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Indeks skrótów 

AKA Akalabrutynib 

AOTMiT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 

AWA Analiza Weryfikacyjna Agencji 

BCL-2 Białko antyapoptyczne BCL-2 
(B-cell Lymphoma-2) 

BIA Analiza wpływu na budżet 
Budget Impact Analysis 

BR Bendamustyna, rytusksymab 

BTK Kinaza tyrozynowa Brutona 
(Bruton tyrosine kinase) 

ChPL Charakterystyka produktu leczniczego 

CLB + OBI Chlorambucyl, obinutuzumab 

CLL Przewlekła białaczka limfocytowa 
(Chronic Lymphocytic Leukemia) 

Del17p Delecja fragmentu krótkiego ramienia chromosomu 17 

FCR Fludarabina, cyklofosfamid, rytuksymab 

FL Chłoniak grudkowy 
(Follicular Lymphoma) 

GUS Główny Urząd Statystyczny 

IBR Ibrutynib 

mTP53 Mutacja genu TP53 

MZL Chłoniak strefy brzeżnej 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

OBI Obinutuzumab 

RDI Względna intensywność dawki 
(Relative Dose Intenisty) 

RSS Umowa podziału ryzyka 
(Risk sharing scheme) 

SLL Chłoniak z małych limfocytów B 
(Small Lymphocytic Lymphoma) 

TLS Zespół rozpadu guza 
(Tumor lysis syndrome) 

TTFT Czas do pierwszej terapii 
(Time-to-first-treatment) 

umIGVH Brak mutacji genu IGVH 

WM Makroglobulinemia Waldenströma 
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VEN 
Wenetoklaks 
(Venetoclax) 

VEN + IBR Wenetoklaks, ibrutynib 

VEN + OBI Wenetoklaks, obinutuzumab 

VEN + RTX Wenetoklaks, rytuksymab 

ZAN 
Zanubrutynib 
(Zanubrutinib) 
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Streszczenie 

CEL 

Celem analizy wpływu na budżet jest określenie przewidywanych wydatków płatnika publicznego (NFZ, Narodowy 

Fundusz Zdrowia) i pacjentów w przypadku podjęcia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze środków publicznych 

produktu leczniczego zanubrutynib (ZAN, Brukinsa®) w populacji dorosłych uprzednio nieleczonych pacjentów z 

przewlekłą białaczką limfocytowa (CLL) albo chłoniakiem z małych limfocytów B (SLL) spełniających kryteria 

kwalifikacji do proponowanego programu lekowego. 

METODYKA 

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego oraz z perspektywy wspólnej płatnika i pacjentów przy 

uwzględnieniu współpłacenia (ze względu na sposób finansowania interwencji uwzględnionych w analizie wyniki 

z obu perspektyw są tożsame). Uwzględniono 2 letni horyzont czasowy, począwszy od 1 stycznia 2026 roku. 

W analizie założono, że zanubrutynib będzie finansowany w populacji docelowej w ramach programu lekowego. 

Populację docelową analizy stanowią dorośli uprzednio nieleczeni pacjenci z przewlekłą białaczką limfocytową 

(CLL) albo z chłoniakiem z małych limfocytów B (SLL) spełniający kryteria kwalifikacji do proponowanego programu 

lekowego. Na populację docelową składają się dwie subpopulacje: UNFIT, która jest aktualnie finansowana w 

ramach programu lekowego B.79 oraz FIT, która jest obecnie nierefundowana ze środków publicznych. 

Liczebność populacji docelowej wyznaczono kompilując dane dotyczące liczby nowych zachorowań na CLL 

z publikacji Didkowska 2016, dane ze strony Otwarte Dane oraz dane opublikowane w analizach weryfikacyjnych 

zamieszczonych na stronie Biuletynu Informacji Publicznej AOTMiT. Ponadto w ramach przeglądu 

systematycznego poszukiwano danych dotyczących czasu do rozpoczęcia leczenia, niezbędnych do określenia 

liczby pacjentów, którzy rozpoczynają leczenie w 1. linii oraz odsetka pacjentów niekwalifikujących się do leczenia 

z wykorzystaniem schematu FCR (fludarabina, cyklofosfamid, rytuksymab). 

Udziały interwencji stosowanych aktualnie u pacjentów z populacji docelowej oraz prognozę udziałów w przypadku 

finansowania zanubrutynibu w subpopulacji FIT ze środków publicznych przeprowadzono w oparciu o dane 

dostępne na portalu Zdrowe dane dotyczące liczby pacjentów z podziałem na linie leczenia w programie lekowym 

leczenia chorych na białaczkę limfocytową oraz na podstawie danych refundacyjnych z realizacji programu 

lekowego B.79 (dane pochodzą z portalu IkarPro). 

Obliczenia przeprowadzono z uwzględnieniem pełnych kosztów terapii w rozważanym horyzoncie czasowym (w 

scenariuszu podstawowym nie uwzględniono przerywania leczenia). W analizie uwzględniono następujące 

kategorie kosztowe: koszty leków i ich podania, koszty kwalifikacji do terapii i monitorowania stanu zdrowia 

pacjentów, koszty profilaktyki zespołu rozpadu guza. W analizie uwzględniono proponowane przez Zamawiającego 

zasady umowy podziału ryzyka. 

W analizie przeprowadzono obliczenia dla dwóch scenariuszy. W scenariuszu istniejącym założono, że preparat 

Brukinsa® będzie finansowany ze środków publicznych w analizowanym wskazaniu jedynie w subpopulacji UNFIT. 

W scenariuszu nowym założono, że ZAN będzie finansowany w analizowanym wskazaniu również w subpopulacji 

FIT w ramach proponowanego programu lekowego począwszy od 1 stycznia 2026 roku. 



BIA Leczenie przewlekłej białaczki limfocytowej lub chłoniaka z małych limfocytów B z wykorzystaniem zanubrutynibu (Brukinsa®) 

 HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 8 

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatków całkowitych oraz z podziałem na poszczególne 

kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. różnice między wydatkami w scenariuszu 

nowym i istniejącym. Wydatki w scenariuszu nowym oraz wydatki inkrementalne obliczono przy uwzględnieniu 

proponowanych zasad umowy podziału ryzyka oraz bez ich uwzględnienia. 

WYNIKI 

Populacja 

Prognozowana liczba pacjentów z populacji docelowej wynosi 1 444 osoby w roku 2026 oraz 1 452 osoby w roku 

2027. Prognozowana liczebność pacjentów z subpopulacji FIT wynosi 373 osoby w roku 2026 oraz 376 osób w roku 

2027, natomiast z subpopulacji UNFIT 1 070 osób w roku 2026 oraz 1 076 osób w roku 2027.  

Liczebność populacji docelowej jest taka sama w scenariuszu istniejącym oraz w scenariuszu nowym.  

W scenariuszu istniejącym żaden pacjent z subpopulacji FIT nie otrzymuje leczenia ZAN.    

                  

    

              

                  

                

Scenariusz istniejący 

      

               

                 

                

                

                  

      

               

                  

                

Scenariusz nowy 
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Wydatki inkrementalne 

              

                     

                   

               

         

WNIOSKI 

Podjęcie pozytywnej decyzji dotyczącej finansowania ZAN ze środków publicznych spowoduje  wydatków 

płatnika publicznego na leczenie pacjentów w populacji docelowej. Należy zauważyć, że pozytywna decyzja 

o refundacji terapii zanubrutynibem we wnioskowanym wskazaniu zwiększy liczbę dostępnych opcji 

terapeutycznych w subpopulacji FIT, dając pacjentom szansę poprawy rokowania. Umożliwi to większą 

indywidualizację leczenia pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową i dostosowania ścieżki leczenia pod 

charakterystykę danego pacjenta, co korzystnie wpłynie na ogólne rokowanie chorych. Wychodząc naprzeciw 

oczekiwaniom płatnika publicznego Podmiot Odpowiedzialny proponuje zawarcie umowy dzielenia ryzyka, która 

ma na celu istotne zmniejszenie wydatków publicznych ponoszonych w związku z terapią preparatem Brukinsa®. 
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1. Wprowadzenie do analizy 

1.1. Cel analizy 

Celem analizy wpływu na budżet jest określenie przewidywanych wydatków płatnika publicznego (NFZ, 

Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentów w przypadku podjęcia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze 

środków publicznych zanubrutynibu (ZAN, preparat Brukinsa®) w populacji dorosłych uprzednio 

nieleczonych pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową (CLL) albo chłoniakiem z małych 

limfocytów B (SLL) spełniających kryteria kwalifikacji do proponowanego programu lekowego. 

Szczegółowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych 

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1]. 

1.2. Stan aktualny 

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna 

W docelowej populacji pacjentów z CLL w Polsce standardem leczenia są obecnie nowoczesne terapie 

celowane, oparte na inhibitorach kinazy Brutona (BTK, ang. Bruton tyrosine kinase) i antagonistach 

białek z rodziny BCL-2 (BCL-2, ang. B-cell lymphoma-2), które oferują wyższą skuteczność i lepszy 

profil bezpieczeństwa [1]. Immunochemioterapia (w tym m.in. schemat FCR (fludarabina + 

cyklofosfamid + rytuksymab, BR (bendamustyną + rytuksymab), CLB + OBI (chlorambucyl + 

obinutuzumab)), ze względu na ograniczoną skuteczność i większą toksyczność, stosowana jest 

wyłącznie w wyjątkowych przypadkach, gdy nie ma możliwości zastosowania terapii celowanych, co 

potwierdzają zarówno opinie ekspertów, jak i statystyki realizacji programu lekowego dedykowanego 

chorym z CLL [1]. 

Refundacja terapii celowanych ograniczona jest do chorych, spełniających kryteria kwalifikacji do 

programu lekowego B.79. „Leczenie chorych na przewlekłą białaczkę limfocytową (ICD-10: C91.1)” [1]. 

W przypadku zanubrutynibu w I linii leczenia CLL, refundacja obejmuje wyłącznie pacjentów 

niekwalifikujących się do leczenia schematem FCR (subpopulacja UNFIT). Ibrutynib (IBR) w 

monoterapii refundowany jest u pacjentów z delecją w obrębie chromosomu 17 (del17p) i/lub mutacją 

w genie TP53 (mTP53) lub brakiem mutacji genu IGVH (umIGVH), bez względu na status sprawności 

(populacje FIT/UNFIT), a akalabrutynib (AKA) w monoterapii, wenetoklaks z obinutuzumabem 

(VEN + OBI) oraz wenetoklaks z ibrutynibem (VEN + IBR) finansowane są bez żadnych dodatkowych 

ograniczeń [1].  
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2. Metodyka i dane źródłowe 

2.1. Sposób przeprowadzenia analizy 

Analizę wpływu na budżet przeprowadzono w następujący sposób: 

 Zdefiniowano populację docelową dla ZAN stosowanego w populacji dorosłych uprzednio 

nieleczonych pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową albo chłoniakiem z małych 

limfocytów B. 

 Na podstawie odnalezionych źródeł danych przeprowadzono prognozę liczebności populacji 

docelowej w kolejnych 2 latach, począwszy od początku 2026 roku. W dalszych obliczeniach każdy 

rok analizy podzielono na 13 cykli. Założono przy tym, że pacjenci będą włączani do leczenia 

równomiernie w ciągu roku. 

 Na podstawie dostępnych danych określono udziały interwencji stosowanych w leczeniu pacjentów 

z populacji docelowej w przypadku zachowania ich aktualnego statusu refundacyjnego (scenariusz 

istniejący) oraz w przypadku objęcia ZAN refundacją w subpopulacji FIT w ramach wnioskowanego 

programu lekowego począwszy od 2026 roku (scenariusz nowy). 

 Określono także schematy dawkowania oraz koszty leków i ich podania, koszty kwalifikacji do terapii 

i monitorowania leczenia, koszty monitorowania stanu zdrowia pacjentów po przerwaniu leczenia 

oraz koszty profilaktyki zespołu rozpadu guza. 

 Obliczono przewidywane wydatki płatnika w populacji docelowej w latach 2026–2027: 

o dla scenariusza istniejącego, czyli w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego, 

tj. w przypadku braku finansowania ZAN w subpopulacji FIT ze środków publicznych. 

o dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjęcia pozytywnej decyzji o finansowaniu ZAN 

w subpopulacji FIT ze środków publicznych. 

 Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli różnicę w wydatkach pomiędzy scenariuszem istniejącym 

a scenariuszem nowym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne są ujemne, oznacza to 

oszczędności dla płatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatków inkrementalnych, 

oznaczają one dodatkowe nakłady finansowe płatnika. 

 Przeprowadzono analizę wrażliwości dla zmiennych, które w największym stopniu wpływają na 

wyniki analizy wpływu na budżet oraz takich, których oszacowanie charakteryzuję się największą 

niepewnością. Dla każdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literą (A, B, …). W obrębie 

danego wariantu badany parametr podlegał zmianie, przyjmując wartości: podstawową oznaczoną 

cyfrą 0 (np. wariant A0) oraz wartości uwzględnione w analizie wrażliwości oznaczone cyframi 1 i 2 

(np. wariant A1 i A2). 



BIA Leczenie przewlekłej białaczki limfocytowej lub chłoniaka z małych limfocytów B z wykorzystaniem zanubrutynibu (Brukinsa®) 

 HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 25 

2.2. Forma analizy 

Analiza wpływu na budżet składa się z dwóch części – niniejszego dokumentu oraz arkusza 

kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Office 365, umożliwiającego obliczenie 

prognozowanych wydatków płatnika w zależności od przyjętych założeń. Arkusz kalkulacyjny umożliwia 

również przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrażliwości. 

2.3. Perspektywa analizy 

Zgodnie z rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 października 2023 roku w sprawie minimalnych 

wymagań, jakie muszą spełniać analizy uwzględnione we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie 

urzędowej ceny zbytu oraz o podwyższenie urzędowej ceny zbytu leku, środka spożywczego 

specjalnego przeznaczenia żywieniowego, wyrobu medycznego, które nie mają odpowiednika 

refundowanego w danym wskazaniu [38], analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego 

oraz z perspektywy wspólnej płatnika i pacjentów, przy uwzględnieniu kosztów współpłacenia za leki. 

Ze względu na zakładany sposób finansowania ocenianej interwencji (program lekowy) oraz na aktualny 

sposób finansowania interwencji opcjonalnych i pozostałych uwzględnionych w analizie kategorii 

kosztowych, nie dochodzi do współpłacenia za leki częściowo przez płatnika publicznego i częściowo 

przez pacjentów – leki są w całości refundowane przez płatnika publicznego. Z tego względu 

przedstawione wyniki prezentują jednocześnie wyniki z perspektywy płatnika publicznego, jak 

i perspektywy wspólnej płatnika publicznego i pacjentów. 

2.4. Horyzont czasowy 

Analizę opracowano w 2–letnim horyzoncie czasowym przy założeniu, że preparat Brukinsa® będzie 

finansowany ze środków publicznych dla pacjentów z populacji docelowej w ramach programu lekowego 

począwszy od 1 stycznia 2026 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMiT [39] horyzont czasowy analizy 

wpływu na budżet powinien obejmować okres do momentu ustalenia się stanu równowagi lub co 

najmniej w ciągu 2 lat od wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z ustawą refundacyjną 

z dnia 12 maja 2011 roku [22], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata. 

2.5. Populacja docelowa 

Populację docelową niniejszej analizy stanowią dorośli uprzednio nieleczeni pacjenci z przewlekłą 

białaczką limfocytową albo chłoniakiem z małych limfocytów B zgodnie z poniższymi kryteriami: 
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 wiek 18 lat lub powyżej;  

 stan sprawności 0-2 według skali ECOG; 

 obecność wskazań do rozpoczęcia leczenia wg International Workshop on Chronic Lymphocytic 

Leukemia updating (the National Cancer Institute-Working Group (iwCLL); 

 brak przeciwwskazań do stosowania zanubrutynibu, które wynikają z ChPL; 

 brak nadwrażliwości na którykolwiek lek lub białka mysie lub którąkolwiek substancję pomocniczą 

leku; 

 wykluczenie ciąży i okresu karmienia piersią; 

 zgoda pacjenta na prowadzenie antykoncepcji zgodnie z odpowiednią, aktualną ChPL; 

 nieobecność aktywnych, ciężkich zakażeń; 

 nieobecność istotnych schorzeń współistniejących lub stanów klinicznych stanowiących 

przeciwwskazanie do terapii stwierdzonych przez lekarza prowadzącego w oparciu o odpowiednie, 

aktualne ChPL; 

 adekwatna wydolność narządowa określona na podstawie wyników badań laboratoryjnych krwi 

umożliwiająca w opinii lekarza prowadzącego bezpieczne rozpoczęcie terapii; 

 brak wcześniejszego leczenia CLL albo SLL. 

Na potrzeby niniejszej analizy w ramach rozważanej populacji docelowej wyróżniono dwie 

subpopulacje:  

 subpopulację UNFIT – pacjenci z przeciwskazaniami do rozpoczęcia leczenia schematem FCR 

zdefiniowanymi jako: 

o wiek 65 lat i powyżej, 

o wiek 18–64 lat i obecność co najmniej jednego z poniższych parametrów: 

 klirens kreatyniny (CrCL): ≥ 30 ml/min oraz < 70 ml/min lub  

 liczba punktów wg skali CIRS > 6 lub  

 wystąpienie w ciągu ostatnich 2 lat ≥ 1 ciężkiej infekcji (wymagającej hospitalizacji lub 

pozajelitowej antybiotykoterapii) lub ≥ 3 infekcji (wymagającej doustnej antybiotykoterapii 

potwierdzonych w dokumentacji medycznej pacjenta [40], 

 subpopulację FIT (pacjenci bez przeciwskazań do leczenia schematem FCR).  

2.5.1. Źródła danych 

W celu oszacowania liczebności populacji docelowej poszukiwano danych źródłowych pozwalających 

na określenie zapadalności na CLL oraz dodatkowych parametrów, za pomocą których możliwe będzie 

zawężenie pacjentów do rozpoczynających leczenie w I linii. W tym celu przeprowadzono 

systematyczne przeszukanie bazy PubMed oraz niesystematyczne przeszukanie zasobów sieci 

Internet, w tym przeszukanie strony AOTMiT. W szczególności dokumenty zidentyfikowane za 

pośrednictwem strony AOTMiT zostały przeanalizowane pod kątem źródeł danych, które potencjalnie 

mogły zostać wykorzystane w niniejszej analizie. Szczegóły odnośnie przeprowadzonego przeszukania, 
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odnalezionych rekordów oraz przeprowadzonej na ich podstawie analizy zaprezentowano w aneksie 

(rozdz. A.3). 

2.5.2. Obliczenia 

W pierwszym kroku oszacowania liczebności populacji docelowej wyznaczono liczbę zachorowań na 

CLL wśród dorosłych osób w Polsce. W tym celu wykorzystano odnalezioną publikację 

Didkowska 2016 [23], w której analizie poddano dane pochodzące z Krajowego Rejestru Nowotworów 

(KRN). Uwzględniono również dane Głównego Urzędu Statystycznego (GUS) dotyczące liczby zgonów 

związanych z CLL [37], dane publikowane na portalu Otwarte Dane [6] oraz dane opublikowane 

w odnalezionych analizach weryfikacyjnych (AWA) [4, 5, 24–28]. W kolejnym kroku określono liczbę 

pacjentów, którzy rozpoczną leczenie w I linii w kolejnych latach od momentu postawienia diagnozy 

z rozpoznaniem CLL w oparciu o krzywe czasu do rozpoczęcia terapii. Na koniec, w celu 

wyszczególnienia subpopulacji FIT oraz UNFIT określono odsetek pacjentów z przeciwskazaniami do 

zastosowania FCR. 

5 2.1.2.5.2.1.     Z A ALNOŚ   ZAPADALNOŚĆ NA CLL    

Oszacowanie liczby nowych pacjentów, u których zdiagnozowano CLL oparto na badaniu 

Didkowska 2016, danych z GUS oraz danych z odnalezionych analiz weryfikacyjnych. 

W publikacji Didkowska 2016 analizie w zakresie zachorowalności i umieralności, poddano dane z KRN, 

niepublikowane w ogólnodostępnej bazie on-line. Analiza obejmowała lata 1999-2013. Głównym 

etapem analizy była zachorowalność na CLL (ICD-10: C91.1) w zależności od wieku. Analiza 

dostarczyła informacji, iż opisywana jednostka chorobowa występuje przede wszystkim u osób 

dorosłych, a tylko 10% zachorowań odnotowuje się u osób w wieku poniżej 50 r.ż. Zgodnie z opisywaną 

publikacją, osoby zdiagnozowane w Polsce w latach 2011-2013 to głównie osoby powyżej 35 r.ż. 

Jedynie pojedyncze przypadki są diagnozowane w wieku poniżej 35 r.ż., jednakże brak jest możliwości 

odczytania z wykresu dokładnej ich liczby. W związku z powyższym, w niniejszej analizie przyjęto 

założenie, że odsetek dorosłych pacjentów ze zdiagnozowaną CLL w Polsce wynosi 100%. 

W ramach przeszukania Biuletynu Informacji Publicznej (BIP) AOTMiT odnaleziono siedem analiz 

weryfikacyjnych dla analizowanej jednostki chorobowej [4, 5, 24–28], w których raportowano dane w 

zakresie liczby pacjentów z rozpoznaniem głównym bądź współistniejącym wg ICD-10: C.91.1. 

W ramach niniejszej analizy zdecydowano o uwzględnieniu danych z najnowszej analizy weryfikacyjnej 

(zlecenie nr 104/2023 [5]), w której raportowane dane z NFZ obejmowały lata 2014–2022 oraz 

uzupełniono je o dane z analizy z 2016 roku (zlecenie 056/2016 [4]), w której dostępne były dane dla lat 

2012–2015 (w analizie wykorzystano dane dla lat 2012–2013). Szczegóły odnośnie danych 

raportowanych w odnalezionych analizach weryfikacyjnych zamieszczono w aneksie (rozdz. A.3.2.4). 

Poniżej zaprezentowano wartości uwzględnione w dalszych obliczeniach (Tabela 26). 
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Wykres 2.   
Odsetek pacjentów leczonych w I linii po 5., 8., 10. oraz 15. latach od diagnozy CLL - dane z odnalezionych źródeł 

 
 

W badaniu Parikh 2014 [30] w podgrupie wiekowej >55 r.ż. obserwowana kohorta (pacjenci 

zdiagnozowani, którzy nie rozpoczęli leczenia) po 5 latach od diagnozy CLL stanowi ok. 18% wyjściowej 

populacji. Po 10 latach odsetek ten maleje do ok. 4%, a po 15 latach pod obserwacją pozostaje tylko 

7 pacjentów (0,3% wyjściowej populacji). W publikacjach Bulian 2011 [29] oraz 

Martinez-Trillos 2018 [32] po 15 latach od diagnozy CLL pod obserwacją zostało odpowiednio 2% oraz 

1% wyjściowej populacji, co odpowiada 5 i 22 osobom. W publikacji Nabhan 2016, w której raportowano 

najkrótszą krzywą, ale zbudowaną na najliczniejszej grupie pacjentów, po 8 latach od diagnozy CLL 

pozostało 15% wyjściowej kohorty tj. 614 pacjentów. Ze względu na niepewność oszacowań krzywej 

TTFT w ostatnich latach horyzontu czasowego poszczególnych badań, wynikającą z niewielkiej liczby 

pacjentów pozostających pod obserwacją, w ramach niniejszej analizy przyjęto założenie, że pacjenci 

podejmują terapię w ciągu pierwszych 15 lat od diagnozy CLL.  

Na potrzeby niniejszej analizy dokonano ekstrapolacji danych z badania Nabhan 2016 na horyzont 

15 letni metodą regresji logarytmicznej. 
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5. Podsumowanie i wnioski 

POPULACJA 

Prognozowana liczba pacjentów z populacji docelowej wynosi 1 444 osoby w roku 2026 oraz 

1 452 osoby w roku 2027. Prognozowana liczebność pacjentów z subpopulacji FIT wynosi 373 osoby 

w roku 2026 oraz 376 osób w roku 2027, natomiast z subpopulacji UNFIT 1 070 osób w roku 2026 oraz 

1 076 osób w roku 2027.  

Liczebność populacji docelowej jest taka sama w scenariuszu istniejącym oraz w scenariuszu nowym.  

W scenariuszu istniejącym żaden pacjent z subpopulacji FIT nie otrzymuje leczenia ZAN    

               

        

            

                 

                

   

SCENARIUSZ ISTNIEJĄCY 

      

          

                  

                 

   

           

                 

            

           

                  

                 

   

SCENARIUSZ NOWY 
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WYDATKI INKREMENTALNE 

            

                    

                   

            

               

WNIOSKI 

Podjęcie pozytywnej decyzji dotyczącej finansowania ZAN ze środków publicznych spowoduje  

wydatków płatnika publicznego na leczenie pacjentów z populacji docelowej. Należy zauważyć, że 

pozytywna decyzja o refundacji terapii zanubrutynibem we wnioskowanym wskazaniu zwiększy liczbę 

dostępnych opcji terapeutycznych w subpopulacji FIT, dając pacjentom szansę poprawę rokowania. 

Umożliwi to większą indywidualizację leczenia pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową 

i dostosowania ścieżki leczenia pod charakterystykę danego pacjenta, co korzystnie wpłynie na ogólne 

rokowanie chorych. Wychodząc naprzeciw oczekiwaniom płatnika publicznego Podmiot 

Odpowiedzialny proponuje zawarcie umowy dzielenia ryzyka, która ma na celu istotne zmniejszenie 

wydatków publicznych ponoszonych w związku z terapią preparatem Brukinsa®. 
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6. Ograniczenia 

 Oszacowanie liczebności populacji docelowej przeprowadzono przy uwzględnieniu danych 

epidemiologicznych oraz danych literaturowych. Każda prognoza oparta na danych historycznych 

jest obarczona ryzykiem, błędem prognozy lub rozbieżnością względem przyszłej praktyki klinicznej. 

 Liczba zdiagnozowanych pacjentów z CLL w latach 2012–2024 uwzględniona przy oszacowaniu 

liczebności populacji wykazuj stabilny trend wzrostowy w latach 2014-2019 oraz zaburzenie tego 

trendu między rokiem 2013 i 2014 (z niezidentyfikowanych przyczyn, potencjalnie związanych ze 

sposobem raportowania danych) i w latach 2020-2022 (z powodu pandemii COVID 19). 

W konsekwencji w celu przeprowadzenia prognozy konieczne było przeprowadzenie regresji w 

oparciu o okres ze stabilnym trendem, a następnie skorygowanie danych o przeszacowania 

związane z zaburzeniem trendu. 

 Koszty ponoszone przez płatnika publicznego w analizowanej populacji docelowej oszacowano bez 

uwzględnienia przerywania terapii. Przyjęte założenie nie ma wpływu na wnioski płynące z 

przeprowadzonej analizy, niemniej jednak przeprowadzono w tym zakresie analizy wrażliwości. 

 Udziały leków określono w oparciu o dane dostępne na portalu Zdrowe dane dotyczące liczby 

pacjentów z podziałem na linie leczenia w programie lekowym leczenia chorych na białaczkę 

limfocytową oraz na podstawie danych refundacyjnych z realizacji PL B.79. Ostatni dostępny zakres 

danych obejmował rok 2024, w którym do programu wprowadzono dwa nowe schematy 

terapeutyczne: ZAN (w populacji UNFIT) oraz VEN + IBR (w całej populacji docelowej).   
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7. Dyskusja 

Celem analizy wpływu na budżet jest określenie przewidywanych wydatków płatnika publicznego 

w przypadku podjęcia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze środków publicznych zanubrutynibu 

w populacji dorosłych uprzednio nieleczonych pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową albo 

chłoniakiem z małych limfocytów B spełniających kryteria kwalifikacji do proponowanego programu 

lekowego. 

Określenie liczebności populacji docelowej, uwzględniając wszystkie kryteria włączenia jej do programu 

lekowego, jest procesem złożonym. W trakcie prac nad analizą nie odnaleziono jednego źródła danych, 

na podstawie którego możliwe byłoby wyznaczenie liczebności populacji docelowej. W związku z 

istotnymi i dynamicznymi zmianami w kryteriach refundacyjnych programów lekowych dla CLL w 

ostatnich latach, niemożliwe było przeprowadzenie wiarygodnej estymacji liczebności populacji 

docelowej. W związku z powyższym, oszacowania populacji docelowej dokonano na podstawie 

obowiązujących kryteriów włączenia do programu lekowego, z wykorzystaniem dostępnych danych 

pochodzących Krajowego Rejestru Nowotworów, Głównego Urzędu Statystycznego, opublikowanych 

dla analizowanej jednostki chorobowej analiz AWA oraz danych epidemiologicznych z odnalezionych 

publikacji. Wpływ zastosowanych założeń na wyniki analizy oceniono w ramach analizy wrażliwości. 

W populacji docelowej pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową w Polsce, aktualnym standardem 

terapeutycznym są nowoczesne terapie celowane, oparte na inhibitorach kinazy Brutona oraz 

antagonistach białek z rodziny BCL-2. Terapie te charakteryzują się wyższą skutecznością oraz 

korzystniejszym profilem bezpieczeństwa w porównaniu z wcześniej stosowaną immunochemioterapią. 

Refundacja terapii celowanych ograniczona jest do chorych, spełniających kryteria kwalifikacji do 

programu lekowego B.79. „Leczenie chorych na przewlekłą białaczkę limfocytową (ICD-10: C91.1)”. 

W ramach tego programu finansowane w I linii leczenia terapie celowane to: ZAN, IBR, AKA, VEN + OBI 

oraz VEN + IBR. VEN + OBI, VEN + IBR oraz AKA finansowane są bez dodatkowych ograniczeń, 

natomiast pozostałe terapie refundowane są pod warunkiem spełnienia dodatkowych warunków. 

W szczególności ZAN obecnie finansowany jest wyłącznie w populacji pacjentów niekwalifikujących się 

do rozpoczęcia leczenia schematem FCR (subpopulacja UNFIT).     

               

             

             

              

           

        

Przeprowadzona analiza wykazała, że objęcie refundacją zanubrutynibu w pierwszej linii leczenia 

pacjentów z przewlekłą białaczką limfocytową lub chłoniakiem z małych limfocytów B wiązać się będzie 

ze  wydatków ponoszonych przez płatnika publicznego. Należy jednak podkreślić, że 

pozytywna decyzja w zakresie finansowania tej terapii przyczyni się do rozszerzenia wachlarza 
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dostępnych opcji terapeutycznych, zwiększając możliwości doboru leczenia adekwatnego do 

indywidualnych cech i potrzeb pacjenta. Wprowadzenie ZAN do refundacji w omawianym wskazaniu 

może pozytywnie wpłynąć na jakość opieki nad chorymi z CLL/SLL, umożliwiając zastosowanie terapii 

o potwierdzonej skuteczności i korzystnym profilu bezpieczeństwa. Ponadto, refundacja ZAN w 

rozważanej populacji docelowej stworzy warunki do bardziej zindywidualizowanego podejścia 

terapeutycznego, co jest zgodne z aktualnymi trendami w onkologii i hematologii. 
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Aneks A.  

A.1. Wyniki analizy w wariancie bez RSS 

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki podstawowe analizy w zakresie przewidywanych 

wydatków płatnika publicznego w przypadku braku uwzględnienia proponowanych zasad umowy 

podziału ryzyka dla ZAN.  

Wyniki przy braku uwzględnienia RSS dotyczą tylko subpopulacji FIT, ponieważ ZAN w subpopulacji 

UNFIT jest aktualnie refundowany i w obliczeniach dla tej subpopulacji wykorzystano koszt ZAN przy 

uwzględnieniu RSS. 

Wydatki w scenariuszu istniejącym w wariancie bez uwzględnienia RSS są tożsame z wydatkami 

w scenariuszu istniejącym w wariancie z uwzględnieniem RSS przedstawionymi w rodz. 3.2. 

A.1.1. Scenariusz nowy 
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A.2.4. Podsumowanie 
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Ponadto przeprowadzono niesystematyczne przeszukanie sieci Internet oraz przeanalizowano zasoby 

bazy on-line KRN [41], stanowiącego centralną, ogólnopolską bazę zachorowań na nowotwory oraz 

zgonów z powodu nowotworów w Polsce. 

W wyniku niesystematycznego przeszukania odnaleziono publikacje Didkowska 2016 [23] i 

Lech-Marańda 2022 [35].  

W badaniu Didkowska 2016 analizowano zachorowalność oraz umieralność u chorych na CLL w Polsce 

w latach 1999-2013. Analizę oparto na danych z Krajowego Rejestru Nowotworów, które nie są 

publikowane w ogólnodostępnej bazie. Dane z badania, które zostały wykorzystane w celu oszacowania 

liczebności populacji przedstawiono w rozdz. 2.5.2. 

Celem badania Lech-Marańda 2022 było oszacowanie zachorowalności i rozpowszechnienia 

nowotworów limfatycznych oraz określenie przeżycia całkowitego pacjentów z tymi nowotworami. 

Analizę przeprowadzono w ramach projektu „Mapy potrzeb zdrowotnych – baza analiz systemowych 

i wdrożeniowych”. W badaniu przedstawiono m.in. dane dotyczące struktury wiekowej pacjentów z CLL 

w Polsce, które wykorzystano do oszacowania liczebności pacjentów z CLL (rozdz. 2.5.2). 

A.3.2.2 CZAS DO ROZPOCZĘCIA LECZENIA CLL 

W ramach przeprowadzone przeszukania odnaleziono pięć publikacji (Bulian 2011 [29], Parikh 2014 

[30], Nabhan 2016 [31], Martínez-Trillos 2018 [32] oraz Nørgaard 2018 [33]), w których dostępne są 

dane dotyczące czasu od diagnozy do rozpoczęcia terapii w postaci krzywej TTFT.  

Badanie Bulian 2011 zostało przeprowadzone w rejonie Włoch oraz Szwajcarii i obejmowało grupę 1037 

pacjentów z rozpoznaniem CLL. Badanie miało na celu ocenę i weryfikację przeżycia całkowitego oraz 

czasu do rozpoczęcia leczenia pacjentów z CLL. Populacja badania obejmowała zarówno pacjentów 

wcześniej nieleczonych, jak i pacjentów, u których zastosowano wcześniejsze terapie. Krzywa TTFT 

obejmuje okres obserwacji od 1996 roku i sięga do ok. 20 lat od diagnozy CLL.  

Badanie Parikh 2014 obejmowało 844 nowo rozpoznanych pacjentów z CLL w wieku do 55 r.ż. oraz 

2324 pacjentów w wieku powyżej 55 r.ż., którzy widnieli w bazie Mayo Clinic (USA). Analizie w zakresie 

czasu do rozpoczęcia leczenia poddano odpowiednio 829 osób oraz 2293 osoby. Okres obserwacji 

pacjentów obejmował lata od 1995 r. do 2012 r, zatem długość krzywej TTFT w opisywanym badaniu 

obejmowała ok. 15 lat od momentu postawienia diagnozy CLL. Podobną charakterystyką w zakresie 

konstrukcji badania cechuje się badanie opisane w publikacji Nabhan 2016, które obejmowało 4215 

pacjentów z nowo rozpoznaną CLL pochodzących z bazy Mayo Clinic. Analizie w zakresie czasu do 

rozpoczęcia leczenia poddano 4020 pacjentów rasy białej oraz 101 pacjentów innych ras. Okres 

obserwacji obejmował lata 1995-2014 – długość krzywej TTFT obejmowała ok 8 lat od diagnozy CLL. 

W badaniu Martínez-Trillos 2018 brało udział 890 pacjentów z Hiszpanii ze zdiagnozowaną CLL lub 

chłoniakiem z małych limfocytów (SLL, ang small lymphocytic lymphoma). Analizie w zakresie czasu do 

rozpoczęcia leczenia poddano 566 pacjentów z CLL. Obserwacja pacjentów trwała od 1999 r. do 2014 r. 






