rok 1

Wydatki inkrementalne na Calquence®

Wariant podstawowy

AW 1: Obnizenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych, sto-
sowanych w programie lekowym B.79 o 5%

AW 2: Podwyzszenie ceny jednostkowej wybranych substancji czynnych,
stosowanych w programie lekowym B.79 0 5%

AW 3: Zastosowanie krzywej czasu leczenia AKA+WEN+OBI dla terapii
WEN+OBI

AW 4: Brak uwzglednienia krzywych czasu leczenia (pacjentoterapia)
AW 5: Przyjecie RDI = 100% dla wszystkich terapii

AW 6: Przyjecie jednakowego kosztu leczenia zdarzen niepozadanych
AW 7: Koszt podania lekéw drogg doustng rowny O zt

AW 8: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%

AW 9: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 10: Udziaty schematdw leczenia w kolejnej linii wedtug oszacowan
Whnioskodawcy (niepublikowany raport CLL Global Demand Study)

AW 11: Alternatywny scenariusz oszacowania populacji

21732772z

21732772z

21732772zt

21732772z

22256073 zt
23319300 zt
21732772z
21732772z
21732772z

21732772z

21732772z

21451586zt

12 759 010 zt

AESTIMO

Rok 2

55483 259 zt

55483 259 zt

55483 259 zt

55483 259 zt

57352 839zt
59 539 489 zt
55483 259 zt
55483 259 zt
55483 259 zt

55483 259 zt

55483 259 zt

49530129 zt

30327972zt

AW 12:

W kazdym wariancie analizy wrazliwosci wydatki w scenariuszu nowym pozostawaty wyzsze niz w sce-
nariuszu istniejgcym, a dwuletni inkrementalny wptyw na budzet wahat sie w zakresie od 47,6 min zt
(AW 12) do 56,6 min zt (AW 5) z wyjatkiem scenariusza 12 dotyczacego oszacowania populacji, gdzie
inkrementalne wydatki wynosity 29,0 mIn zt, co wskazuje na konserwatywnos$¢ zatozen analizy podsta-

wowej.

12 Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania akalabrutynibu (Calguence®) stosowanego w rozpatrywa-
nych skojarzeniach z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z wenetoklaksem i obinutuzumabem
(schemat AKA+WEN+OBI) w leczeniu pierwszej linii u dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej prze-
wlektg biataczka limfocytowa nie bedzie skutkowac dodatkowymi naktadami zwigzanymi potrzebg prze-
szkolenia personelu medycznego — produkt Calquence® jest juz obecnie refundowany w ramach pro-
gramu lekowego w zblizonym wskazaniu. Lekarze, pielegniarki oraz inne osoby prowadzgce opieke nad

pacjentami z nowotworami krwi majg zatem doswiadczenie ze stosowaniem wnioskowanej technologii.
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w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa

Calquence® (akalabrutynib)



61 AESTIMO

W pozostatych aspektach (np. monitorowania leczenia) wdrozenie terapii odbywac sie bedzie w oparciu
o zasady zdefiniowane w opisie programu, w ramach ktérego uwzgledniono badania rutynowo wykony-

wane u pacjentéw z CLL.

Refundacja leku Calquence® nie powinna istotnie zwiekszy¢ liczby innych $wiadczen zdrowotnych wy-
korzystywanych przez pojedynczego pacjenta w ramach rozwazanej terapii, szczegdlnie w zakresie le-
czenia wczesniej nieleczonej przewlektej biataczki limfocytowej, gdyz zakres badan diagnostycznych i za-
lecanych w ramach monitorowania leczenia w proponowanym programie lekowym jest zblizony jak dla

technologii opcjonalnych stosowanych w programie B.79.

13 Aspekty etyczne i spoteczne

Decyzja dotyczaca finansowania leku Calquence® ze srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden sposdb
na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegdlnymi wymogami w stosunku

do pacjenta.

Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfiko-
wano zadnych potencjalnych problemoéw zwigzanych z finansowaniem ze Srodkéw publicznych rozwa-

zanej technologii (Tabela 37).

Tabela 37. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Calquence®.
Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentow mogg byc¢ faworyzowane na skutek zatozen Nie
przyjetych w analizie ekonomicznej
czy niekwestionowany jest réowny dostep do technologii medycznej przy Nie
jednakowych potrzebach
czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢  Umiarkowana korzysé dla waskiej populacji chorych
mata, ale powszechna z rozwazanej realnej populacji docelowej

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas po-

. . Ni
trzeby grup spotecznie uposledzonych '€
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody le- Nie
czenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze Nie
powodowac problemy spoteczne
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z Nie

aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi,
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Kryterium Ocena

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii stwarza koniecznos¢ do-

. . ) . Nie
konania zmian w prawie/przepisach
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pa- Nie
cjenta lub prawa cztowieka
czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informo- Nie
wania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi Nie

poufnosci postepowania

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidual-
nych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu Nie
decyzji o wyborze metody postepowania

14 Dyskusja i ograniczenia

Celem przeprowadzonej analizy byta prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkow publicznych w przypadku podjecia decyzji o refundacji produktu leczniczego
Calguence® (akalabrutynib) w skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z wenetoklaksem
i obinutuzumabem (schemat AKA+WEN+OBI) w leczeniu pierwszej linii u dorostych pacjentéw z niele-
czong wczesniej przewlekta biataczkg limfocytowa (z ang. Chronic Lymphocytic Leukemia, CLL) bez
wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53) lub status mutacji IgHV w

ramach programu lekowego B.79.

Zgodnie z APD Calquence 2025, przewlekta biataczka limfocytowa w wiekszosci przypadkéw jest chorobg
nieuleczalng. Gtéwnymi celami terapii sg kontrola progresji choroby oraz przedtuzenie Zzycia pacjenta
wraz z poprawa jego jakosci. Stosowanie schematdw o ograniczonym czasie leczenia umozliwia osig-
gniecie gtebokiej remisji, co prowadzi do dtugotrwatej stabilizacji stanu zdrowia i skutecznie opdznia
konieczno$¢ wdrozenia terapii kolejnych linii. Przewidywany dalszy wzrost liczby pacjentéw wymagaja-
cych leczenia CLL w nadchodzgcych latach doprowadzi do zwiekszenia kosztow leczenia i moze stanowic
istotne obcigzenie dla systemu ochrony zdrowia. W tym kontekscie wazng role w kontroli wydatkow

mogg odegrac terapie o ograniczonym czasie trwania.

W zwigzku z powyzszym istnieje potrzeba objecia refundacjg w | linii leczenia CLL innych schematdéw

leczenia o ustalonym czasie trwania, ktére mogg wydtuzy¢ przezycie wolne od progresji choroby w tak
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zréznicowanej populacji pacjentéw, a jednoczesnie charakteryzujg sie akceptowalnym profilem bezpie-
czenstwa, w tym zmniejszonym ryzykiem zdarzen sercowych i zespotu rozpadu guza (APD Calquence

2025).

W kontekscie wytycznych klinicznych, pomimo krétkiego okresu od dopuszczenia skojarzenia akalabru-
tynib + wenetoklaks + obinutuzumab do obrotu przez organy rejestracyjne, terapia ta jest juz rekomen-
dowana jako standard postepowania w | linii leczenia CLL przez ekspertow z amerykanskiej organizacji
NCCN (NCCN 3.2025). W wytycznych organizacji Lymphoma Research Foundation z 2024 r. zaznaczono,
ze w momencie tworzenia wytycznych oczekiwane sg wyniki badania AMPLIFY, a skojarzenie akalabru-
tynibu z wenetoklaksem moze wkrotce stac sie atrakcyjng opcja dla pacjentéw, ktorzy preferuja terapie
ograniczong czasowo/wolg leczenie doustne, a ich stan kliniczny i stosowane leki wspotistniejgce czynig

ich odpowiednimi kandydatami do terapii opartej na BTKi (APD Calquence 2025).

Analize wptywu na budzet ptatnika publicznego przeprowadzono w horyzoncie dwuletnim obejmujgcym
czas trwania wnioskowanej decyzji refundacyjnej. Oszacowanie populacji docelowej oparto o dane Kra-
jowego Rejestru Nowotwordw dla rozpoznania C91 w okresie z lat 2000-2022, do ktérego dopasowano
trend liniowy. Na podstawie odnalezionych danych literaturowych Didkowska 2016 i KRN 2025 okre-
$lono liczebnos$¢ pacjentow z przewlektg biataczkg limfocytowa (ICD-10 C91.1) wérdd wszystkich pacjen-
téw z rozpoznaniem C91. Nastepnie, z wykorzystaniem raportu Otwarte dane NFZ 2025 oszacowano
liczebnos$¢ pacjentéw wtaczanych na leczenie w pierwszej linii w ramach programu lekowego B.79. Z
uzyciem niepublikowanych danych NFZ dotyczacych liczby chorych otrzymujacych terapie wenetoklak-
sem w roku 2024, przyblizono jaki udziat wsrdd powyzszej podgrupy majg pacjenci nowo wigczeni na
leczenie (niepublikowane statystyki NFZ 2025). Na podstawie przedstawionych danych oszacowano li-
czebnos$é populacji docelowej na 1 433 pacjentdéw w Roku 1 oraz 1 456 w Roku 2. Ze wzgledu na to, ze
w realnej praktyce klinicznej prognozuje sie _ przez
rozpatrywane schematy AKA+WEN i AKA+WEN+OBI, przystgpiono do oszacowania realnej populacji do-
celowej na podstawie prognoz liczebnosci pacjentéw, ktérzy_
_. Liczebnoéc realnej populacji docelowej wyniosta - chorych i - chorych

odpowiednio w Roku 1 i Roku 2 analizy, a wyznaczone wartosci wykorzystano w docelowej analizie

wptywu na budzet ptatnika.

W analizie wptywu na budzet, w wariancie podstawowym, czas leczenia dla kazdego z rozpatrywanej
terapii szacowano z wykorzystaniem krzywych TTD z badania AMPLIFY (Brown 2025) stosujac zatozenia

wtasne dla komparatorow (zatozenie, ze krzywe TTD dla komparatorow sg tozsame krzywej dla terapii
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AKA+WEN z korektg na dtugosc¢ terapii w przypadku schematu IBR+WEN — por. Rozdziat 6). W analizie
wrazliwosci rozpatrywano wariant z uwzglednieniem kosztéw pacjentoterapii (zatozenie, ze kazdy pa-
cjent otrzyma catg planowg terapie). Ze wzgledu na brak dowoddw na réznice w skutecznosci klinicznej
pomiedzy oceniang interwencjg a komparatorem (AKL Calquence 2025), analize przeprowadzono tech-

nikg analizy minimalizacji kosztow (CMA).

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazuja, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii bedzie sie wig-

zato ze [ o« 1 or2- [  -o<
2, przy zatozeniu zastosowania instrumentu dzielenia ryzyka polegajgcego na _
T, v analizie minimalizac

kosztéw przeprowadzonej w ramach analizy ekonomicznej AE Calquence 2025, w przypadku zastepo-

wania terapii IBR+WEN terapig AKA+WEN odnotowano _ w przelicze-
niu na pacjenta, natomiast przy zestawieniu kosztow terapii AKA+WEN+OBI i WEN+OBI odnotowano
_ w przeliczeniu na pacjenta. Porownywane koszty sg jednak nie-
réwnomiernie roztozone w czasie, a _
|
!

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ uzyskanych wynikéw oraz pozwolita na uwzglednienie nie-

pewnosci rozpatrywanych w ramach ograniczen analizy — wyniki inkrementalne zawieraty sie w zakresie

od _ w horyzoncie dwuletnim.

Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w ponizszych podpunktach.

Ograniczenia analizy ekonomicznej

Wsrdd ograniczen analizy wptywu na budzet nalezy przede wszystkim zwrdéci¢ uwage na ograniczenia
modelu ekonomicznego zidentyfikowane w ramach analizy ekonomicznej AE Calquence 2025, tj. ogra-
niczenia dotyczace: metodyki modelowania czasu leczenia poszczegdlnymi terapiami, udziatéw terapii
stosowanych w ramach kolejnej linii leczenia po progresji oraz zatozen dotyczgcych wzglednej intensyw-
nosci dawkowania. Powyzsze ograniczenia odnoszg sie réwniez do modelu wptywu na budzet, co wynika
ze struktury wykorzystanego modelu (oszacowania kosztéw w kolejnych cyklach leczenia wspdlne z mo-

delem ekonomicznym).
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Oszacowanie liczebnosci realnej populacji docelowej

W analizie wyznaczono wielko$¢ populacji, w ktorej lek Calquence moze by¢ potencjalnie stosowany we
whnioskowanych skojarzeniach. Wielkosc tej populacji wynosi 1 4331 456 chorych odpowiednio w Roku
1i Roku 2. Na wybor przez lekarza najbardziej odpowiedniej metody leczenia pacjenta z CLL ma wptyw
szereg czynnikdw, miedzy innymi stan sprawnosci pacjenta, profil bezpieczenstwa leczenia, jak i profil
genetyczny pacjenta (status delecji 17p, mutacji w genie TP53 lub mutacji /gHV). Dla czesci pacjentéw
najbardziej korzystna okazuje sie terapia o ograniczonym czasie leczenia, ktéra zgodnie z APD Calquence
2025 umozliwia osiggniecie gtebokiej remisji i przyczynia sie do zmniejszenia obcigzenia organizmu pa-
cjenta, prowadzi do zmniejszenia liczby dziatan niepozadanych oraz szybszego powrotu do codziennego

zycia.
Biorac pod uwage powyzsze, w dalszych oszacowaniach zatozono, ze _

_. Dostepnos¢ szeregu schematow stosowanych dtugotrwale, jak i

schematéw skojarzonych o ograniczonym czasie leczenia w obecnej polskiej praktyce klinicznej (otwarte
dane NFZ 2025) pozwala przypuszczaé, ze obserwowane w powyzszym raporcie udziaty dla 2024 roku
odzwierciedlajg w przyblizeniu realne zapotrzebowanie w populacji chorych z CLL na leczenie skojarzone
1L o ograniczonym czasie stosowania i podobnym mechanizmie molekularnym, stad rozpoczecie refun-
dacji wnioskowanej technologii bedzie jedynie rozszerzeniem mozliwosci terapeutycznych w tej pod-
grupie pacjentéw. Liczebnos$¢ realnej populacji docelowej po uwzglednieniu powyzszego wyniosta -

i- chorych odpowiednio w Roku 1 i Roku 2.

Dodatkowym ograniczeniem oszacowania liczebnosci realnej populacji docelowej jest przyblizenie
udziatéw terapii stosowanych w ramach 1 linii leczenia CLL w ramach programu B.79 w rozpatrywanym
horyzoncie czasowym (scenariusz istniejgcy) ze wzgledu na dynamizm rynkowy leczenia w tej populacji.
W analizie wykorzystano prognozy Whnioskodawcy, jednak rozpatrywano alternatywne scenariusze
udziatow w ramach analizy wrazliwosci (czesciowe zmiany udziatéw oraz state udziaty na poziomie od-
notowanych w 2024 roku wedtug otwartych danych NFZ). Powyzsze scenariusze wskazaty na stabilnos¢

uzyskanych wynikéw oraz konserwatywnos$é scenariusza podstawowego BIA (wyniki inkrementalne

dwuletnie wyniosty - wAW11 i - w AW12 vs - w wariancie podstawowym).
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Stopien przejmowania rynku przez terapie AKA+WEN i AKA+WEN+OBI

Na potrzeby przeprowadzonej analizy wptywu na budzet ptatnika publicznego w oszacowaniu przyjeto

prognozy Wnioskadawcy dotyczace [N NN
Niepewnos¢ powyzszych prognoz rozpatrywano poprzez zastosowanie scenariusza minimalnego i mak-
symainego |

15 Whnioski koncowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazujg, ze w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg pro-
duktu leczniczego Calquence w skojarzeniu z wenetoklaksem (schemat AKA+WEN) lub z wenetoklaksem
i obinutuzumabem (schemat AKA+WEN+OBI) w leczeniu pierwszej linii u dorostych pacjentéw z niele-
czong wczesniej przewlekta biataczka limfocytowa bez wzgledu na status delecji 17p, mutacji w genie

TP53 lub status mutacji /gHV, wydatki ptatnika _ oraz _

- (wyniki z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka).

Analiza wariantdw skrajnych oraz analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ uzyskanych wynikéw. Nie
zidentyfikowano problemoéw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkéw pu-
blicznych rozwazanej technologii. Rozpoczecie refundacji akalabrutynibu w rozpatrywanych skojarze-
niach (schematy AKA+WEN i AKA+WEN+OBI) pozwoli na rozszerzenie mozliwosci leczenia pacjentow z
przewlektg biataczkg limfocytowg i zapewni dostep do konkurencyjnej, rekomendowanej przez wy-

tyczne kliniczne terapii o udowodnionej skutecznosci.
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16 Zatgczniki
16.1 Wktad autorow w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu
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16.2

Cykliczne koszty technologii wnioskowanej i opcjonalnej

Tabela 38. Cykliczne (28-dniowe) koszty wykorzystywane w analizie — schemat AKA+WEN.

Cykl (28-
dniowy)

10
11
12
13
14
15

16

)
Q
~

1,07
1,15

1,23

--IIIIIIIIIIIIII.

Koszty podania [z1]

191
191
190
188
188
187
187
185
183
182
182
181
179

176
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Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczkg limfocytowa

Diagnostyka i mo-
nitorowanie (w
okresie leczenia)

(4]
545
545
541
537
535
534
531
525
521
518
517
515
509
502
0
0

0

Koszty leczenia
zdarzen niepozada-
nych [zi]
5782

0

AESTIMO

Koszty dalszych linii
leczenia [z1]

498
623
249
125
374
748
623
374
125
249
748
997
6 603
28 654

25789
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Cykl (28-
dniowy)

17
18
19
20
21
22
23
24
25

26

Rok

o

Il I BN BN BN BN B B BN =
Il I BN BN BN BN B B BN =
Il I BN BN BN BN B B BN =
N I N N BN BN BN BN B .
o o o o o o o o o

Tabela 39. Cykliczne (28-dniowe) koszty wykorzystywane w analizie — schemat AKA+WEN+OBI.

Cykl (28-
dniowy)

Rok

0,00
0,08
0,15

0,23

191
3434
851
842

833

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu

Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczkg limfocytowa

. Koszty podania [zt]
I
I
I
I
I

Diagnostyka i mo-
nitorowanie (w
okresie leczenia)

(4]
0

o o o o o o o o o

Diagnostyka i mo-
nitorowanie (w
okresie leczenia)

[zt]
545
543
538
533

527

Koszty leczenia
zdarzen niepozada-
nych [zf]

o

o O o o o o o o o

Koszty leczenia
zdarzeni niepozada-
nych [z1]

9016

0

AESTIMO

Koszty dalszych linii
leczenia [z]

4111
1121
249
0
125

125

o o o o

Koszty dalszych linii
leczenia [z1]

254
636
765

766
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Dia'gnostyka'i mo= Koszty leczenia L
Cylfl (28- Rok ' - * . Koszty podania [z1] nltorpwanle (yv zdarzen niepozada- Koszty dalszych lini
dniowy) okre5|e[zIEczen|a) fyeh ] leczenia [zt]

5 0,38 [ ] [ ] [ [ ] 822 520 0 894

6 0,46 [ ] [ ] [ [ ] 812 513 0 894

7 0,54 [ ] [ ] [ [ ] 178 508 0 766

8 0,61 [ ] [ ] [ [ ] 176 501 0 894

9 0,69 [ ] [ ] [ [ ] 172 488 0 1660
10 0,77 [ [ [ | [ 167 476 0 1660
11 0,84 [ [ [ | [ 166 471 0 638

12 0,92 [ [ [ | [ 165 469 0 255

13 1,00 [ [ [ | [ 163 463 0 766

14 1,07 | | | | 0 0 0 6 000
15 1,15 | | | | 0 0 0 24639
16 1,23 | | | | 0 0 0 22 469
17 1,30 | | | | 0 0 0 459
18 1,38 | | | | 0 0 0 1915
19 1,46 | | | | 0 0 0 1149
20 1,53 | | | | 0 0 0 766

21 1,61 | | | | 0 0 0 128

22 1,69 | | | | 0 0 0 0

23 1,76 | | | | 0 0 0 0

24 1,84 | | | | 0 0 0 0

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczkg limfocytowa
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Diagnostyka i mo- .
) . Koszty leczenia L
Cykl (28- . nitorowanie (w . Koszty dalszych linii
. Rok Koszty podania [z1] . . zdarzen niepozada- )
dniowy) okresie leczenia) leczenia [zt]
nych [zf]
[z1]
25 1,92 | | | | 0 0 0 0
26 1,99 | | | | 0 0 0 0

Tabela 40. Cykliczne (28-dniowe) koszty wykorzystywane w analizie — schemat IBR+WEN.

Diagnostyka i mo-

BAED S R g e e SRS i G
[z1] (bez RSS) [z1] 4] nych [zf]

0 0,00 7910 7910 0 0 191 545 7206 0

1 0,08 7910 7910 0 0 191 545 0 0

2 0,15 7 856 7 856 0 0 190 541 0 498
3 0,23 10 680 10 680 0 0 188 537 0 623
4 0,31 20222 20222 0 0 188 535 0 249
5 0,38 20187 20187 0 0 187 534 0 125
6 0,46 20081 20081 0 0 187 531 0 374
7 0,54 19 868 19 868 0 0 185 525 0 748
8 0,61 19691 19691 0 0 183 521 0 623
9 0,69 19585 19585 0 0 182 518 0 374
10 0,77 19549 19 549 0 0 182 517 0 125
11 0,84 19479 19479 0 0 181 515 0 249
12 0,92 19 266 19 266 0 0 179 509 0 748

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczkg limfocytowa
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13 1,00 18983 18983 0 0 176 502 0 997
14 1,07 18701 18701 0 0 174 419 0 989
15 1,15 0 0 0 0 0 0 0 28 654
16 1,23 0 0 0 0 0 0 0 31403
17 1,30 0 0 0 0 0 0 0 4111
18 1,38 0 0 0 0 0 0 0 1121
19 1,46 0 0 0 0 0 0 0 249
20 1,53 0 0 0 0 0 0 0 0
21 1,61 0 0 0 0 0 0 0 125
22 1,69 0 0 0 0 0 0 0 125
23 1,76 0 0 0 0 0 0 0 0
24 1,84 0 0 0 0 0 0 0 0
25 1,92 0 0 0 0 0 0 0 0
26 1,99 0 0 0 0 0 0 0 0

Tabela 41. Cykliczne (28-dniowe) koszty wykorzystywane w analizie — schemat WEN+OBI.

0 0,00 17 560 17 560 0 0 3446 545 13 203 0

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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1 0,08 11754 11754 0 0 861 545 0 0

2 0,15 18374 18374 0 0 856 541 0 1427
3 0,23 18216 18 216 0 0 848 537 0 1784
4 0,31 18152 18152 0 0 845 535 0 713
5 0,38 18120 18120 0 0 844 534 0 357
6 0,46 12374 12374 0 0 187 531 0 1070
7 0,54 12 243 12 243 0 0 185 525 0 2140
8 0,61 12134 12134 0 0 183 521 0 1784
9 0,69 12 068 12 068 0 0 182 518 0 1070
10 0,77 12 047 12 047 0 0 182 517 0 357
11 0,84 12003 12003 0 0 181 515 0 713
12 0,92 0 0 0 0 0 0 0 2140
13 1,00 0 0 0 0 0 0 0 2854
14 1,07 0 0 0 0 0 0 0 18906
15 1,15 0 0 0 0 0 0 0 82047
16 1,23 0 0 0 0 0 0 0 73 842
17 1,30 0 0 0 0 0 0 0 11772
18 1,38 0 0 0 0 0 0 0 3211
19 1,46 0 0 0 0 0 0 0 713
20 1,53 0 0 0 0 0 0 0 0

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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21 1,61 0 0 0 0 0 0 0 357
22 1,69 0 0 0 0 0 0 0 357
23 1,76 0 0 0 0 0 0 0 0
24 1,84 0 0 0 0 0 0 0 0
25 1,92 0 0 0 0 0 0 0 0
26 1,99 0 0 0 0 0 0 0 0

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej
przewlekty biataczka limfocytowa
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16.3 Ceny jednostkowe komparatoréw — dane przetargowe.

Tabela 42. Ceny jednostkowe fludarabiny - dane z przetargdw.

Data skfadania

Substancja czynna Postepowanie Link do przetargu ofert

https://platforma-
zakupowa.pl/trans- 23.06.2025
akcja/1115571

ZP-25-061UN DO-
STAWA LEKOW 27

ZPZ- 14/04/25 Do- ZPZ- 14/04/25 Do-
stawa lekéw i in-  stawa lekdw i in-
nych produktéow  nych produktow

leczniczych leczniczych

18.06.2025

Fludarabinum 33/PN/2025 Do-
, https://platforma-
(kondce””itdoszo‘ Stlz‘é’zanf’crz‘;‘iﬁkt:rw zakupowa.pl/trans-  23.05.2025
rzadz roztworu do - -
wstrzykiwar i infu- 33/PN/2025 akeja/1097937
zji)
COZL/DZP/AK/3411
/PN-36/25 Dostawa https://platforma-
lekéw onkologicz-  zakupowa.pl/trans- 25.04.2025
nych, narkotycz- akcja/1085216
nych oraz psycho-
tropowych.

Podmiot ofer.

Asclepios S.A.

Asclepios S.A.

Asclepios S.A.

Asclepios S.A.

liczba jednostek

50000

1500

1250

7250

w skojarzeniu z wenetoklaksem z obinutuzumabem lub bez obinutuzumabu
Calquence® (akalabrutynib) w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej

przewlekty biataczkg limfocytowa

jednostka

mg

mg

mg

mg

wartos¢ brutto

267 883,20 zt

6 181,92 zt

5151,60 zt

29 316,10 zt

wartos¢ srednia:

AESTIMO

cena brutto / mg

5,36 zt

4,12 zt

4,12 2t

4,04 2t

4,41 2


https://platformazakupowa.pl/transakcja/1097937
https://platformazakupowa.pl/transakcja/1097937
https://platformazakupowa.pl/transakcja/1097937
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PisSmiennictwo

AE Calquence 2025

AKL Calquence 2025

AOTMIT 2016

AOTMIT
WT.543.5.2024

APD Calquence
2025

AWA Brukinsa 2023

AWA Imbruvica
2016

AWA Imbruvica
2022

AWA Imbruvica
2023

AZ 2025

BIA Imbruvica 2022

AESTIMO

Aestimo s.c. Calquence® (akalabrutynib) w skojarzeniu z wenetoklaksem lub z wenetoklak-
sem i obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentéw z nieleczong wczesniej przewlektg
biataczka limfocytowa. Analiza ekonomiczna. Krakéw 2025.

Aestimo s.c. Calquence® (akalabrutynib) w skojarzeniu z wenetoklaksem lub z wenetoklak-
sem i obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentow z nieleczong wczesniej przewlektg
biataczka limfocytowa. Analiza kliniczna. Krakéw 2025.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpier 2016.

Raport w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania swiadczen opieki zdrowotnej
w zwigzku ze wzrostem najnizszego wynagrodzenia wprowadzanym ustawa z dnia 26 maja
2022 r. o zmianie ustawy o sposobie ustalania najnizszego wynagrodzenia zasadniczego
niektérych pracownikéw zatrudnionych w podmiotach leczniczych oraz niektérych innych
ustaw (Dz. U. z 2022 r. poz. 2139)

Aestimo s.c. Calquence® (akalabrutynib) w skojarzeniu z wenetoklaksem lub z wenetoklak-
sem i obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentdw z nieleczong wczesniej przewlektg
biataczka limfocytowa. Analiza problemu decyzyjnego. Krakdw 2025.

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji do wniosku o ob-
jecie refundacjg leku Brukinsa (zanubrutynib) w ramach programu lekowego: ,Leczenie
chorych na przewlektg biataczke limfocytowg (ICD-10: C91.1)” nr OT.423.1.15.2023

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji do wniosku o ob-
jecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Imbruvica (ibrutynib) w ramach pro-
gramu lekowego: ,lbrutynib w leczeniu chorych na przewlekta biataczke limfocytowa (ICD
10 C.91.1)” nr 0T.4351.2.2016

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. Ibrutynib (Imbruvica®) w leczeniu do-
rostych chorych z przewlekty biataczkg limfocytowg, ktérzy otrzymali co najmniej jedna
wczesniejszg terapie. Analiza weryfikacyjna Nr: 0T.4231.34.2022 Dostep on-line pod adre-
sem: https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2022/983-materialy-2022/7794-
73-2022-zlc. Data ostatniego dostepu: 14.08.2025 r.

Whniosek o objecie refundacjg leku Imbruvica (ibrutynib) w ramach programu lekowego
,Leczenie chorych na przewlekta biataczke limfocytowg (ICD-10: (C91.1)" nr
0T.423.1.13.2023

Cost-utility analysis of fixed duration acalabrutinib for untreated chronic lymphocytic leu-
kemia. Model analizy ekonomicznej  Wnioskodawcy:  AZ_Acalabrutinib_AM-
PLIFY CEM_Model FINAL.xIsm, wersja 5.0 z aktualizacjg do modelu w wersji 7: AZ_Acala-
brutinib_ AMPLIFY_CEM_Model FINAL v2.1_14Jul2025.xIsm

Data ostatniej aktualizacji: 14.07.2025

Healthquest. Ibrutynib (Imbruvica®) w leczeniu dorostych chorych z przewlektg biataczka
limfocytowsa, ktérzy otrzymali co najmniej jedng wczesniejszg terapie. Analiza wptywu na
budzet. Warszawa 2022. Dostep on-line pod adresem: https://bipold.aotm.gov.pl/in-

dex.php/zlecenia-mz-2022/983-materialy-2022/7794-73-2022-zlc. Data ostatniego do-
stepu: 14.08.2025r.
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V, Yu T, de Borja M, Ghia P; AMPLIFY investigators; AMPLIFY Investigators. Fixed-Duration
Acalabrutinib Combinations in Untreated Chronic Lymphocytic Leukemia. N Engl J Med.
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Charakterystyka Produktu Leczniczego Calquence z dnia 15.07.2025 r. Dostepne online
pod adresem: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/calquence
Data ostatniego dostepu: 14.08.2025r.
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wanych w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do maja 2025
r.
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Baza Krajowego Rejestru Nowotworow na lata 2000-2021

Dostep online: https://onkologia.org.pl/pl/raporty

Data ostatniego dostepu: 04.08.2025 r.

Raport refundacyjny Centrali Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 2 wrzesnia 2024 r. do-
tyczacy wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslonych w ustawie lekow,

srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyro-
béw medycznych za styczen—czerwiec 2024 r.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 18 marca 2024 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, sSrodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow me-
dycznych na dzien 1 kwietnia 2024 r.
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Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i
ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii
lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktore nie
majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 29/2025/DGL z dnia 24.04.2025 r. w sprawie okreslenia warun-
kow zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy lekowe.

Niepublikowane statystyki NFZ, dotyczace liczby pacjentéow (unikalne identyfikatory pa-
cjentéw) otrzymujacych leczenie wenetoklaksem w ramach programu B.79 w kolejnych
okresach od 12.2023 roku do konca kolejnych miesiecy 2024 i 2025 roku. Znak sprawy: NFZ-
DGL.0143.68.2025 2025.245939.ANDY. Dane przekazane przez NFZ z dniem 30.05.2025 r.

Liczba pacjentéw w programie lekowym leczenia chorych na biataczke limfocytowg, data
publikacji danych: 05.06.2025 r.

Dostep pod adresem: https://ezdrowie.gov.pl/portal/home/badania-i-dane/zdrowe-
dane/zestawienia/program-lekowy-bialaczka-limfocytowa

Data ostatniego dostepu: 05.08.2025 r.

Uchwata Nr 29/2024/IV Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17-10-2024 r. w spra-
wie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il
kwartat 2024 r.
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