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Streszczenie

CEL

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy
Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
terapii darolutamidem (DAR, produkt leczniczy Nubeqa®) w skojarzeniu z deprywacjg androgenowg (ADT, ang.
androgen deprivation therapy) w leczeniu dorostych pacjentéw z wrazliwym na hormonoterapie rakiem gruczotu
krokowego z przerzutami (mHSPC, ang. metastatic hormone-sensitive prostate cancer), u ktérych zakonczono
terapie docetakselem (DOC) lub decyzjg lekarza odstgpiono od stosowania DOC i ktdrzy spetniajg kryteria

wnioskowanego programu lekowego.

METODYKA

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdinej ptatnika i pacjentéw przy
uwzglednieniu wspétptacenia za leki (ze wzgledu na sposoéb finansowania interwencji uwzglednionych w analizie
wyniki z obu perspektyw sg tozsame). Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy, poczgwszy od 1 stycznia 2026 roku.
W analizie zatozono, ze DAR bedzie finansowany w ramach programu lekowego B.56 Leczenie chorych na raka
gruczotu krokowego (ICD-10: C61) o odpowiednio zmienionych zapisach umozliwiajacych stosowanie DAR w

terapii dwulekowej we wnioskowanym wskazaniu.

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli mezczyzni z mHSPC, w przypadku braku mozliwosci lub braku
kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem docetakselu (DOC). Liczebnos$¢ populacji docelowej wyznaczono na
podstawie danych z Krajowego Rejestru Nowotworéw (zapadalno$¢ na raka gruczotu krokowego i odsetek
pacjentow diagnozowanych w stadium przerzutowym), randomizowanych badan klinicznych dla lekow
stosowanych w mHSPC (liczba pacjentéw progresujgcych ze stadium nieprzerzutowego do przerzutowego) oraz
opinii ekspertéw klinicznych pozyskanych w ramach przeprowadzonego badania ankietowego (odsetek pacjentow

z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC).

W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze DAR nie bedzie refundowany w terapii dwulekowej u chorych na mHSPC.
W scenariuszu nowym zatozono, ze DAR bedzie refundowany we wnioskowanym wskazaniu. Rozpowszechnienie
terapii w obu scenariuszach okreslono na podstawie opinii ekspertow klinicznych pozyskanej w ramach

przeprowadzonego badania ankietowego.

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe, zgodne z uwzglednionymi w analizie ekonomicznej:

o  koszty lekow,
e  koszty podania,

e koszty kwalifikacji do leczenia i monitorowania terapii.

W analizie uwzgledniono proponowane przez Zamawiajgcego zasady umowy podziatu ryzyka. Wyniki dla obu
scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkow catkowitych oraz z podziatem na poszczegdlne kategorie
kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. r6znice miedzy wydatkami w scenariuszu nowym i
istniejgcym. Wydatki w scenariuszu nowym oraz wydatki inkrementalne obliczono przy uwzglednieniu

proponowanych zasad umowy podziatu ryzyka oraz bez ich uwzglednienia.
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BIA Nubega (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacjg androgenowg w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze
$rodkow publicznych terapii darolutamidem (DAR, produkt leczniczy Nubeqa®) w skojarzeniu z
deprywacjg androgenowg (ADT, ang. androgen deprivation therapy) w leczeniu dorostych pacjentow z
wrazliwym na hormonoterapie rakiem gruczotu krokowego z przerzutami (mHSPC, ang. metastatic
hormone-sensitive prostate cancer), u ktérych zakonczono terapie docetakselem (DOC) lub decyzjg

lekarza odstgpiono od stosowania DOC i ktdrzy spetniajg kryteria wnioskowanego programu lekowego.

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna

W Polsce, zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 17 wrzes$nia 2025 r. w sprawie wykazu
lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na
1 pazdziernika 2025 r. [2], leczenie mMHSPC jest finansowane ze srodkéw publicznych na zasadach

okreslonych w:

e programie lekowym (PL) B.56. Leczenie chorych na raka gruczotu krokowego (ICD-10: C61):
darolutamid (DAR), apalutamid (APA), enzalutamid (ENZ);
e katalogu chemioterapii (kat. C): octan abirateronu (ABI);

e katalogu otwartym (kat. A): ADT.

PL B.56 obejmuje terapie dla raka prostaty na réznych etapach zaawansowania, takich jak mHSPC,
nmCRPC (oporny na kastracje rak gruczotu krokowego bez przerzutéw) oraz mCRPC (oporny na
kastracje rak gruczotu krokowego z przerzutami). W zaleznosci od stadium choroby i indywidualnego
stanu pacjenta program oferuje szereg rozwigzan terapeutycznych. Szczegéty zostaty zaprezentowane

w analizie problemu decyzyjnego [1].

Warto podkresli¢, ze w ramach PL mozna stosowac tylko jeden lek z grupy inhibitorow Sciezki receptora

androgenowego (ij. jeden lek sposrod DAR, APA, ENZ).
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Zgodnie z aktualnymi zapisami PL B.56, pacjenci z mHSPC maja dostep do terapii opartej na APA albo
ENZ albo DAR + DOC. Istotnym kryterium kwalifikujgcym do leczenia APA albo ENZ jest zakonczone
leczenie DOC albo decyzja lekarza o odstgpieniu od stosowania DOC wraz z jej uzasadnieniem. W
zwigzku z tym, populacja leczona APA albo ENZ jest tozsama z populacjg docelowa objeta niniejszg
analizg [2].

1.2.2. Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populacji
docelowej w 2025 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrdédet danych, ktére
wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnoéci populacji docelowej na lata 2026-2027.

Szczegotowe obliczenia dotyczace liczebnosci populacji docelowej zaprezentowano w rozdziale 2.5.
Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen aktualna liczba pacjentow z populacji docelowej

wynosi [N

Tabela 1.
Liczebnos¢ populacji docelowej w 2025 roku
Parametr Wartosc
Populacja docelowa [ ]

1.2.3. Aktualne roczne wydatki w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnoéci tej populacji w 2025 roku (Tabela 1). Pozostate dane populacyjne i
kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest analogiczna,
jak w przypadku szacowania wydatkéw w scenariuszu istniejgcym analizy BIA.

Oszacowane aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji
docelowej wynosza okoto || rocznie, w tym wydatki na leczenie za pomocg DAR w
analizowanym schemacie wynoszg 0 zt rocznie.

Tabela 2.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej 2025 roku

Kategoria Wydatki w 2025 r.

Koszty lekow, w tym
DAR
APA
ENZ
ABI
ADT
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Kategoria Wydatki w 2025 r.
Koszty podania [ ]
Koszty kwalifikacji i monitorowania ]
Wydatki catkowite ]

1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Liczebnosé populacji, w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana okreslono na
podstawie Statystyk NFZ [3] oraz uchwaty rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z

dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2025 r. [4]. W 2024 r. w ramach PL B.56

darolutamidem leczonych byto |

Tabela 3.
Liczebnos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia jest stosowana
Parametr Wartos¢
Liczebnos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana [ |

1.2.5. Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktorych

whioskowania technologia moze by¢ stosowana

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego (ChPL) [5] DAR jest wskazany w leczeniu dorostych
mezczyzn z:

opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego bez przerzutéw (nmCRPC, ang. non-metastatic

castration resistant prostate cancer) z duzym ryzykiem wystapienia przerzutéw (wskazanie obecnie
refundowane),
wrazliwym na hormony rakiem gruczotu krokowego z przerzutami w skojarzeniu z docetakselem i

deprywacjg androgenowg (wskazanie obecnie refundowane),

wrazliwym na hormony rakiem gruczotu krokowego z przerzutami w skojarzeniu z deprywacjg

androgenowg (wskazanie bedace przedmiotem niniejszej analizy).
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BIA Nubeqa (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacja androgenowa w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

Liczebnosé populacji pacjentéw z mHSPC oszacowano na podstawie tej samej metodyki i zrédet
danych, ktére wykorzystano w niniejszej analizie BIA do prognozy liczebnoéci populacji docelowej na
lata 2026-2027. Przy pomocy odsetka pacjentéw z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do
leczenia z wykorzystaniem DOC (rodz. 2.5.5) rozrézniono pacjentéw na dwie subpopulacje ze wzgledu
na mozliwos¢ zastosowania tego leku. Liczba pacjentéw z mHSPC, u ktérych zgodnie ze wskazaniami

rejestracyjnymi mozna zastosowa¢ DAR w roku 2025 wynosi [ IEGGNGNGNGNGNGEGEGEGEGEGEEEEEEEEEEE

Catkowita liczba pacjentéw obejmujacych populacje rejestracyjna dla DAR w 2025 roku wynosi [JJJili|

Tabela 4.
Liczebnos¢ populacji rejestracyjnej

Populacja rejestracyjna Wartos¢ Zrodto

Dorosli mezczyzni z nmCRPC z duzym ryzykiem wystapienia
przerzutow

Oszacowanie na potrzeby BIA dla
DAR w nmCRPC [6]

Dorosli mezczyzni z mHSPC, w tym pacjenci: Obliczenia wtasne (jak w rozdz. 2.5)

u ktorych mozliwe jest stosowanie DOC Obliczenia wiasne (jak w rozdz. 2.5)

z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do

leczenia z wykorzystaniem DOC Rozdz. 2.5i1.2.2

Lacznie Obliczenia wiasne

.Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych [7], do grupy limitowej kwalifikuje sie lek
posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowa albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne dziatanie
terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania oraz $rodek spozywczy specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyréb medyczny, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriow:

e tych samych lub zblizonych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane,

e podobnej skutecznosci.

DAR jest obecnie finansowany w Polsce ze srodkéw publicznych, w ramach PL B.56. ,Leczenie chorych
na raka gruczotu krokowego (ICD-10: C61)”:
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BIA Nubega (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacjg androgenowg w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

e w leczeniu wrazliwego na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami (mHSPC), oraz

e w leczeniu opornego na kastracje raka gruczotu krokowego bez przerzutéw (hnmCRPC).

Zgodnie z trescig przytoczonej powyzej regulaciji w przypadku poszerzenia wskazan refundacyjnych dla
leku kwalifikowat sie on bedzie do tej samej grupy limitowej, w ktorej jest obecnie refundowany, jako lek
posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowg. W zwigzku z tym w analizie przyjeto, ze w przypadku
objecia refundacjg darolutamidu we wnioskowanym wskazaniu finansowanie odbywac sie bedzie w
ramach aktualnie istniejgcej grupy limitowej — 1241.0, Darolutamid. Ze wzgledu na fakt, iz nazwa grupy
limitowej, do ktérej nalezy darolutamid, nie okres$la szczegdtowego wskazania, wprowadzenie refundacji
tego leku w analizowanym wskazaniu nie niesie ze sobg koniecznosci wprowadzenia innych zmian w

obrebie obecnie istniejgcych grup limitowych.

Zatozenia analizy

Analize przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie czasowym, zakfadajgc rozpoczecie finansowania
preparatu Nubega® zgodnie z wnioskowanym wskazaniem w ramach proponowanego programu
lekowego poczawszy od 1 stycznia 2026 roku. Dtugos¢ horyzontu czasowego jest zgodna z wytycznymi
AOTMIT [8] w tym zakresie.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz ze wspdélnej perspektywy ptatnika i
pacjentow przy uwzglednieniu wspétptacenia za leki. Ze wzgledu na zaktadany sposéb finansowania
ocenianej interwenciji (program lekowy), aktualny sposob finansowania interwencji opcjonalnych oraz
pozostatych uwzglednionych w analizie kategorii kosztowych, nie dochodzi do wspoiptacenia za leki
przez pacjentow — koszty lekow sg w catosci refundowane. Zgodnie z wyjasnieniem przedstawionym w
ramach analizy ekonomicznej [9], jedynie leki stosowane w ramach ADT refundowane sg na wykazie
otwartym, jednakze znajdujg sie one na liscie o bezptatnej odptatnosci dla pacjentéw powyzej 65. roku
zycia, dlatego, biorgc pod uwage mediane wieku pacjentow w badaniu ARANOTE [10] (tj. badaniu
klinicznym oceniajgcym DAR + ADT w poréwnaniu do ADT), wynoszaca 70 lat, zatozono, ze catkowity
koszt leczenia pokrywa ptatnik publiczny. Z tego wzgledu przyjeto, ze przedstawione wyniki z
perspektywy ptatnika publicznego sg tozsame z wynikami z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego

i pacjentow.

Liczebnos$¢ populacji docelowej wyznaczono na podstawie danych KRN (zapadalno$¢ na raka gruczotu
krokowego i odsetek pacjentéw diagnozowanych w stadium przerzutowym), randomizowanych badan
klinicznych dla lekéw stosowanych w mHSPC (liczba pacjentéw progresujgcych ze stadium
nieprzerzutowego do przerzutowego) oraz opinii ekspertow klinicznych (odsetek pacjentéw z brakiem

mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC).

Rozpowszechnienie technologii medycznych stosowanych w leczeniu populacji docelowej okreslono na

podstawie opinii ekspertéw klinicznych, w scenariuszu istniejgcym oraz nowym. W szczegdlnosci
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oszacowano udziat, jaki w leczeniu bedzie miata terapia z wykorzystaniem DAR. _

W scenariuszu istniejacym zatozono, ze DAR nie bedzie finansowany ze srodkéw publicznych w
analizowanym wskazaniu. W scenariuszu nowym zatozono, ze DAR bedzie finansowany ze srodkéow

publicznych w leczeniu pacjentéw z populacji docelowej w ramach PL B.56.

Koszty DAR okreslono na podstawie informacji uzyskanych od Zamawiajgcego. Pozostate koszty
uwzglednione w analizie wptywu na budzet okreslono na podstawie analizy ekonomicznej stanowiacej
integralng cze$é modelu. Wszelkie referencje dotyczace zrodta kosztéw zostaty przedstawione w
analizie ekonomicznej. W analizie wptywu na budzet koszty analizowano w podziale na kategorie

kosztowe przedstawione w analizie ekonomicznej.

Celem oszacowania wydatkéw zwigzanych z finansowaniem DAR i komparatoréw konieczne jest
uwzglednienie danych dotyczacych czasu trwania terapii. Przyjeto jedng wspélng krzywa czasu trwania
terapii (TTD, ang. time to treatment discontinuation) dla DAR i wszystkich komparatorow (ze wzgledu
na brak roéznic w efektywnosci miedzy tymi lekami). Krzywg TTD wyznaczono w oparciu o warto$¢
mediany czasu trwania terapii z badan klinicznych dla poréwnywanych interwencji, przy czym zatozono
wyktadniczy charakter krzywej. Szczegotowe dane przedstawiono w rozdziale 2.7.

Tabela 5.
Zestawienie zrodet danych wykorzystanych w niniejszej analizie
Parametr Wartos¢ liczbowa Referencja
Liczba nowych pacjentow z PC w latach Tabela 6, Tabela 7, KRN [11]
2000-2027 Tabela 8
Czestos¢ wystepowania HSPC Tabela 9 Wytyczne EAU 2023 [12]
Stadium przerzutowe HSPC Tabela 10 Raport KRN [13]
Dane populacyjne Proporcja pacjentow zdiagnozowanych w Tabela 11 TITAN [14], ARCHES [15],
stadiach mHSPC i nmHSPC ENZAMET [16] ARASENS [17]

Opinia polskich ekspertow
Braki mozliwosci lub brak kwalifikacji do _ klinicznych na potrzeby BIA dla
leczenia z wykorzystaniem DOC DAR w schemacie trojlekowym
[18]

Scenariusz istniejacy
Rozpowszechnienie : Rozdz. 2.6
Scenariusz nowy

Opinia polskich ekspertow
klinicznych

Dane z analizy
ekonomicznej

Czas trwania terapii Tabela 20 ARCHES [19]

Dawkowanie lekow Analiza ekonomiczna [9]

Zuzycie zasobow
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Parametr Wartos¢ liczbowa Referencja
Koszty Koszt DAR (cena leku) [ ] Dane od Zamawiajacego
os
Pozostale koszty Tabela 23 Analiza ekonomiczna [9]
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2.1

2.2.

BIA Nubega (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacjg androgenowg w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

Metodyka i dane zrédtowe

.Sposdb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposoéb:

Zdefiniowano populacje docelowg dla DAR jako dorostych mezczyzn z mHSPC w przypadku braku
mozliwosci lub braku kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC.

Na podstawie dostepnych zrédet danych przeprowadzono prognoze liczebnosci populacii
docelowej w kolejnych 2 latach, poczgwszy od poczatku 2026 roku.

Na podstawie dostepnych danych oszacowano rozpowszechnienie DAR oraz pozostatych
interwencji uwzglednionych w analizie w populacji docelowe;.

Uwzgledniono schematy dawkowania oraz koszty jednostkowe zwigzane z interwencjami
uwzglednionymi w analizie, a takze okreslono krzywe czasu trwania terapii. Uwzglednione kategorie
kosztowe sg zgodne z kategoriami uwzglednionymi w opracowanej analizie ekonomiczne;.
Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach 2026—-2027:

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

tj. w przypadku braku finansowania DAR ze srodkéw publicznych w populacji docelowej;
o dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu DAR ze
Srodkow publicznych w populacji docelowe;.

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

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwieksza
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (A, B, ...). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrag 0 (np. wariant AQ) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1 2
(np. wariant A1i A2).

Forma analizy

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

kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Office 365, umozliwiajgcego obliczenie

prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznoéci od przyjetych zatozeh. Arkusz kalkulacyjny umozliwia

réwniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.
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2.3.

2.4.

2.5.

BIA Nubega (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacjg androgenowg w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [20], analize przeprowadzono z perspektywy pfatnika publicznego

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

Ze wzgledu na zaktadany sposob finansowania ocenianej interwencji (program lekowy), aktualny
sposob finansowania interwencji opcjonalnych oraz pozostatych uwzglednionych w analizie kategorii
kosztowych, nie dochodzi do wspétptacenia za leki — koszty lekéw sg w catosci refundowane. Zgodnie
z wyjasnieniem przedstawionym w ramach analizy ekonomicznej [9], jedynie leki stosowane w ramach
ADT refundowane sg na wykazie otwartym, jednakze znajdujg sie one na liscie o bezptatnej odptatnosci
dla pacjentow powyzej 65. roku zycia, dlatego, biorgc pod uwage mediane wieku pacjentéw w badaniu
ARANOTE [10] (tj. badaniu klinicznym oceniajgcym DAR + ADT w poréwnaniu do ADT), wynoszaca 70
lat, zatozono, ze catkowity koszt leczenia pokrywa ptatnik publiczny. Z tego wzgledu przyjeto, ze
przedstawione wyniki z perspektywy ptatnika publicznego sg tozsame z wynikami z perspektywy

wspolnej pfatnika publicznego i pacjentow.

Horyzont czasowy

Analize opracowano w 2—letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze DAR bedzie finansowany ze
srodkow publicznych dla pacjentéw z populacji docelowej w ramach programu lekowego poczgwszy od
1 stycznia 2026 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [8] horyzont czasowy analizy wptywu na budzet
powinien obejmowac okres do momentu ustalenia sie stanu réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od
wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z ustawa refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku

[7], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata.

Populacja docelowa

Populacje docelowa analizy stanowig dorosli mezczyzni z mHSPC, w przypadku braku mozliwosci lub
braku kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC. Wyodrebniono dwie podgrupy pacjentéw, ktére

po zsumowaniu, stanowi¢ beda populacje docelowa {j.:

e nowo zdiagnozowani pacjenci z mHSPC,
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pacjenci zdiagnozowani z hormonowrazliwym nieprzerzutowym rakiem gruczotu krokowego
(nmHSPC, ang. non-metastatic hormone sensitive prostate cancer), u ktérych dojdzie do progresji
choroby (do mHSPC).

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano z uwzglednieniem nastepujacych parametrow:

liczba pacjentdw, u ktérych zdiagnozowano raka gruczotu krokowego (PC, ang. prostate cancer) w
latach 2000-2027 — na podstawie danych KRN [11],

czestosé wystepowania hormonowrazliwego raka gruczotu krokowego (HSPC, ang. hormone
sensitive prostate cancer) — wytyczne EAU 2023 [12],

odsetek pacjentéw, u ktérych wystepuja przerzuty w momencie diagnozy HSPC (pacjenci z mHSPC
w momencie diagnozy) — na podstawie danych KRN [13],

proporcja pacjentéow zdiagnozowanych w stadiach mHSPC i nmHSPC - dane z randomizowanych
badan klinicznych dla mHSPC tj. TITAN [14], ARCHES [15], ENZAMET [16] oraz ARASENS [17]
(w celu okreslenia liczby pacjentéw z progresjg z nmHSPC do mHSPC),

odsetek pacjentéow z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem
DOC - na podstawie wynikéw badania ankietowego przeprowadzonego wsrod ekspertow
klinicznych w dziedzinie onkologii klinicznej przeprowadzonego na potrzeby BIA dla DAR w

schemacie tréjlekowym [18].

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono sposéb wyznaczania poszczegélnych parametréw i opis

sposobu ich kompilacji w celu oszacowania wielkosci populacji docelowej analizy.

2.5.1. Liczba nowych pacjentow z PC w latach 2000-2027

Za punkt wyjscia do oszacowania liczebnosci populacji docelowej w obranym horyzoncie czasowym

analizy przyjeto dane dotyczace zapadalnosci na PC dostepnych w bazie KRN, na podstawie ktérych

przeprowadzono prognoze na kolejne lata. Dane historyczne przedstawiono w tabeli ponizej.

Iﬁ:bzilg zséchorowaﬁ na nowotwor ztosliwy gruczotu krokowego (ICD10 C61)
Rok Liczba zachorowan
2000 5647
2001 6 256
2002 6 525
2003 6 856
2004 7393
2005 8325
2006 8 416
2007 8757
2008 9 361
2009 10 155
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Rok Liczba zachorowan
2010 9 960
2011 11098
2012 11731
2013 12 869
2014 13 156
2015 15075
2016 16753
2017 17 077
2018 17 347
2019 18 515
2020 14799
2021 18210
2022 21509
2023 23710

Na podstawie powyzszych danych zaobserwowaé mozna trend wzrostowy w liczbie zachorowan na PC.
Wyraznym odstepstwem od obserwowanego trendu jest rok 2020 — nizsza warto$¢ rozpoznanych
zachorowan wynika najprawdopodobniej z mniejszej dostepnosci do $wiadczen ochrony zdrowia ze
wzgledu na ograniczenia wprowadzone w wyniku pandemii COVID-19.

Rozpoznawalno$é¢ zachorowan w kolejnych latach powrécita do trendu sprzed pandemii. W zwigzku z
powyzszym prognoze zachorowalnosci na kolejne lata przeprowadzono z pominieciem raportowanej
przez KRN wartosci z roku 2020, ze wzgledu na jej odstajacy charakter. Prognoze danych
przeprowadzono w trzech wariantach tj.: wariant w oparciu o wszystkie dostepne dane, wariant w
oparciu o dane z ostatnich 10 lat i wariant w oparciu o dane z ostatnich 5 lat. Prognoze wykonano z
wykorzystaniem regresji liniowej, a wyniki zaprezentowano w ponizszej tabeli.

;::;Laoz.a liczby zachorowan na nowotwor gruczotu krokowego w latach 2024-2027
Rok Prognoza z t{wzglednieniem Prognoza z uwzg[ednieniem Prognoza z uwzglgdnieniem
wszystkich danych danych z ostatnich 10 lat danych z ostatnich 5 lat
2024 21764 23 281 23728
2025 22493 24 227 24 866
2026 23222 25172 26 004
2027 23952 26 117 27 142

W ramach analizy podstawowej wykorzystano wariant prognozy z uwzglednieniem danych z ostatnich
10 lat, ktoéry przewiduje liczby zachorowan pomiedzy przewidywaniami pozostatych wariantéw.
Prognozy z uwzglednieniem wszystkich dostepnych danych (jako wariant minimalny) oraz danych z
ostatnich 5 lat (jako wariant maksymalny) wykorzystano w ramach analizy wrazliwosci. W ponizszej
tabeli zestawiono przyjete w analizie podstawowej liczebnosci nowych zachorowan na nowotwér
gruczotu krokowego w latach 2026-2027.
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Tabela 8.
Liczba nowych zachorowan na nowotwor gruczotu krokowego — prognoza danych KRN — wartosci przyjete w analizie

Wariant analizy

Rok Analiza bodatawows Analiza wrazliwosci (wariant Analiza wrazliwosci (wariant
P minimalny - A1) maksymalny — A2)

2026 25172 23222 26 004

2027 26 117 23952 27 142

2.5.2. Odsetek pacjentow diagnozowanych z HSPC

Kolejny etap oszacowania obejmowat wyznaczenie sposréd wszystkich pacjentéw z rakiem gruczotu

krokowego pacjentdéw z postacig hormonowrazliwa.

W analizie podstawowej zatozono, ze wszyscy pacjenci zdiagnozowani w PC sg w stanie HSPC. Takie

zatozenie wynika wprost z definicji opornego na kastracje raka gruczotu krokowego (ang. castration-

resistant prostate cancer, CRPC). CRPC jest definiowany jako PC, w ktorym wystepuje stezenie
testosteronu w surowicy wynoszace <50 ng/dl lub <1,7 nmol/l i wystapienie jednego z ponizszych
rodzajow progresji:

e progresja biochemiczna: progresja choroby okreslona na podstawie trzech kolejnych wzrostéw
stezenia PSA, oznaczonego w co najmniej tygodniowych odstepach, z dwoma wzrostami o co
najmniej 50% wobec wartosci wyjsciowej (nadir) i stezenia PSA >2 ng/ml;

e progresja radiologiczna: pojawienie sie nowych zmian: dwu lub wiecej zmian w scyntygrafii kosci
lub zmiany w tkankach miekkich wedtug RECIST [12].

Powyzsza definicja oznacza, ze okreslenie stanu klinicznego jako CRPC moze nastgpi¢ dopiero w
wyniku progresji choroby, a zatem w momencie diagnozy wszyscy pacjenci klasyfikowani sg w stanie
HSPC. Zastosowane podejscie jest zgodne z oszacowaniem liczebnosci populacji przedstawionej w
ocenianych przez AOTMIT analizach wptywu na budzet dla ENZ [21, 22] oraz dla DAR w schemacie
trojlekowym [18].

W ramach analizy wrazliwoéci populacje nowo rozpoznanych oséb z PC zawezono odsetkiem 75%, co
stanowi podejscie zgodne z analizg wptywu na budzet dla APA oceniang przez AOTMIT [23] oraz
opracowaniem AOTMIT dla ABI [24].

Podsumowanie wartosci przyjetych dla parametru czestosci wystepowania HSPC przedstawiono w
tabeli ponizej.

Tabela 9.
Czestosc wystepowania HSPC wsrod nowych rozpoznan raka gruczotu krokowego - wartosci przyjete w analizie

Parametr Analiza podstawowa Analiza wrazliwosci — B1

Czestosc wystepowania HSPC wsrod

nowych zachorowan na PC 100% 75%
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2.5.3. Odsetek pacjentow diagnozowanych w stadium przerzutowym

HSPC (mHSPC)

Kolejnym kryterium zgodnym 2z proponowanym programem lekowym oraz uwzglednionym w

oszacowaniu liczebnosci populacji byto wystepowanie u pacjentéw przerzutow.

W celu okreslenia odsetka pacjentéw diagnozowanych w stadium przerzutowym wykorzystano dane z
raportu KRN Nowotwory ztosliwe w Polsce 2016 roku [13]. Zgodnie z raportem, uogélnione (ang. distant)
stadium zaawansowania nowotworu gruczotu krokowego w chwili diagnozy w 2016 roku wyniosto w
Polsce 13%. Ten sam odsetek przyjeto w ocenianych przez AOTMIT analizach dla ENZ [22] i DAR w

schemacie tréjlekowym [18].

Tabela 10.
Odsetek pacjentow diagnozowanych w stadium przerzutowym
Parametr Wartosé Zrodio
Odsetek pacjentow diagnozowanych w stadium przerzutowym choroby 13% Raport KRN

2.5.4. Proporcja pacjentow zdiagnozowanych w stadiach mHSPC i

nmHSPC

Do petnego oszacowania populacji pacjentéow w stanie mHSPC niezbedne jest uwzglednienie
pacjentéw, u ktérych w chwili diagnozy stwierdzono chorobe nieprzerzutowa (nmHSPC). U czesci z tych
pacjentéw wystapig w nastepstwie rozwoju choroby przerzuty odlegte i tym samym beda oni spetniaé
kryteria populacji docelowe;j.

Nie odnaleziono danych epidemiologicznych pozwalajacych na okreslenia liczby pacjentow
progresujacych z nmHSPC do mHSPC. W konsekwencji zastosowano podejscie analogiczne jak w
analizie wplywu na budzet dla DAR w schemacie trojlekowym, tj. wykorzystano dane z
randomizowanych badan klinicznych dla terapii stosowanych w mHSPC. W badaniach klinicznych
poszukiwano danych dotyczacych charakterystyk wigczanych pacjentéw w zakresie stadium choroby w
momencie diagnozy, tj. odsetkéw pacjentéw zdiagnozowanych w stadiach MO (brak przerzutow
odlegtych, nmHSPC) i M1 (wystepowanie przerzutéw odlegtych, mHSPC). W momencie witaczenia do
badania wszyscy pacjenci byli w stadium mHSPC, zatem wymienione odsetki pozwalajg na dokonanie
podziatu populacji ,zastanej” wzgledem historii choroby. Biorgc pod uwage, ze w badaniach brak jest
informacji o selekcji pacjentéw wzgledem stadium w momencie diagnozy, mozna przyjaé, ze odsetki
odzwierciadlajg charakterystyke pacjentéw z populacji ogélnej mHSPC.

Poszukiwane dane odnaleziono w badaniach TITAN [14] (badanie dla APA), ARCHES [15], ENZAMET
[16] (badania dla ENZ) oraz ARASENS [17] (badanie dla DAR w schemacie tréjlekowm z DOC | ADT).
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Nie odnaleziono natomiast stosownych danych w badaniu klinicznym dla DAR we wnioskowanym
wskazaniu (ARANOTE [10]).

Na podstawie zidentyfikowanych danych wyznaczono proporcje pacjentéw zdiagnozowanych w
stadiach M1 (mHSPC) do MO (nmHSPC). Proporcja ta wyniosta 81%:19%.

:’::::)ar:jl. pacjentow zdiagnozowanych w stanie M1 (mHSPC) i MO (hnmHSPC)
Liczba pacjentow Odsetek pacjentow Odsetek pacjentow
Badanie zdiagnozowanych w stanie zdiagnozowanych w stanie zdiagnozowanych w stanie
M1 lub M0 M1 Mo
TITAN 996 86% 14%
ARCHES 936 82% 18%
ENZAMET 994 69% 31%
ARASENS 1292 87% 13%
Srednia 81% 19%

Wyznaczong proporcje zaaplikowano w dalszych obliczeniach do liczby pacjentéw zdiagnozowanych w
stadium mHSPC (okreslonej w oparciu o podejscie opisane w poprzednich podrozdziatach) i okreslono
w ten sposéb liczebno$¢ grupy pacjentéw zdiagnozowanych w stadium nmHSPC progresujgcych do
mHSPC.

2.5.5. Odsetek pacjentow z brakiem mozliwosci lub brakiem

kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC

Nie odnaleziono danych literaturowych pozwalajacych okresli¢ odsetek pacjentéw z mHSPC z brakiem
mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC. W celu oszacowania tego

odsetka uwzgledniono wyniki badania ankietowego przeprowadzonego na potrzeby BIA dla DAR

ocenianej przez AOTMIT w 2023 roku [18]. | EGTGTcNcNINGNGNEEEEEEEEEEEEE
]
]

N
_
.
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2.5.6. Podsumowanie

Analiza podstawowa

Kompilujgc dane zebrane w poszczegdlnych podrozdziatach oszacowano liczebno$é populacji

docelowej w przyjetym horyzoncie czasowym analizy. Kolejne kroki oszacowania wraz z otrzymanymi

wartosciami przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 14.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza podstawowa — podsumowanie
Parametr 2026 2027 Zrédio
Liczba nowych przypadkow zachorowan na PC 25172 26 117 Prognoza na podsta‘a’zwge;)ianych KRN (rozdz.
Odsetek noworozpoznanych pacjentow z HSPC o o
wsrod wszystkich pacjentow z PC 100% Zalozenie (rozdz. 2.5.2)
Liczba noworozpoznanych pacjentow z HSPC 25172 26 117 Obliczenia wlasne
Odsetek pacjentow diagnozowanych w stadium o
przerzutowym (mHSPC) 13% Raport KRN (rozdz. 2.5.3)
Liczba pacjentow zdiagnozowanych w stadium 3972 3395 13% z liczby nowo rozpoznanych pacjentow z

mHSPC

Proporcja pacjentow zdiagnozowanych w
stadium mHSPC do zdiagnozowanych w
stadium nmHSPC (progresujacych do mHSPC)

Liczba pacjentow zdiagnozowanych z nmHSPC
progresujacych do mHSPC

Catkowita liczba pacjentow z mHSPC

Odsetek pacjentow z brakiem mozliwosci lub
brakiem kwalifikacji do leczenia z
wykorzystaniem DOC

Liczba pacjentow w populacji docelowej

81% : 19%

758 786

4030 4181

HSPC

Badania TITAN, ARCHES, ENZAMET i
ARASENS

Oszacowanie przy zatozeniu, ze pacjenci
zdiagnozowani w stadium mHSPC (3 272 i
3 395) stanowia 81% populacji docelowej

Suma liczb pacjentéw: zdiagnozowanych w
stadium mHSPC i zdiagnozowanych w
stadium nmHSPC progresujacych do mHSPC

Srednia ze wskazan ekspertow klinicznych

Obliczenia wiasne
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Analiza wrazliwosci

W ponizszej tabeli zestawiono liczebnosci populacji docelowej przy uwzglednieniu parametrow

testowanych w ramach analizy wrazliwosci.

Tabela 15.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza wrazliwosci - podsumowanie

Warto$¢ parametru w kolejnych Liczebnos¢ populacji docelowej

Parametr Wariant latach
2026 2027 2026 2027
Podstawowy 25172 26 117 [ ] [
Liczba nowych zachorowan na
nowotwor gruczolu krokowego A 2222 23952 - -
A2 26 004 27 142 [ [
Czestos¢ wystepowania HSPC Podstawowy 100% 100% [ [
wsrod nowych zachorowan na PC B1 75% 75% - -
Odsetek pacjentow zmHSPC z  Podstawowy [ | [ | [ | [
brakiem mozliwosci lub brakiem
kwalifikacji do leczenia z c1 - - - -
wykorzystaniem DOC Cc2 [ ] [ ] [ | [ |

2.6.Rozpowszechnienie opcji terapeutycznych
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2.7.Czas trwania leczenia

Celem oszacowania wydatkéw zwigzanych z finansowaniem DAR i komparatorow konieczne jest
uwzglednienie danych dotyczacych TTD. Ze wzgledu na wykazany w analizie klinicznej [25] brak réznic
w efektywnosci analizowanych interwencji przyjeto jedng wspoélng krzywa TTD dla DAR i wszystkich
komparatoréw. Krzywa TTD wyznaczono w oparciu o warto§¢ mediany czasu trwania terapii oraz
zatozono wyktadniczy charakter tej krzywej. W celu okreslenia mediany TTD wykorzystano dane z
badan klinicznych dla DAR i komparatoréw witaczonych do analizy klinicznej.

W badaniu ARANOTE [10], w ktérym oceniano DAR, dostepne dane dotyczace mediany TTD odnosza
sie do zbyt krotkiego okresu obserwacji, co ogranicza ich uzyteczno$é w dalszych obliczeniach —
mianowicie mediana okresu obserwacji wyniosta 25,3 miesiecy, a w okresie tym leczenie DAR
przerwato 46% pacjentéw. W zwigzku z tym, w ramach analizy podstawowej jako punkt odniesienia
przyjeto mediane TTD uzyskang w badaniu ARCHES [19] dla ENZ, ktéra wyniosta 40,2 miesiecy.
Przyjecie tej wartosci uzasadnione jest réwniez jej zgodnoscig z wynikami dla APA w badaniu TITAN

[26], gdzie mediana TTD wyniosta 39,3 miesiecy.

Dodatkowo, w celu oceny wptywu niepewnosci tego parametru na wyniki analizy, przeprowadzono
analize wrazliwosci, w ktérej przetestowano warto$¢ minimalng i maksymalng mediany TTD. W
wariancie maksymalnym zastosowano mediane czasu przezycia wolnego od progresji dla ENZ z
badania ARCHES jako gérng granice oszacowania potencjalnego czasu trwania terapii wynoszaca
49,8 miesiecy. W wariancie minimalnym przyjeto arbitralnie zatozong warto$¢ 30 miesiecy.

Ponizej zestawiono warto$ci uwzglednione w analizie (Tabela 20).

Tabela 20.
Mediana czasu trwania terapii — wartosci uwzglednione w analizie
T Mediana c[zn?iset; itqr\::vea]nia terapii Frédio
Analiza podstawowa 40,2 ARCHES
Wariant minimalny (E1) 30,0 Zalozenie
Wariant maksymalny (E2) 498 ARCHES

W ponizszej tabeli zestawiono TTD w kolejnych cyklach (28 dniowych) od rozpoczecia leczenia

(Tabela 21).
Tabela 21.
Krzywa TTD - wartosci uwzglednione w analizie
Cykl Analiza podstawowa Wariant minimalny Wariant maksymalny
0 100,00% 100,00% 100,00%
1 98,43% 97,90% 98,73%
2 96,88% 95,84% 97,47%
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Cykl Analiza podstawowa Wariant minimalny Wariant maksymalny
3 95,35% 93,82% 96,23%
4 93,85% 91,85% 95,01%
5 92,38% 89,92% 93,80%
6 90,92% 88,03% 92,61%
7 89,49% 86,18% 91,43%
8 88,08% 84,36% 90,26%
9 86,70% 82,59% 89,12%
10 85,33% 80,85% 87,98%
11 83,99% 79,15% 86,86%
12 82,67% 77,49% 85,76%
13 81,37% 75,86% 84,67%
14 80,09% 74,26% 83,59%
15 78,83% 72,70% 82,53%
16 77,59% 71,17% 81,48%
17 76,36% 69,68% 80,44%
18 75,16% 68,21% 79,42%
19 73,98% 66,78% 78,41%

20 72,82% 65,37% 77,41%

21 71,67% 64,00% 76,42%

22 70,54% 62,65% 75,45%

23 69,43% 61,33% 74,49%

24 68,34% 60,04% 73,54%

25 67,26% 58,78% 72,61%
2.8.Koszty

2.8.1. Koszt darolutamidu
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2.8.2. Pozostate koszty

Pozostate dane kosztowe uwzglednione w niniejszej analizie zostaly zaczerpniete z analizy

ekonomicznej [9]. Szczegétowy opis ich oszacowania przedstawiono w dokumencie zrodiowym tej

analizy. W analizie uwzgledniono wytgcznie koszty bezposrednie medyczne. W ponizszej tabeli

przedstawiono koszty na 28-dniowy cykl leczenia z uwzglednieniem dawkowania, zgodnie z

zatozeniami analizy ekonomicznej [9] (Tabela 23).

Tabela 23.
Pozostate koszty uwzglednione w analizie

Kategoria

Koszt na cykl

Koszty lekow

Koszt podania
Leki podskérme (ADT)

Program lekowy

Koszty Analiza podstawowa
kwalifikacji i . . . -
monitorowania Chemioterapia Wariant minimalny (F1)

Wariant maksymalny (F2)
a) przy zatozeniu rozliczania $wiadczenia co 2 miesiace;

b) przy zatozeniu rozliczania $wiadczenia co 3 miesiace
¢) przy zatozeniu rozliczania $wiadczenia co 1 miesiac

2.9.Analiza wrazliwosci

Koszt podania pominieto jako nier6znicujacy
(jednakowe we wszystkich ramionach).

395,28 71
232,57 7t
155,04 zt®
465,13 7t °

Parametry uwzglednione w analizie BIA moga podlegaé zmianom w zaleznosci od rozrzutu i

niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym przeprowadzono jednokierunkowe

analizy wrazliwosci zaktadajgce zmienno$é nastepujacych parametrow:

e parametry populacyjne:

o wariant A: liczba zachorowan na PC,
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o wariant B: czesto$¢ wystepowania HSPC wsréd nowych zachorowan na PC,
o wariant C: odsetek pacjentéw z mHSPC z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do

leczenia z wykorzystaniem DOC,
e parametry dotyczace udziatow lekdw:
o wariant D: rozpowszechnienie DAR,
e pozostate parametry:

o wariant E: krzywe czasu trwania leczenia
o wariant F: czesto$¢ wizyt monitorujgcych podczas leczenia ABI w ramach katalogu
chemioterapii.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujgc warto$¢ uwzgledniong w analizie
wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie podstawowe;.
W ten sposéb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéw moze miec¢ niepewno$¢ w oszacowaniu

poszczegodlnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczgce zakresu zmiennos$ci poszczegolnych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(rozdz. A.1).
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3. Wyniki analizy

Oszacowane wydatki przedstawiono przy uwzglednieniu proponowanych zapiséw RSS dla DAR. Wyniki

bez uwzglednienia RSS sg przedstawione w rozdz. A.1.

3.1.Populacja docelowa

3.2.Scenariusz istniejacy
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|||---|Ir

3.3.Scenariusz nowy

|

3.4.Wydatki inkrementalne

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



BIA Nubega (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacja androgenowa w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

3.5.Podsumowanie

[ '|
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4. Analiza wptywu na system ochrony zdrowia

4.1.Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Nubeqa® jest lekiem refundowanym od marca 2022 w ramach programu lekowego B.56 w terapii
chorych nmCRPC oraz od lipca 2024 w skojarzeniu z DOC i ADT w terapii chorych mCRPC.
Whioskowane jest objecie refundacjg DAR w terapii chorych mCRPC w dotychczas nierefundowanym

schemacie, tj. w terapii dwulekowej (w skojarzeniu z ADT) w ramach istniejacego PL B.56.

Darolutamid (Nubega®) podawany jest doustnie w formie tabletek powlekanych. Podawanie DAR nie
wigze sie wiec z dodatkowymi kosztami dotyczacymi wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe,
osobowe i inne). Podawanie DAR nie generuje kosztow (DAR stosowany jest przez pacjenta

samodzielnie).

Wymogi dotyczace wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia dziatan niepozadanych nie zmienig sie w
przypadku rozpoczecia refundacji DAR w populacji docelowej ze srodkéw publicznych w stosunku do
wymogow stawianych obecnie osrodkom prowadzgcym terapie chorych na raka gruczotu krokowego w
ramach PL B.56. Osrodki te juz majg mozliwo$¢ prowadzenia terapii DAR w nmCRPC oraz mHSPC w
schemacie tréjlekowym, w zwigzku z tym osrodki prowadzace aktualnie leczenie pacjentéw z rakiem
gruczotu krokowego bedg w stanie prowadzi¢ réwniez terapie DAR w mHSPC w schemacie

dwulekowym.

Podjecie decyzji o finansowaniu DAR w skojarzeniu z ADT w terapii pacjentéw mHSPC ze $rodkow
publicznych nie powinno spowodowa¢ istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych

sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

4.2.Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu DAR w terapii dwulekowej zwiekszytoby spektrum
terapeutyczne pacjentom z populacji docelowej. Ze wzgledéw etycznych i spotecznych (poprawa
réwnosci dostepu do swiadczen) nalezy rozwazy¢ finansowanie DAR w populacji mHSPC w schemacie

dwulekowym.
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Tabela 30.
Podsumowanie wynikow analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu DAR w schemacie DAR +
ADT ze srodkow publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie w poszczegolnych

podgrupach? W analizie ekonomicznej nie wyr6zniano podgrup pacjentow

Grupy pacjentow, ktore moga by¢ faworyzowane na

skutek zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej Brak zidentyfikowanych grup

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Finasowanie technologii w ramach programu lekowego
Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych (zgodnie z ustawa o refundacji z dnia 12 maja 2011 roku)
potrzebach do badanej technologii pozwoli zapewni¢ rowny dostep do Swiadczen zgodnie z
kryteriami wigczenia do terapii.

Finasowanie technologii w ramach programu lekowego
(zgodnie z ustawa o refundacji z dnia 12 maja 2011 roku)
Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup pozwoli zapewnic¢ rowny dostep do Swiadczen zgodnie z
spotecznie uposledzonych kryteriami wigczenia do terapii.
Finansowanie preparatu pozwoli na rozszerzenie dostepnych
opcji terapeutycznych dla mezczyzn

Odpowiedz na potrzeby osob o najwiekszych potrzebach
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej
zadnej metody leczenia

W ocenianym wskazaniu dostepne sg opcjonalne metody
leczenia, kolejki oczekujacych na leczenie sa krotkie.

Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodnie z obowiazujacym
prawnymi prawem.
Wplyw na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Zblizony do alternatywnych technologii.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej . ) .
opieki medycznej Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegolnych Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

chorych
Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych Zblizony do obecnie stosowanych terapii.
Mozliwos¢ wywolywania leku Zblizony do obecnie stosowanych terapii.
Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Mozliwosc¢ stwarzania problemow dotyczacych pici lub

rodzinnych Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub

uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

warunkéw lub poufnosci przy podaniu leku Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

decyzji o wyborze terapii Zblizony do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

pacjenta przy wyborze terapii Zblizona do obecnie stosowanych terapii
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6. Ograniczenia

e W analizie wptywu na budzet wykorzystano dane kosztowe zaczerpniete z analizy klinicznej i
analizy ekonomicznej, w zwigzku z czym ograniczenia tej analizy przekfadajg sie réwniez na
ograniczenia niniejszej analizy.

e Oszacowanie populacji docelowej przeprowadzono wieloetapowo — niepewnos$é zwigzana z
okresleniem relacji miedzy kolejnymi etapami, wplywa na niepewno$¢ ostatecznego oszacowania.
Brak jest danych NFZ pozwalajacych na przeprowadzenie oszacowania, nie odnaleziono rowniez
badan klinicznych pozwalajgcych na precyzyjne okreslenie wptywu niektorych kryteriéw wtgczenia
do programu lekowego na liczebnos$¢ populacji docelowe;j.

e Schematy stosowane wsréd pacjentdw z populacji docelowej, a takze ich rozpowszechnienie w
scenariuszu istniejgcym i nowym okreslono na podstawie opinii ekspertéw klinicznych. Z powodu
mnogosci refundowanych wskazan oraz opéznien w raportowaniu liczby chorych leczonych w
programach lekowych, opinie ekspertéw stanowig najbardziej wiarygodne zrédto danych.

e W ostatnich latach zapisy programu lekowego B.56 ulegajg stosunkowo czestym zmianom.
Refundacjg obejmowane sg nowe technologie medyczne, a technologiom wczesniej refundowanym
rozszerzane sg wskazania refundacyjne. Z powodu tak duzej zmiennosci nie sposéb jest
prognozowac praktyke kliniczng w oparciu o dane historyczne w leczeniu populacji docelowej w

rozpatrywanym horyzoncie czasowym.
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Dyskusja

Celem analizy wplywu na budzet bylo okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego i
pacjentow w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych terapii DAR

w skojarzeniu z ADT w leczeniu pacjentéw z populacji docelowe;.

Nie zidentyfikowano danych NFZ pozwalajgcych na oszacowanie liczebnosci populacji docelowej. W
konsekwencji wykorzystano inne dostepne dane. W pierwszym kroku uwzgledniono dane KRN,
dotyczace liczby nowych chorych na PC. Nastepnie w celu okreslenia liczby pacjentéw diagnozowanych
w stadium mHSPC ponownie zastosowano dane KRN. Ponadto uwzgledniono pacjentéw
diagnozowanych w stadium nieprzerzutowym, u ktérych jednak wraz z uptywem czasu wystepuje
progresja do stadium przerzutowego. Nie zidentyfikowano stosownych danych dotyczacych odsetka
progresujgcych pacjentow w literaturze i w konsekwencji uwzgledniono dane z badan klinicznych dla
lekéw stosowanych w mHSPC. W ten sposéb okreslono proporcje w populacji pacjentéw z mHSPC
pacjentow zdiagnozowanych w tym stadium do pacjentéw zdiagnozowanych w nmHSPC, u ktérych
doszto do progresiji do stadium przerzutowego. Podobne podejscie zastosowano w analizach wptywu
na budzet dla APA i dla DAR w schemacie z DOC ocenianych przez AOTMIT. W celu okreslenia odsetka
pacjentow z brakiem mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do leczenia z wykorzystaniem DOC
uwzgledniono wyniki badania ankietowego przeprowadzonego na potrzeby wczesniej ocenianej analizy
dla DAR. Opisana metodyka oszacowania jest zblizona do metodyki zastosowanej analizach dla innych
lekéw stosowanych w mHSPC ocenianych przez AOTMIT, tj. wcze$niejszej analizie dla DAR, analizach
dla APA, ENZ oraz opracowaniu AOTMIT dla ABI. Wplyw niepewnosci oszacowan wptywajgcych na
wielkos¢ populacji docelowej, podobnie jak inne parametry obarczone niepewnoscia moggce mieé

istotne przetozenie na wyniki analizy przetestowano w ramach analizy wrazliwosci.

Rozpowszechnienie terapii okreslono na podstawie opinii ekspertéw klinicznych. Dostepne sg dane
NFZ dotyczace liczby pacjentdw leczonych wszystkimi sposrod uwzglednionych komparatorow.
Niemniej jednak, leki te dostepne sg w kilku wskazaniach w ramach PL B.56. brak jest mozliwosci
okreslenia liczby pacjentéow leczonych w populacji docelowej. Podobnie, dostepne sg dane o liczbie

pacjentow leczonych DAR, ale réwniez dotyczg one wigcej niz jednego wskazania.
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10. Zestawienie weryfikacyjne analizy ze wzgledu
na minimalne wymagania Ministerstwa
Zdrowia

Tabela 31.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 24.10.2023 r. dla analizy wplywu
na budzet
Wymagania Rozdziat
§3.

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

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

§ 6.1 Analiza wplywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacii:

e obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia Rozdz 125
moze by¢ zastosowana, T

« docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdz. 2.5

e w ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana, Rozdz. 1.24

2. oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana
technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do Rozdz. 2.5
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja (...)

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowiazanego do
finansowania $wiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem Rozdz. 1.24
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuije;

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

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

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

minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...) Rozdz. A2

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

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

10. dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtérzenie wszystkich kalkulacji,

w wyniku ktorych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...) Zatacznik analizy (plik excel)
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Wymagania

Rozdziat

§6.2.

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sa w horyzoncie
czasowym wiasciwym dla analizy wplywu na budzet.

§6.3.

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

§64

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

(-..) oraz prognozy (...) powinny by¢  he; ywzglednienia proponowanego
przedstawione w nastepujacych instrumentu dzielenia ryzyka.
wariantach:

§71

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

§7.2

W przypadku gdy istnieja przestanki do utworzenia nowej, odrebnej grupy
limitowej | wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja utworzenie
nowej, odrebnej grupy limitowej, analizy (...) zawierajg dodatkowo dowody
uzasadniajace utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej wraz z
dodatkowymi oszacowaniami (...)

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

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem

stopnia szczegélowosci umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej z

wykorzystanych publikacji.

wskazanie innych zrodet informacji zawartych w analizach, w szczegélnosci
aktow prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,
analiz, ekspertyz i opinii.

Rozdz. 2.4

Rozdz. 2.5

Rozdz. 3

Rozdz. 1.3

Nie dotyczy

Rozdz. 8

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl)

Strona 43



BIA Nubeqa (darolutamid) w skojarzeniu z deprywacja androgenowa w leczeniu dorostych z hormonowrazliwym nowotworem gruczotu krokowego z przerzutami

Aneks A.

A.1. Wyniki analizy w wariancie bez RSS

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki podstawowe analizy w zakresie przewidywanych
wydatkéw pfatnika publicznego w przypadku braku uwzglednienia proponowanych zasad umowy
podziatu ryzyka dla DAR. Przedstawiono wydatki dla scenariusza nowego oraz wydatki inkrementalne,

wydatki dla scenariusza istniejacego sg takie same, jak przedstawiono w rozdziale 3.2.

A.1.1.Scenariusz nowy

| | |
I I I
[ I I
[ I I
[ I I
[ I I
[ I I
I I I
| I I
I I I
A.1.2.Wydatki inkrementalne
Tabela 33.
Wydatki inkrementalne ptatnika publicznego - analiza podstawowa, bez uwzglednienia RSS
Kategoria 2026 2027
Koszty lekow, w tym [ ] ]
DAR I I
APA I I
ENZ [ ] [
ABI I I
ADT [ ] I
Koszty podania [ ] ]
Koszty kwalifikacji i monitorowania [ ] ]
Wydatki catkowite 17,01 min z¢ 87,71 min zt
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A.2. Analiza wrazliwosci

A.2.1.Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie moga sie zmieniaé wydatki zwigzane z

leczeniem pacjentdéw z populacji docelowej, jesli zmianie bedg podlegaé parametry, ktérych nie udato

sie oszacowacé z wystarczajgca precyzjg lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych

wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 34.

Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2026 2027
A0 25172 26 117
Liczba nowych zachorowan na
nowotwor gruczotu krokowego Al 23222 23952 Rozdz. 2.5.1
A2 26 004 27 142
Czestosc¢ wystepowania HSPC wsrod B0 100% 100% Rozdz 2.5.2
nowych zachorowan na PC B1 75% 75% Ce
Cco
Odsetek pacjentow z mHSPC z brakiem - -
mozliwosci lub brakiem kwalifikacji do C1 [ | [ Rozdz. 255
| i k taniem DOC
eczenia z wykorzystaniem c2 o o
DO T .
Udziat DAR D1 T [ ] Rozdz. 2.6
D2 * .
EO 40,2 40,2
Mediana czasu trwania terapii [mies.] E1 30,0 30,0 Rozdz. 2.7
E2 498 498
L X ) FO Co 2 miesiace; koszt 28-dniowy: 232 57 zt
Czestosc¢ wizyt monitorujacych
podczas leczenia ABl w ramach F1 Co 3 miesiace; koszt 28-dniowy: 155,04 zt Rozdz. 2.8.2
katal hemiot ii
alalogu chemioferapll F2 Co 1 miesiac; koszt 28-dniowy: 465,13 zt
Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
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A.2.2.Wyniki z uwzglednieniem RSS

A.2.3.Wyniki bez uwzglednienia RSS

. |
| | [ | |
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