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Streszczenie

Cel

Celem analizy ekonomicznej byta ocena optacal-
nosci stosowania tezepelumabu (produkt lecz-
niczy Tezspire™) jako leczenie uzupetniajace te-
rapii donosowymi kortykosteroidami w leczeniu
0s6b dorostych z ciezkim przewlektym zapale-
niem bton sluzowych nosa i zatok przynosowych
z polipami nosa (PZZPzPN), u ktérych leczenie
ogdlnoustrojowymi  kortykosteroidami  (SCS,
z ang. Systemic CorticoSteroids) i zabieg chirur-
giczny (NS, z ang. Nasal Surgery) nie zapewniajg
odpowiedniej kontroli choroby, w ramach pro-
gramu lekowego.

Analiza zostata wykonana na zlecenie AstraZe-
neca, w zwigzku z planowanym ztozeniem do
ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku
o objecie refundacjg prezentac;ji:

e Tezspire™ 210 mg roztwor do wstrzykiwan
w amputko-strzykawce, 1,91 ml (kod EAN:
05000456076166),

e Tezspire™ 210 mg roztwor do wstrzykiwan
we wstrzykiwaczu pétautomatycznym na-
petnionym, 1,91 ml (kod  EAN:
05000456075725),

w ramach proponowanego programu lekowego
,Leczenie chorych z zapaleniem nosa i zatok
przynosowych z polipami nosa (ICD-10: 132,
133)".

Metodyka

Definicje populacji i dobdér komparatoréw
oparto na analizie problemu decyzyjnego
(APD Tezspire 2025), wykorzystujgc schemat

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

PICO (populacja, interwencja, komparatory, wy-
niki).

Populacje docelowg (P) analizy stanowili dorosli
z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $luzo-
wych nosa i zatok przynosowych z polipami
nosa, u ktérych leczenie ogdlnoustrojowymi
kortykosteroidami i zabieg chirurgiczny nie za-
pewniajg odpowiedniej kontroli choroby. W po-
pulacji docelowej mozna wyrdzni¢ trzy pod-
grupy chorych z PZZPzPN:

1) obecnie kwalifikujgcych sie do leczenia
biologicznego, tj. pacjenciz PZZPzPN po
co najmniej 2 zabiegach chirurgicznych
zatok przynosowych, z zapaleniem typu
2 (populacja T2 + 22 NS), finansowa-
nego ze srodkdw publicznych w ramach
programu lekowego B.156,

2) pacjenci z PZZPzPN po co najmniej 2 za-
biegach chirurgicznych zatok przynoso-
wych, bez zapalenia typu 2 (populacja
nie-T2 + 22 NS), niekwalifikujacy sie do
leczenia w ramach obecnego programu
lekowego B.156,

3) pacjenci z PZZPzPN po co najmniej 1 za-
biegu chirurgicznym zatok przynoso-
wych, niezaleznie od typu zapalenia
(populacja 1 NS), niekwalifikujgcy sie do
leczenia w ramach obecnego programu
lekowego B.156.

Proponowane wskazanie refundacyjne zawiera
sie zatem we wskazaniu rejestracyjnym, zacho-
wujgc dodatkowe uszczegdtowienia analogicz-
nie jak dla innych lekow biologicznych obecnie
objetych refundacjg w programie lekowym. Te-
zepelumab jest przeciwciatem monoklonalnym
skierowanym przeciwko limfopoetynie zrebu
grasicy (ang. Thymic Stromal LymphoPoietin,
TSLP), zapobiegajac jej interakcji z heterodime-
rycznym receptorem TSLP. W astmie oraz

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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przewlektym zapaleniu zatok przynosowych
z polipami nosa (PZZPzPN) zaréwno czynniki
alergiczne, jak i niealergiczne indukujg produk-
cje TSLP. Zablokowanie TSLP za pomocg tezepe-
lumabu prowadzi do zmniejszenia stezen szero-
kiego spektrum biomarkerdw i cytokin zwigza-
nych z zapaleniem drég oddechowych i btony
Sluzowej w przebiegu astmy i PZZPzPN (np. eo-
zynofilow krwi obwodowej, eozynofiléw w war-
stwie podsluzowej drog oddechowych, Igk, Fe-
NO, IL-5 oraz IL-13). Ze wzgledu na ten specy-
ficzny mechanizm dziatania nie jest konieczne
potwierdzanie szczegdlnego fenotypu/endo-
typu choroby oraz biomarkerow. Ztego
wzgledu w programie lekowym PZZPzPN w przy-
padku tezepelumabu nie zawarto kryterium
wigczenia: ,potwierdzone zapalenie typu 2:
tkankowa eozynofilia 210/wpw lub eozynofilia
we krwi > 150, lub IgE catkowite >100” (po-
dobna sytuacja ma miejsce w przypadku lecze-

).

>
)
)
1%}
—
3
<
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Ponadto, w przypadku tezepelumabu zostato
zmodyfikowane tez kryterium liczby zabiegéw
chirurgicznych zatok przynosowych z otwar-
ciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tylnego

—_

mimo stosowania kortykosteroidéw ogdlnou-

strojowych).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych



[EEN

1

W pordéwnaniu z zapisami aktualnie obowigzu-

gcego programu lekowego proponowane kry-

—

teria programu lekowego dla tezepelumab nie
zawierajg odwotann do dynamicznie aktualizo-
wanych zalecen EUFOREA 2023. -

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Oceniang interwencje (l) stanowi zastosowanie
tezepelumabu (produkt leczniczy Tezspire™)
w podtrzymujacym leczeniu uzupetniajgcym
chorych na PZZPzPN.

—

W modelu uwzgledniono punkty korcowe (O
zwigzane z oceng stanu zdrowia pacjentéow
z PZZPzPN, tj. ocene stanu zdrowia chorych wg
skali SNOT-22, zaostrzenia objawdw astmy i po-
lipdw nosa, a takze jakos$¢ zycia mierzong za po-
mocg uzytecznosci stanow zdrowia.

Ze wzgledu na brak wykazania réznic w analizie
klinicznej, analize ekonomicznga dla poréwnania
z dupilumabem w populacji pacjentéw T2 + >2
NS przeprowadzono w formie minimalizacji
kosztéw (CMA). Ze wzgledu na wykazanie roznic
miedzy poréwnywanymi interwencjami w row-
nolegle przeprowadzonej analizie klinicznej, dla
poréwnania z mepolizumabem w populacji T2 +
>2NS obliczenia przeprowadzono technikg
kosztéw-uzytecznosci (CUA). Z kolei w oparciu o
wyniki badania WAYPOINT dla pordwnania TEZ

>2 obliczenia wykonano technikg CUA. Miare
efektu zdrowotnego stanowity lata zycia skory-
gowane o jako$¢ (QALY). Dodatkowym efektem
zdrowotnym, przyjetym w ramach analizy kosz-
téw-efektywnosci, stanowity zyskane lata zycia
LY).

—_

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Kluczowe dane dotyczgce skutecznosci klinicz-
nej oraz bezpieczenstwa schematéw TEZ i SoC,
jak réowniez uzytecznosci w odpowiednich sta-
nach zdrowotnych pochodzity z badania Ill fazy
z randomizacjag WAYPOINT. W badaniu doko-
nano bezposredniego (w formule head-to-
head) pordéwnania wnioskowanej interwencji
i uwzglednionego w analizie komparatora, co
pozwala na wiarygodne zestawienie ze sobg
tych strategii leczenia w populacjach 1 NS i nie-
T2 + 22 NS. Poréwnanie TEZ z mepolizumabem
w populacji T2 + 22 NS oparto na wynikach po-
rownania posredniego przeprowadzonego
przez Wnioskodawce oraz w ramach réownole-
gtej analizy klinicznej AKL Tezspire 2025.

Analize kosztéw-uzytecznosci, zaréwno dla po-
rownania TEZ vs SoC jak i TEZ vs MEP, przepro-
wadzono z wykorzystaniem modelu Markowa
z 8 stanami zdrowotnymi, dla ktorych prawdo-
podobienstwa przejscia pochodzity z badania
WAYPOINT oraz poréwnania posredniego.
W analizie przyjeto dozywotni horyzont cza-
sowy (50 lat). Obliczenia wykonano z perspek-
tywy ptatnika publicznego (PPP)oraz wspdlnej
ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Kalkulacje kosztéw przeprowadzono w oparciu
o wyceny lekéw i $wiadczen publikowane przez
Narodowy Fundusz Zdrowia i Ministerstwo
Zdrowia oraz dane z odpowiednich cennikow
diagnostycznych. W analizie CMA uwzgledniono
jedynie koszty zwigzane z nabyciem i podaniem
lekéw, koszty diagnostyki i monitorowania.
W analizie CUA uwzgledniono koszty nabycia
i podania lekow, diagnostyki i monitorowania,
leczenia zdarzen niepozgdanych zwigzanych ze
stosowaniem kortykosteroidéw ogdélnoustrojo-
wych i zabiegdw chirurgicznych.

Ceny jednostkowe opakowan produktu leczni-
czego Tezspire ustalono na podstawie informa-
cji uzyskanych od Wnioskodawcy dotyczgcych
warunkow

whnioskowanych refundacji.

AESTIMO

W wariancie z uwzglednieniem RSS przyjeto ob-
owigzywanie instrumentu dzielenia ryzyka pole-
gajacego na obnizeniu ceny hurtowej brutto dla
szpitali.

Dla kluczowych parametréow modelu przepro-
wadzono analizy wrazliwosci: deterministyczna
(kierunkowg oraz scenariuszowg) i probabili-
styczna.

Celem walidacji wynikdw niniejszej analizy wy-
konano przeglad systematyczny badan ekono-
micznych dotyczacych stosowania schematu
TEZ we wnioskowanym wskazaniu, a takze prze-
glad zagranicznych raportow agencji HTA.

Wyniki analizy ekonomicznej

Populacja T2 + 22 NS

Poréwnanie wnioskowanej interwencji z dupilu-
mabem przeprowadzono technikg minimalizacji
kosztéw w dwuletnim horyzoncie czasowym.
Z kolei na potrzeby poréwnania TEZ vs MEP wy-
konano analize kosztow-uzytecznosci.

. TEZ vs DUP

Wariant z uwzglednieniem RSS

W wariancie podstawowym analizy z uwzgled-
nieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (RSS), $redni catkowity koszt leczenia do-
rostych z PZZPzPN w 2-letnim horyzoncie czaso-
Wym 0Szacowano na - w ramieniu TEZ
oraz- w ramieniu DUP. Koszt wniosko-
wanej interwencji jest - od terapii z zasto-

sowaniem komparatora o || il

Przeprowadzona analiza wrazliwosci potwier-

dzita stabilno$¢ wykonanej analizy minimalizacji

kosztow. Zakres zmiennosci kosztow

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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inkrementalnych miedzy terapig TEZ i DUP za-

wierat sie w przedziale |

Wariant bez uwzglednienia RSS

W wariancie podstawowym analizy z uwzgled-
nieniem proponowanego instrumentu dzielenia
ryzyka (RSS), $redni catkowity koszt leczenia do-
rostych z PZZPzPN w 2-letnim horyzoncie czaso-
wym oszacowano na - w ramieniu TEZ
oraz - w ramieniu DUP. Koszt wniosko-
wanej interwencji jest - od terapii z zasto-

sowaniem komparatora o ||

Przeprowadzona analiza wrazliwosci potwier-
dzita stabilno$¢ wykonanej analizy minimalizacji
kosztow. Zakres zmiennosci kosztdw inkremen-
talnych miedzy terapig TEZ i DUP zawierat sie

w przedziale miedzy_

Nalezy podkredli¢, 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 rzeczywistosSci ptatnika publicz-
nego.

. TEZ vs MEP

Wariant z uwzglednieniem RSS

Analiza podstawowa

Koszt dodatkowego roku zycia skorygowanego
o jakos¢ dla wnioskowanej technologii w anali-
zie podstawowe] z uwzglednieniem RSS w per-

spektywie ptatnika publicznego wynosi -

I (I - -socktywy PPP-+P)

w porownaniu TEZ z MEP.

Wartos$¢ wskaznika ICUR znajduje sig -
obowigzujgcego progu optacalnosci technologii
medycznych wynoszacego 217 641 zt/QALY.

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Zastosowanie schematu TEZ zamiast opcjonal-
nej interwencji skutkuje uzyskaniem istotnych
korzysci klinicznych w postaci dodatkowych
0,15 QALY.

Analiza wrazliwosci

W przeprowadzonej jednokierunkowej analizie
wrazliwosci, zaréwno w perspektywie ptatnika
publicznego i wspdlnej ptatnika i pacjenta naj-
wieksze zmiany uzyskano przy testowaniu od-
setka odpowiedzi na leczenie tezepelumabem
w 24. tygodniu terapii oraz mepolizumabem.
Znaczne zmiany otrzymano rowniez przy zmia-
nach stop dyskontowania efektow i kosztéw.

W scenariuszowej analizie wrazliwosci, zarowno
w perspektywie PPP jak i PPP+P, w poréwnaniu
TEZ vs MEP najwiekszg zmiane wyniku inkre-
mentalnego otrzymano przy zmianie kryterium
oceny odpowiedzi na leczenie wg NPS. Znaczne
wahania wartosci ICUR odnotowano réwniez
przy przyjeciu odpowiedzi na leczenie MEP na
podstawie dolnejigdrnej granicy prze-dziatu uf-
nosci dla OR.

W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci
przeprowadzono 1 000 iteracji, ktére wykazaty
wysoki stopien zbieznosci z wynikami uzyska-
nymi w ramach analizy podstawowej. Inkre-
mentalny wynik dla poréwnania leczenia teze-
pelumabem mepoliuzumabem wynidst -
- i byt on 0 1,83% wyzszy od wyniku uzy-
skanego w analizie podstawowej, co wynikato
ze wzrostu inkrementalnego kosztu catkowi-
tego terapii.

Wariant bez uwzglednienia RSS

Analiza podstawowa

Koszt dodatkowego roku zycia skorygowanego
o jakos¢ dla wnioskowanej technologii w anali-
zie podstawowe] bez uwzglednienia RSS w per-

spektywie ptatnika publicznego wynosi -

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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I I - -socktywy PPP-+P)

w porownaniu z MEP.

Warto$¢ wskaznika ICUR znajduje sie -
obowigzujgcego progu optacalnosci technologii
medycznych wynoszgcego 217 641 zt/QALY. Za-
stosowanie schematu TEZ zamiast opcjonalnej
interwencji skutkuje uzyskaniem istotnych ko-
rzysci  klinicznych  w postaci dodatkowych
0,15 QALY.

Nalezy podkredli¢, 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.

Analiza wrazliwosci

W przeprowadzonej jednokierunkowej analizie
wrazliwosci, zarowno w perspektywie ptatnika
publicznego i wspdlnej ptatnika i pacjenta w po-
réwnaniu TEZ vs MEP najwieksze zmiany uzy-
skano przy testowaniu odsetka odpowiedzi na
leczenie tezepelumabem w 24. tygodniu terapii
oraz mepolizumabem. Znaczne zmiany otrzy-
mano réwniez przy zmianach stép dyskontowa-
nia efektow i kosztéw.

W scenariuszowej analizie wrazliwosci, zarowno
w perspektywie PPP jak i PPP+P, w poréwnaniu
TEZ vs MEP najwiekszg zmiane wyniku inkre-
mentalnego otrzymano przy zmianie kryterium
oceny odpowiedzi na leczenie wg NPS.

W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci
przeprowadzono 1 000 iteracji, ktére wykazaty
wysoki stopiel zbieznosci z wynikami uzyska-
nymi w ramach analizy podstawowej. Inkre-
mentalny wynik dla poréwnania leczenia teze-

pelumabem z MEP wynic')s’r_i byt

on 00,46% wyzszy od wyniku uzyskanego w

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

analizie podstawowej, co wynikato ze wzrostu
inkrementalnego kosztu catkowitego terapii.

Populacja nie-T2 + >2 NS oraz 1NS

Wariant z uwzglednieniem RSS

Analiza podstawowa

Koszt dodatkowego roku zycia skorygowanego
o jakos¢ dla wnioskowanej technologii w anali-
zie podstawowej z uwzglednieniem RSS w per-
spektywie pfatnika publicznego wynosi -

BN (N : oersoektywy

PPP+P).

Zastosowanie schematu TEZ zamiast opcjonal-
nej interwencji skutkuje uzyskaniem istotnych
korzysci klinicznych w postaci dodatkowych
0,40 QALY w pordéwnaniu z SoC.

Analiza wrazliwosci

W przeprowadzonej jednokierunkowej analizie
wrazliwosci, zarowno w perspektywie ptatnika
publicznego i wspdlnej ptatnika i pacjenta naj-
wieksze odchylenia wzgledem analizy podsta-
wowej w poréwnaniu TEZ vs SoC otrzymano
przy zmianie stopy dyskontowania efektow,
a takze w wariantach testujgcych wrazliwosc¢
analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegol-
nych stanach zdrowia. Dodatkowo wykazano
umiarkowang wrazliwos¢ wynikow analizy na
zmiany stopy dyskontowania kosztow oraz
zmiany $redniego wieku pacjentéw.

W scenariuszowej analizie wrazliwosci, zarowno
w perspektywie PPP jak i PPP+P, w poréwnaniu
TEZ vs SoC, najwiekszg zmiane wyniku inkre-
mentalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu
uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na
poziomie dolnej i gérnej granicy przedziatu uf-
nosci.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci
przeprowadzono 1 000 iteracji, ktére wykazaty
wysoki stopien zbieznosci z wynikami uzyska-
nymi w ramach analizy podstawowej. Inkre-
mentalny wynik dla poréwnania leczenia teze-
pelumabem z opiekg standardowg wynidst

_ i byt on 00,31% od wyniku ana-

lizy podstawowej.

Wariant bez uwzglednienia RSS

Analiza podstawowa

Koszt dodatkowego roku zycia skorygowanego
o jakos¢ dla wnioskowanej technologii w anali-
zie podstawowe] bez uwzglednienia RSS w per-
spektywie ptatnika publicznego wynosi -

BN (N : oersoektywy

PPP+P).

Warto$¢ wskaznika ICUR znajduje sie -
obowigzujgcego progu optacalnosci technologii
medycznych wynoszgcego 217 641 zt/QALY. Za-
stosowanie schematu TEZ zamiast opcjonalnej
interwencji skutkuje uzyskaniem istotnych ko-
rzysci klinicznych  w  postaci  dodatkowych
0,40 QALY w poréwnaniu z SoC.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach
(MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teore-
tyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie miec
zastosowania w rzeczywistosSci ptatnika publicz-
nego.

Analiza wrazliwosci

W przeprowadzonej jednokierunkowej analizie
wrazliwosci, zarobwno w perspektywie ptatnika
publicznego i wspdlnej ptatnika i pacjenta naj-
wieksze odchylenia wzgledem analizy podsta-
wowej otrzymano przy zmianie stopy dyskonto-
wania efektow, a takze w wariantach

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

testujgcych wrazliwos¢ analizy na zmiane uzy-
tecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia.
Dodatkowo wykazano umiarkowang wrazliwosé
wynikow analizy na zmiany stopy dyskontowa-
nia kosztéw oraz zmiany Sredniego wieku pa-
cjentow.

W scenariuszowej analizie wrazliwosci, zarowno
w perspektywie PPP jak i PPP+P, w porownaniu
TEZ vs SoC, najwiekszg zmiane wyniku inkre-
mentalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu
uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na
poziomie dolnej i gérnej granicy przedziatu uf-
nosci.

W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci
przeprowadzono 1 000 iteracji, ktére wykazaty
wysoki stopien zbieznosci z wynikami uzyska-
nymi w ramach analizy podstawowej. Inkre-
mentalny wynik dla poréwnania leczenia teze-
pelumabem z opiekg standardowg wynidst
_ i byt on 0 0,19% wyzszy od wy-

niku analizy podstawowe;.

Analiza progowa

Progowe ceny jednostkowe zbytu netto leku
Tezspire™ z perspektywy ptatnika publicznego
wzgledem komparatorow w analizie CUA wyno-
sity:

J w populacji T2 + > 2 NS
Tez vs MeP: [ (e~
T1EZ vs DUP: |||

. w populacji nie-T2 + 2 2 NS oraz 1NS
TEZ vs SoC: | (°rP-»: R
. w populacji facznej

TEZ vs ,wazony komparator”: _
(pre-p: D

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Whioski koncowe

Populacja T2 + 22 NS

W analizie minimalizacji kosztow, koszt terapii
tezepelumabem w populacji pacjentéw po co
najmniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok przy-
nosowych, z zapaleniem typu 2 w horyzoncie
dwuletnim oszacowano na - w wariancie
uwzgledniajgcym proponowany RSS i jest -
_ w porownaniu z leczeniem pacjen-
téw z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $lu-
zowych nosa i zatok przynosowych z polipami
nosa z wykorzystaniem dupilumabu.

W pordwnaniu leczenia tezepelumabem z mep-
olizumabem przy wykorzystaniu techniki kosz-
téw-uzytecznosci wartos¢ wskaznika ICUR wy-

niosta _, przy dodatkowym efek-

cie zdrowotnym w postaci 0,15 QALY. Uzyskana
wartos¢ znajduje sie - obowigzujgcego
w Polsce progu optacalnosci technologii me-
dycznych rownego 217 641 zt/QALY.

Populacja nie-T2 + 22 NS

Zastosowanie produktu leczniczego Tezspire™
(tezepelumab) w terapii pacjentéw z PZZPzPN
po co najmniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok
przynosowych, bez zapalenia typu 2 stanowi
bardziej skuteczng i bardziej kosztowng strate-
gie w stosunku do obecnie stosowanego lecze-
nia standardowego. Wartos¢ wskaznika ICUR
wyniosta _ i znalazta sie -
progu optacalnosci technologii medycznych
w Polsce (217 641 z1/QALY).

Populacja 1 NS

Zastosowanie produktu leczniczego Tezspire™
(tezepelumab) w leczeniu chorych z PZZPzPN po
co najmniej 1 zabiegu chirurgicznym zatok

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

przynosowych, niezaleznie od typu zapalenia
bton $luzowych nosa i zatok przynosowych, sta-
nowi bardziej skuteczng i bardziej kosztowng
strategie w stosunku do obecnie stosowanego
leczenia standardowego. Warto$¢ wskaznika
ICUR wyniosta _ i znalazta sie

- progu opfacalnosci technologii me-
dycznych w Polsce (217 641 z1/QALY).

Tezepelumab jest przeciwciatem blokujgcym
aktywnos¢ nabtonkowej cytokiny TSLP, poprzez
zwigzanie sie z nig i uniemozliwienie jej przyta-
czenia sie do receptora. W przebiegu PZZPzPN,
czynniki wyzwalajace, zaréwno alergiczne jak
i niealergiczne, wywotujg wytwarzanie TSLP.
Z uwagi na fakt, ze TSLP znajduje sie na szczycie
kaskady zapalnej w PZZPzPN zahamowanie jej
dziatania poprzez podanie tezepelumabu powo-
duje zmniejszenie stezenia wielu biomarkeréw
i cytokin zwigzanych ze stanem zapalnym bton
$luzowych nosa i zatok przynosowych. Propono-
wane kryteria umozliwiajg pacjentom dostepu
do leczenia tezepelumabem w ramach pro-
gramu lekowego, bez koniecznosci okreslenia
typu zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przy-
nosowych, w przeciwienstwie do obecnie stoso-
wanego leczenia biologicznego. Jednoczesnie
w przypadku pacjentdéw spetniajgcych kryteria
wigczenia do obecnego programu lekowego,
zwiekszy spektrum dostepnych lekéw biologicz-
nych (APD Tezspire 2025).

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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1 Cel analizy

Celem analizy ekonomicznej byta ocena optacalnosci stosowania tezepelumabu (produkt leczniczy
Tezspire™) jako leczenie uzupetniajgce terapii donosowymi kortykosteroidami w leczeniu oséb doro-
stych z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa
(PZZPzPN), u ktorych leczenie ogdlnoustrojowymi kortykosteroidami (SCS, z ang. Systemic CorticoStero-
ids) i zabieg chirurgiczny (NS, z ang. Nasal Surgery) nie zapewniajg odpowiedniej kontroli choroby, w ra-

mach programu lekowego.

Analiza zostata wykonana na zlecenie AstraZeneca, w zwigzku z planowanym ztozeniem do ministra wta-

sciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg prezentacji:

e Tezspire™ 210 mg roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 1,91 ml (kod EAN:
05000456076166),
o Tezspire™ 210 mg roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu pétautomatycznym napetnio-

nym, 1,91 ml (kod EAN: 05000456075725),

w ramach proponowanego programu lekowego (PL) , Leczenie chorych z zapaleniem nosa i zatok przy-
nosowych z polipami nosa (ICD-10: J32, J33)”. Aktualnie w ramach programu lekowego B.156 leczenie
otrzymujg pacjenci z PZZPzPN z zapaleniem typu 2 oraz po co najmniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok
przynosowych (populacja T2 + = 2 NS). Produkt leczniczy Tezspire zgodnie z wnioskowanymi warunkami
refundacji bedzie stosowany niezaleznie od typu zapalenia bton sluzowych nosa i zatok przynosowych,
tj. dopuszczony bedzie do stosowania chorych bez zapalenia typu 2 (populacja nie-T2 + > 2 NS) oraz po
co najmniej 1 zabiegu chirurgicznym zatok przynosowych (populacja 1 NS). Szczegdtowe zapisy pro-

gramu lekowego przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego (APD Tezspire 2025).

2 Problem decyzyjny

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

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

e Populacja, w ktérej dana interwencja ma by¢ stosowana (P),
e Proponowana interwencja (l),

e Komparatory (C),

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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o Efekty (wyniki) zdrowotne (O).

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

o finansowanie produktu leczniczego Tezspire™ ze srodkdw publicznych.

2.1 Populacja

Zgodnie z zapisami proponowanego programu lekowego przedstawionymi w APD Tezspire 2025, popu-
lacje docelowg dla wnioskowanej interwencji stanowig pacjenci z ciezkim przewlektym zapaleniem bton
$luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, u ktérych leczenie ogélnoustrojowymi kortyko-
steroidami i zabieg chirurgiczny nie zapewniajg odpowiedniej kontroli choroby, spetniajgcy nastepujace

kryteria:

1) wiek > 18 lat;

2) ciezkie przewlekte zapalenie nosa i zatok przynosowych:

a) obustronne polipy nosa (potwierdzone badaniem endoskopowym) — wynik w skali NPS >5,
b) wynik w skali SNOT-22 >40;

3) brak kontroli choroby stwierdzonej przez lekarza prowadzacego mimo stosowania kortykosteroi-
dow ogdlnoustrojowych lub przeciwwskazania do ich zastosowania;

4) co najmniej 1 zabieg chirurgiczny zatok przynosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sito-
wia tylnego (zatoki sitowej tylnej) udokumentowany w wywiadzie (ostatni zabieg wykonany co naj-
mniej 6 miesiecy przed wigczeniem do programu) lub przeciwwskazania do operacji zgodnymi z ob-
owigzujgcymi przeciwskazaniami do zabiegu chirurgicznego w PZZPzPN (kwestionariuszem kwalifi-

kacji do zabiegu).

Whnioskowane kryteria kwalifikacji obejmujg szerszg populacje od obecnie kwalifikujgcej sie do leczenia

w ramach programu lekowego B.156, gdzie pacjenci muszg spetniaé kryteria ponizej:

1) wiek > 18 lat;

2) potwierdzone zapalenie typu 2: tkankowa eozynofilia = 10/wpw lub eozynofilia we krwi > 150, lub
IgE catkowite > 100;

3) ciezkie przewlekte zapalenie nosa i zatok przynosowych:
a) obustronne polipy nosa (potwierdzone badaniem endoskopowym) —wynik w skali NPS >5,

b) wynik w skali SNOT-22 >40;

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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N

Ko

brak kontroli choroby stwierdzonej przez lekarza prowadzacego mimo stosowania kortykosteroi-
dow ogdlnoustrojowych lub przeciwwskazania do ich zastosowania (zgodnie z zaleceniami EUFO-

REA2023);

Ul

co najmniej 2 zabiegi chirurgiczne zatok przynosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sito-
wia tylnego (zatoki sitowej tylnej) udokumentowane w wywiadzie (ostatni zabieg wykonany co naj-
mniej 6 miesiecy przed wtgczeniem do programu) lub przeciwwskazania do operacji zgodnymi z ob-
owigzujgcymi przeciwskazaniami do zabiegu chirurgicznego w PZZPzPN (kwestionariuszem kwalifi-

kacji do zabiegu).

Tezepelumab jest przeciwciatem monoklonalnym skierowanym przeciwko limfopoetynie zrebu grasicy

—_

ang. Thymic Stromal LymphoPoietin, TSLP), zapobiegajac jej interakcji z heterodimerycznym recepto-
rem TSLP. W astmie oraz przewlektym zapaleniu zatok przynosowych z polipami nosa (PZZPzPN) za-
rowno czynniki alergiczne, jak i niealergiczne indukujg produkcje TSLP. Zablokowanie TSLP za pomocg
tezepelumabu prowadzi do zmniejszenia stezen szerokiego spektrum biomarkerow i cytokin zwigzanych
z zapaleniem drdég oddechowych i btony Sluzowej w przebiegu astmy i PZZPzPN (np. eozynofildw krwi
obwodowej, eozynofilow w warstwie podsluzowej drog oddechowych, IgE, Fe-NO, IL-5 oraz IL-13). Ze
wzgledu na ten specyficzny mechanizm dziatania nie jest konieczne potwierdzanie szczegdlnego feno-
typu/endotypu choroby oraz biomarkeréw. Z tego wzgledu w programie lekowym PZZPzPN w przypadku
tezepelumabu nie zawarto kryterium witgczenia: ,potwierdzone zapalenie typu 2: tkankowa eozynofilia

>10/wpw lub eozynofilia we krwi > 150, lub IgE catkowite >100” (podobna sytuacja ma miejsce w przy-

padku leczenia astmy).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W ponizszej tabeli poréwnano wnioskowane warunki refundacji produktu leczniczego Tezspire z obo-

wigzujgcymi zapisami programu lekowego B.156.

Tabela 1. Poréwnanie kryteriéw kwalifikacji do programu lekowego B.156 — obowigzujgce vs wniosko-
wane kryteria.

Proponowane warunki refundacji

Kryterium Tezspire w leczeniu PZZPZPN Zapisy programu lekowego B.156
wiek >18 lat > 18 lat
ciezkie przewlekte zapalenie nosa i zatok wynik w skali NPS >5, wynik w skali NPS >5,
przynosowych wynik w skali SNOT-22 >40 wynik w skali SNOT-22 >40
zabiegi chirurgiczne zatok przynosowych co najmniej 1 €O najmniej 2

zapalenie bton sluzowych nosa i zatok

przynosowych niezaleznie od typu zapalenia zapalenie typu 2

Poréwnujgc wnioskowane kryteria kwalifikacji do leczenia tezepelumabem z obowigzujgcymi warun-
kami leczenia w ramach PL, terapia z wykorzystaniem produktu leczniczego Tezspire docelowo bedzie
mogta by¢ stosowana w obecnie refundowanej populacji pacjentéw ze sprawozdanymi co najmniej 2
NS, z zapaleniem typu 2 (populacja T2 + 22 NS). Jednakze wnioskowane kryteria dopuszczajg do leczenia
chorych po co najmniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych, bez koniecznosci potwierdzenia
zapalenia typu 2 (populacja nie-T2 + 22 NS). Jednoczesnie, w tak okreslonej catej populacji chorych (bez
wzgledu na obecnos¢ zapalenia T2), leczenie biologiczne (wytgcznie tezepelumab) bedzie mogto byc
wdrozone wczesniej, tj. juz po wykonaniu jednego zabiegu chirurgicznego, a nie jak obecnie po 2 lub

wiecej (populacja 1 NS), jak to przedstawiono na ponizszym schemacie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wykres 1. Schemat rozszerzenia populacji docelowej dla tezepelumabu.

1NS

nie-T2,2 2 NS i>

Szczegdtowe proponowane kryteria kwalifikacji do leczenia tezepelumabem w ramach wnioskowanego

[1NS]

programu lekowego przedstawiono w Analizie Problemu Decyzyjnego (APD Tezspire 2025).

2.2 Oceniana interwencja

Oceniang interwencje stanowi zastosowanie tezepelumabu (produkt leczniczy Tezspire™) jako leczenie
uzupetniajgce terapii donosowymi kortykosteroidami w leczeniu osdb dorostych z ciezkim przewlektym
zapaleniem bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, u ktérych leczenie ogélnoustro-
jowymi kortykosteroidami i zabieg chirurgiczny nie zapewniajg odpowiedniej kontroli choroby, w ra-

mach programu lekowego.

Szczegbdtowo przebieg leczenia standardowego przedstawiono w kolejnym rozdziale zawierajgcym opis

komparatora (Rozdziat 2.3, str. 26).

Tezepelumab jest przeciwciatem monoklonalnym (IgG2A) skierowanym przeciwko limfopoetynie zrebu
grasicy (ang. Thymic Stronal Lymphopoietin, TSLP), uniemozliwiajgcym jej interakcje z heterodimerycz-
nym receptorem dla TSLP. W przebiegu astmy i PZZPzPN, czynniki wyzwalajgce, zaréwno alergiczne jak
i niealergiczne, wywotujg wytwarzanie TSLP. Zablokowanie TSLP przez tezepelumab powoduje zmniej-

szenie stezenia wielu biomarkerdow i cytokin zwigzanych ze stanem zapalnym dréog oddechowych i btony

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Sluzowej w astmie i PZZPzPN (np. eozynofile we krwi, eozynofile w btonie podsluzowe]j drég oddecho-
wych, IgE, FeNO, IL-5 i IL-13). Jednak mechanizm dziatania tezepelumabu w astmie i PZZPzPN nie zostat

ostatecznie ustalony (ChPL Tezspire 2025).

Zalecana dawka wynosi 210 mg tezepelumabu we wstrzyknieciu podskérnym co 4 tygodnie. Lek wyste-
puje w postaci amputko-strzykawki (210 mg tezepelumabu w 1,91 ml roztworu [110 mg/ml] lub wstrzy-
kiwacza poétautomatycznego napetnionego (210 mg tezepelumabu w 1,91 ml roztworu [110 mg/ml];
zob. Rozdziat 3). Produkt leczniczy Tezspire™ jest przeznaczony do dfugotrwatego leczenia. Decyzje
o kontynuacji leczenia nalezy podejmowac co najmniej dwa razy w roku na podstawie stopnia kontroli

PZZPzPN u pacjenta (ChPL Tezspire 2025).

Za procesy zapalne w przebiegu PZZPzPN odpowiada zapalenie typu 2 (T2), jednak chorzy bez zapalenia
typu 2 majg rownie ciezki przebieg choroby. Pacjenci bez cech zapalenia T2 stanowig niewielkg grupe
— okoto 5% ogdtu chorych — jednak mimo braku typowych markerdéw immunologicznych, ich choroba
czesto ma wyjatkowo ciezkii oporny na leczenie glikokortykosteroidami i zabiegami chirurgicznymi prze-
bieg. Zgodnie z opinig klinicystdw, obowigzek potwierdzenia obecnosci zapalenia T2 moze skutkowacd
wykluczeniem z leczenia biologicznego pacjentdéw o najciezszym przebiegu choroby — tych, u ktérych
mimo braku typowych markerdéw T2 utrzymuje sie nasilony stan zapalny i znaczne nasilenie objawdw.
Problem ten pogtebia fakt, ze stosowanie glikokortykosteroidow systemowych obniza wartosci biomar-

keréw zapalenia T2, co dodatkowo utrudnia wtasciwg kwalifikacje.

Polscy pacjenci z ciezkg postacig PZZPzPN bez zapalenia T2 lub u ktérych wykonano jeden zabieg chirur-
giczny w obrebie zatok przynosowych sg pozbawieni mozliwosci leczenia biologicznego. Obecnie refun-
dacjg w Polsce objete sg jedynie dwa leki biologiczne — dupilumab i mepolizumab, w Scisle okreslonej
populacji pacjentow z ciezkg postacig PZZPzPNz (mimo stosowania kortykosteroidow ogdlnoustrojo-
wych), u ktory potwierdzono zapalenie typu 2 (tkankowa eozynofilia 210/wpw lub eozynofilia we krwi >
150, lub IgE catkowite >100) oraz wykonano co najmniej 2 zabiegi chirurgiczne zatok przynosowych z

otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tylnego.

Tak rygorystyczne kryteria kwalifikacji powodujg, ze cze$¢ pacjentow z ciezkim PZZPzPN, lecz z niepo-
twierdzonym zapaleniem typu 2 lub u ktérych wykonano mniejszg liczbe zabiegdw chirurgicznych nie-
zaleznie od obecnosci zapalenia typu2, czesto szczegdlnie obcigzonych klinicznie, pozostaje poza syste-
mem refundacyjnym dla terapii biologicznych. W praktyce klinicznej oznacza to brak dostepu do sku-
tecznego leczenia dla grupy chorych, u ktérych standardowe terapie nie przynoszg zadowalajgcych efek-

téw, a przebieg choroby wigze sie z istotnym pogorszeniem jakosci zycia.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W pordéwnaniu do innych dostepnych lekéw biologicznych produkt leczniczy TEZSPIRE charakteryzuje
sie unikalnym mechanizmem dziatania. Dziatanie tezepelumabu polega na blokowaniu aktywnosci na-
btonkowej cytokiny limfopoetyny zrebu grasicy (TSLP) poprzez jej wigzanie i uniemozliwienie interakcji
z receptorem. W przeciwienstwie do dotychczas dostepnych terapii biologicznych, ktére dziatajg na dal-
szych etapach kaskady zapalnej i sg ukierunkowane na wybrane mediatory (np. IL-4, IL-5, IL-13), tezepe-
lumab hamuje proces zapalny juz na jego wczesnym, nadrzednym poziomie — u Zrédta odpowiedzi za-

palnej inicjowanej w nabtonku.

Blokowanie TSLP przez tezepelumab prowadzi do redukcji szerokiego spektrum biomarkerdéw i cytokin
zaangazowanych w patogeneze zapalenia drég oddechowych, niezaleznie od dominujgcego fenotypu
zapalnego, co czyni ten lek skutecznym w szerszej populacji pacjentéw, w tym z postaciami choroby

niewpisujgcymi sie w klasyczny obraz zapalenia typu 2.

Leczenie biologiczne tezepelumabem jest skuteczne i bezpieczne niezaleznie od obecnosci zapalenia T2

i liczby przeprowadzonych zabiegdw chirurgicznych w obrebie zatok przynosowych

W badaniu WAYPOINT wykazano skutecznos¢ tezepelumabu w leczeniu ciezkiego, niekontrolowa-
nego PZZPzPN w poréwnaniu do terapii standardowej (SoC), w tym wsrdd pacjentéw odpowiadajgcych
charakterystyka chorych polskich obecnie nieobjetych leczeniem biologicznym (bez zapalenia typu T2
lub z zapaleniem T2 oraz tylko 1 wczesniejszym zabiegiem chirurgicznym polipéw nosa). Tezepelumab
istotnie poprawit stan kliniczny pacjentéw, powodujgc zmniejszenie rozmiaru polipdw nosa i niedrozno-
$ci nosa, poprawe wechu i jakosci zycia wg SNOT-22. Ponadto leczenie tezepelumabem znaczgco ogra-
niczyto potrzebe interwencji medycznych (koniecznosci przeprowadzenia operacji polipdw nosa) i sys-

temowego stosowania kortykosteroidéw [KT1].

Objecie refundacja tezepelumabu stanowi odpowied? na niezaspokojone potrzeby kliniczne pacjentéw
z ciezka postacig PZZPzPN. Opierajac sie na wynikach badania WAYPOINT oczekuje sie, ze objecie refun-
dacja terapii tezepelumabem przyczyni sie ono do zmniejszenia obcigzenia klinicznego i ekonomicznego
zwigzanego z tg chorobg w populacji polskiej a takze pozwoli na poprawe jakosci zycia pacjentow. Fi-
nansowanie leczenia tezepelumabem wptynie zwtaszcza na poprawe sytuacji pacjentdéw z ciezkim
PZZPzPN z niepotwierdzonym zapaleniem typu 2 lub u ktérych wykonano jeden zabiegdw chirurgicznych

w obrebie zatok przynosowych, ktérzy obecnie nie sg objeci leczeniem biologicznym.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



26 AESTIMO

2.3 Komparatory

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

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

Podobnie wytyczne HTA (AOTMIT 2016) definiujg w pierwszej kolejnosci komparator jako tzw. istniejgca
praktyke, czyli sposéb postepowania, ktéry w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastgpiony

przez oceniang technologie.

Whnioskowany program lekowy zaktada objecie refundacjg tezepelumabu w populacji dorostych chorych
(=18 lat) z ciezkim przewlektym zapaleniem nosa i zatok przynosowych i polipami nosa oraz brakiem
kontroli choroby mimo stosowania kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych lub z przeciwwskazaniami do
ich zastosowania, ktérzy byli poddani co najmniej 1 zabiegowi chirurgicznemu zatok przynosowych
z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tylnego (zatoki sitowe] tylnej) (ostatni zabieg wykonany
co najmniej 6 miesiecy przed wtgczeniem do programu) lub przeciwwskazaniami do operacji zgodnymi

z obowigzujgcymi przeciwskazaniami do zabiegu chirurgicznego w PZZPzPN.

Zgodnie z odnalezionymi wytycznymi praktyki klinicznej, w tak zdefiniowanej populacji docelowej, reko-
menduje sie zastosowanie leczenia biologicznego. Szczegdlnie, postepowanie to zaleca sie u pacjentow
z obustronnymi polipami nosa o nasileniu co najmniej umiarkowanym, u ktérych mimo przeprowadze-
nia operacji (lub przy braku mozliwosci jej wykonania) oraz zastosowania odpowiedniej farmakoterapii
obserwuje sie znaczne pogorszenie jakosci zycia (EPOS/EUFOREA/ERS/ARS 2024, EPOS-EUFOREA 2023,
POLINA 2023).

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wykres 2. Populacja docelowa dla tezepelumabu w podziale na udziaty chorych obecnie leczonych i nie-
leczonych biologicznie.

Nalezy jednoczesnie podkresli¢, ze proponowane zmiany nie wptywajg znacznie na wielkos$¢ populacji
chorych leczonych biologicznie, a jedynie na kryteria dostepu do programu lekowego co zobrazowano
schematycznie powyzej (udziat grup obecnie leczonych dupilumabem lub mepolizumabem oznaczono

kolorem niebieskim, a udziat populacji dotychczas nieleczonych biologicznie w odcieniach zieleni).

Populacja objeta finansowaniem lekéw biologicznych, wspdlna z refundowanymi dupilumabem i mep-

olizumabem

W czes$ci wnioskowanej populacji docelowej, tj. u pacjentdw z ciezkim PZZPzPN, z brakiem kontroli cho-
roby mimo stosowania kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych lub z przeciwwskazaniami do ich zastoso-
wania, z potwierdzonym zapaleniem typu 2, ktérzy przeszli co najmniej 2 zabiegi chirurgiczne zatok przy-
nosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tylnego (zatoki sitowej tylnej) udokumento-
wane w wywiadzie (ostatni zabieg wykonany co najmniej 6 miesiecy przed wtgczeniem do programu)
lub majg przeciwwskazania do operacji zgodnymi z obowigzujgcymi przeciwskazaniami do zabiegu chi-
rurgicznego w PZZPzPN (T2 + 22 NS) w ramach programu lekowego B.156 refundowany jest dupilumab

(od 1 kwietnia 2024 r.) oraz mepolizumab (od 1 pazdziernika 2024 r.).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W zwigzku z powyzszym, w ramach oceny zasadnosci refundacji tezepelumabu w zakresie populacji T2
+ 22 NS jako komparatory nalezy uwzglednic¢ przede wszystkim dostepne w Polsce terapie biologiczne,

dupilumab i mepolizumab.

Populacja obecnie nieobjeta finansowaniem lekéw biologicznym

W pozostatej czesci populacji wnioskowanej, tj. wsrdd pacjentdow obecnie nie kwalifikujgcych sie do le-
czenia biologicznego finansowanego obecnie obowigzujgcym programem lekowym mozna wyrdznié

podgrupy chorych:

e bez potwierdzonego zapalenie typu 2 z ciezkim nawrotem polipédw po dwdch zabiegach chirur-
gicznym zatok przynosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tylnego mimo sto-

sowania kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych) (nie-T2 + =2 NS),

e bez wzgledu na potwierdzenie zapalenia typu 2 z ciezkim nawrotem polipéw po tylko jednym
zabiegu chirurgicznym zatok przynosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym sitowia tyl-

nego mimo stosowania kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych) (1 NS).

Zgodnie z istniejgcg w Polsce praktyka kliniczng oraz obowigzujgcymi wytycznymi klinicznymi w popula-
cjach tych stosuje sie terapie standardowg obejmujacy glikokortykosteroidy donosowe oraz ogélnou-

strojowe.

Z tego wzgledu whasciwym gtéwnym komparatorem dla tej populacji chorych jest terapia standardowa

(SoC, z ang. standard of care) tj. glikokortykosteroidy (zarowno ogdlnoustrojowe, jak i donosowe).

2.4 Efekty zdrowotne

W ramach analizy kosztow-uzytecznosci i kosztow-efektywnosci (porownanie z SoC w populacji T2 + =2
NS i1 NS oraz MEP w populacji T2 + =22 NS) oceniano standardowe dla analiz HTA punkty koricowe: liczbe
lat zycia skorygowanych o jakos$¢ (QALY, z ang. Quality-Adjusted Life Years) oraz liczbe zyskanych lat zycia
(LY, z ang. Life Years). Do wyznaczenia powyzszych wartosci skorzystano w modelu z wynikéw badania
klinicznego z randomizacjg WAYPOINT, bezposrednio poréwnujgcych tezepelumab z leczeniem SoC.
Wsrod gtownych parametrow dotyczgcych efektywnosci, ktdrych wartosé zostata wyznaczona w oparciu

o wyniki badan klinicznych, nalezy wymienic:

e ocena stanu zdrowia na podstawie kwestionariusza SNOT-22,

e ocena stanu zdrowia na podstawie kwestionariusza NPS,
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e odpowiedz na leczenie wnioskowang interwencjg,
e roczng czestos$é wystepowania zaostrzen choroby,
e $rednig redukcje dawki stosowanych przewlekle doustnych kortykosteroiddw,

e uzytecznosc standw zdrowia.

Poréwnanie tezepelumabu z dupilumabem dostepnym w programie lekowym B.156 w leczeniu pacjen-
téw z populacji T2 + 22 NS nie obejmowato wynikéw zdrowotnych (analiza minimalizacja kosztéw); uza-

sadnienie przyjetej techniki analitycznej przedstawiono w Rozdziale 4.2.

3 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Tezspire™
i wnioskowane warunki objecia refundacjg

Na chwile obecng produkt leczniczy Tezspire™ jest finansowany systemowo ze srodkéw publicznych
w Polsce w ramach programu lekowego B.44 ,Leczenie chorych z ciezkg postacig astmy (ICD-10: J45,
182)” w podtrzymujgcym leczeniu uzupetniajgcym u dorostych pacjentéw i mtodziezy w wieku 12 lat
i starszych z ciezkg astmg, niedostatecznie kontrolowang pomimo stosowania duzych dawek wziewnych
kortykosteroidow w skojarzeniu z innym produktem leczniczym stosowanym w leczeniu podtrzymuja-

cym (MZ 17/09/2025).

Warunki refundacji zgodne z przedstawionymi w Obwieszczeniu Ministra Zdrowia zamieszczono w po-
nizszej tabeli. Refundacja tezepelumabu w ramach opisanego programu lekowego odbywa sie od kwiet-
nia 2024 r. w przypadku roztworu do wstrzykiwan w formie amputko-strzykawki oraz od pazdziernika

2024 r. dla roztworu do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu.

Tabela 2. Aktualne warunki refundacji leku Tezspire.

Doptata $wiadcze-
niobiorcy (poziom
odptatnosci)

Nazwa i zawartosé Kod GTIN Urzedowa Cena hurtowa Wysokos¢ limitu fi-
opakowania cena zbytu brutto nansowania

Tezspire, roztwér do

wstrzykiwan, 210  05000456076166 4 647,06 zt 4 925,88 zt 4 925,88 zt 0,00 2t
(bezptatny)
mg
Tezspire, roztwoér do
wstrzykiwan we 0,00 zt
. 05000456075725 4.647,06 zt 4925,88 7t 4925,88 7t
wstrzykiwaczu, 210 (bezptatny)

mg

Propozycja Wnioskodawcy rozszerzenie finansowania produktu leczniczego Tezspire, roztwoér do

wstrzykiwan, 210 mg oraz Tezspire, roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 210 mg w ramach

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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istniejgcego programu lekowego ,Leczenie chorych z zapaleniem nosa i zatok przynosowych z polipami
nosa (ICD-10:J32, 133)”, we wskazaniu leczenia uzupetniajgcego terapie donosowymi kortykosteroidami
w leczeniu oséb dorostych z ciezkim przewlektym zapaleniem bfon sluzowych nosa i zatok przynosowych
z polipami nosa, u ktérych leczenie ogdlnoustrojowymi kortykosteroidami i zabieg chirurgiczny nie za-
pewniajg odpowiedniej kontroli choroby, w ramach programu lekowego. W zwigzku z zaktadang refun-
dacjg leku Tezspire w ramach programu lekowego, przyjeto, ze bedzie on wydawany swiadczeniobior-

com bezpfatnie.
Whnioskowane warunki refundacji produktu leczniczego Tezspire przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 3. Wnioskowane ceny urzedowe produktu leczniczego Tezspire.

Cena zbytu Urzedowa cena Cena hurtowa Limit
netto [zf] zbytu [z4] brutto [zt] finansowania [z1]

Produkt leczniczy

Tezspire, roztwdr do wstrzykiwan, 210 mg

Tezspire, roztwor do wstrzykiwan we - -

wstrzykiwaczu, 210 mg
Whnioskowane warunki objecia refundacjg we wskazaniu leczenia ciezkiego przewlektego zapalenia bton

$luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa obejmujg instrument dzielenia ryzyka (RSS, ang.

Risk Sharing Scheme),

_. Po uwzglednieniu propozycji Wnioskodawcy dotyczacej RSS, efek-

tywny koszt refundacji dla pfatnika wynosi:

Zakfada sie, ze objecie refundacja produktu Tezspire we wnioskowanym wskazaniu nie spowoduje
zmiany aktualnie obowigzujgcych warunkdw objecia refundacjg w zakresie kwalifikacji do grupy limito-

wej oraz poziomu odptatnosci.

Zatozenia dotyczgce warunkow objecia refundacjg produktu leczniczego Tezspire™ podsumowano

w ponizszej tabeli.

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 4. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Tezspire™ w terapii

PZZPzPN.
Warunek refundacji Opakowania jednostkowe
Substancja czynna tezepelumab tezepelumab
Dawka 210 mg 210 mg

, roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu — roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzy-
Postac farmaceutyczna

pétautomatycznym napetnionym kawce
Zawarto$¢ opakowania jednostko- 1 wstrzykiwacz pétautomatyczny napet- 1 amputko-strzykawka a 1,91 mla 210 mg
wego niony a 1,91 mla 210 mg (110 mg/ml) (110 mg/ml)
Kat ia dost sci refundacyj-
ategoria dostepnosci retundacy) w ramach programu lekowego w ramach programu lekowego

nej
Cena zbytu netto?

Urzedowa cena zbytu?

Cena hurtowa brutto®

Grupa limitowa 1298.0, Tezepelumab 1298.0, Tezepelumab
PDD4 7,5mg 7,5mg
Liczba PDD w opakowaniu jednost- )8 )8
kowym

Cena hurtowa brutto / PDD - -
Wysoko$¢ limitu finansowania® - -

Poziom odptatnosci bezptatny bezptatny

Doptata swiadczeniobiorcy (pa-
cjenta)

Koszt dziennej terapii®)

Instrument podziatu ryzyka
(RSS, ang. risk sharing scheme) —

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 (6% od urzedowej ceny zbytu, nie wyzsza niz 2 000 zt);

4) tezepelumab nie ma obecnie okreslonej wartosci DDD (indeks ATC/DDD WHO: https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=R03DX11);
PDD ustalono w oparciu o zalecane dawkowanie (210 mg co 28 dni)

5) ze wzgledu na taka sama zawartos¢ produktu leczniczego oraz taka sama cene jednostkowa, niezaleznie od przyjetej podstawy limitu, wy-
sokos¢ limitu finansowania bedzie taka sama (réwna cenie hurtowej)

6) wedtug ceny zbytu netto i PDD.
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Zgodnie z wymogami okreslonymi w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 roku
(MZ 24/10/2023), poniewaz wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrument dzielenia

ryzyka (RSS), analize wptywu na budzet ptatnika przeprowadzono w nastepujgcych wariantach:

ez uwzglednieniem proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu podziatu ryzyka,

e bez uwzglednienia instrumentu podziatu ryzyka.

4 Metodyka analizy ekonomicznej

4.1 Strategia analityczna

Niniejszg analize ekonomiczng poprzedzito przeprowadzenie:

e Analizy problemu decyzyjnego, w ramach ktdrej zdefiniowany zostat problem zdrowotny (zgod-
nie ze schematem PICO: populacja, interwencja; komparatory, wyniki zdrowotne) dla wniosko-
wanej technologii medycznej; APD Tezspire 2025),

e Analizy klinicznej, w ramach ktérej poréwnano skutecznosé oraz bezpieczenstwo stosowania

tezepelumabu (TEZ) oraz technologii opcjonalnych (AKL Tezspire 2025).

W obliczeniach oraz modelowaniu przebiegu choroby wykorzystano dostarczony przez Wnioskodawce
model globalny, ktéry zostat zaadaptowany do warunkéw polskiego systemu ochrony zdrowia przez au-
toréw analizy. Model sporzgdzony jest w arkuszu Microsoft Excel® z wykorzystaniem jezyka programo-

wania VBA i stanowi zatgcznik do niniejszej analizy.

Adaptacje modeli do warunkdéw polskich przeprowadzono poprzez wprowadzenie specyficznych dla Pol-
ski danych dotyczgcych kosztéw jednostkowych i zuzycia zasobdw oraz innych wartosci (m. in. stopy
dyskontowania), a takze przygotowanie prezentacji wynikdw oraz analizy progowej, zgodnie z wymaga-
niami dla analiz HTA w Polsce. Ponadto zatozenia modelu zweryfikowano w oparciu o wyniki przegladu

uzytecznosci standw zdrowia (zob.5.3.1, str. 53).

Dla kluczowych parametréw modelu kosztow-uzytecznosci przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci. Celem facznej oceny niepewnosci wynikéw wykonano réwniez probabilistyczng analize
wrazliwosci. Szczegdtowy opis przyjetych zatozen, struktury modelu i jego parametrow zamieszczono

w kolejnych rozdziatach raportu.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



33 AESTIMO

Po adaptacji model oraz analiza ekonomiczna spetniajg polskie wytyczne przeprowadzania analizy eko-

nomicznej:

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

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

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

Koszty oraz wyniki zdrowotne stosowania ocenianych technologii oszacowano w oparciu o modelowa-

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

4.2 Technika analityczna

Z uwagi na mozliwosci refundowanego leczenia PZZPzPN w Polsce dobdr komparatoréw uwzglednia trzy

populacje chorych:

o pacjentéw dorostych z rozpoznaniem J32 i/lub J33 stosujgcych SCS oraz ze sprawozdanymi
>2 NS w obrebie zatok przynosowych, z zapaleniem typu 2 (T2 + =2 NS) — aktualnie refun-
dowana w PL B.156

o pacjentéw dorostych z rozpoznaniem J32 i/lub J33 stosujgcych SCS oraz ze sprawozdanymi
>2 NS w obrebie zatok przynosowych, bez zapalenia typu 2 (nie-T2 + =2 NS)

o pacjentéw dorostych z rozpoznaniem J32 i/lub J33 stosujgcych SCS oraz ze sprawozdang 1

NS w obrebie zatok przynosowych, niezaleznie od typu zapalenia (1 NS)

Poréwnanie TEZ vs SoC (populacja nie-T2 + 22 NS oraz populacja 1 NS)

Leczenie standardowe stanowito komparator dla terapii tezepelumabem w badaniu rejestracyjnym dla
whnioskowanej interwencji WAYPOINT (gtéwna publikacja Lipworth 2025, data odciecia danych: 23 wrze-
$nia 2024 r.). Randomizacji w badaniu poddano 410 chorych z PZZPzPN, z czego 204 wtgczono na lecze-
nie TEZ. W ramach badania wykazano, ze zastosowanie tezepelumabu w leczeniu ciezkiego przewle-
ktego zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa wigze sie ze znaczacg po-

prawg zdrowia pacjentow wg skali NPS ($rednia zmiana od wartosci wyjsciowej 2,07 (95% Cl: -2,39; -
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1,74) oraz prowadzi do zmniejszenia liczby zabiegdw chirurgicznych z powodu polipéw nosa (0,5% w ra-
mieniu TEZ vs 22,1% w ramieniu SoC). Terapia tezepelumabem przyczynita sie rowniez do zmniejszenia
zuzycia kortykosteroidow ogdlnoustrojowych (TEZ: 5,2% vs SoC: 18,3%) (szczegdtowe dane zob.
AKL Tezspire 2025). W zwigzku z wykazaniem w badaniu WAYPOINT wyzszej efektywnosci wnioskowanej
interwencji nad komparatorem jako wtasciwg technike analityczng dla pordéwnania tezepelumabu
z opieka standardowa w populacji pacjentéw nie-T2 + =2 NS oraz populacja 1 NS uznano analize kosz-

téw-uzytecznosci (CUA).

Wynik analizy przedstawiono w postaci inkrementalnego wspdtczynnika kosztéw-uzytecznosci ICUR, in-
terpretowanego jako koszt uzyskania dodatkowej jednostki efektu zdrowotnego (QALY) wynikajacy z za-
stosowania ocenianej interwencji zamiast komparatora. Dodatkowo, w ramach analizy kosztow-efek-
tywnosci (CEA), oszacowano koszt zyskanego roku zycia (LY, z ang. Life Years) w wyniku dodania tezepe-

lumabu do standardowej farmakoterapii (SoC).

Poréwnanie TEZ vs MEP oraz TEZ vs DUP (populacja T2 + 22 NS)

W zwigzku z brakiem badan klinicznych poréwnujgcych bezposrednio terapie tezepelumabem z lecze-
niem mepolizumabem i dupilumabem pacjentéw z PZZPzPN w populacji T2 + 22 NS w ramach analizy
klinicznej wykonano poréwnanie posrednie metodg analizy sieciowej, ktérego wyniki przedstawiono

w tabeli ponize;j.

Tabela 5. Wyniki poréwnania posredniego (AKL Tezspire 2025).

Mediana MD (95% Crl)

Poréwnanie
Model fixed (DIC = 14,351) Model random (DIC = 15,279)
Skala SNOT-22

TEZ vs DUP -6,35 (-13,13; 0,52) -6,07 (-42,55; 30,14)

TEZ vs MEP -14,18 (-20,75; -7,71) -14,27 (-45,88; 16,98)
TEZ vs PBO -27,25 (-32,28; -22,14) -27,10 (-53,28; -0,89)

Skala NPS

TEZ vs DUP 0,32 (-0,21; 0,85) 0,32(-2,96; 3,67)

TEZ vs MEP -1,40 (-1,82; -0,98) -1,44 (-4,30; 1,40)

TEZ vs PBO -2,07 (-2,39; -1,75) -2,07 (-4,42; 0,27)
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W ramach poréwnania posredniego wykazano istotng $rednig zmiane (95% Crl) w skali SNOT-22 o -
14,18 (-20,75;-7,71) oraz w skali NPS 0 -1,40 (-1,82; -0,98), w zwigzku z czym pordownanie wnioskowanej

interwencji z mepolizumabem przeprowadzono technika analizy kosztéw-uzytecznosci.

Wynik analizy przedstawiono w postaci inkrementalnego wspdtczynnika kosztéw-uzytecznosci ICUR, in-
terpretowanego jako koszt uzyskania dodatkowej jednostki efektu zdrowotnego (QALY) wynikajacy z za-
stosowania ocenianej interwencji zamiast komparatora. Dodatkowo, w ramach analizy kosztéw-efek-
tywnosci (CEA), oszacowano koszt zyskanego roku zycia (LY, z ang. Life Years) w wyniku dodania tezepe-

lumabu do standardowej farmakoterapii (SoC).

Aktualnie pacjenci z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z poli-
paminosa w populacji T2 + 22 NS w ramach programu lekowego B.156 poza leczeniem mepolizumabem
mogg otrzymac terapie z wykorzystaniem dupilumabu. W poréwnaniu posrednim przeprowadzonym
metodg metaanalizy sieciowej w ramach analizy klinicznej AKL Tezspire 2025 r. wykazano brak istotnych
statystycznie rdéznic zaréwno w Sredniej zmianie wyniku w skali NPS jak i SNOT-22 (zob. Tabela 5).
W zwigzku z powyzszym poréwnanie TEZ vs DUP wykonano technikg minimalizacji kosztéw (CMA) ogra-
niczajac sie do pordwnania bezposrednich kosztéw zwigzanych leczeniem biologicznym uznajac pozo-

state kategorie kosztéw za nierdznigce.

Ocene ekonomiczng produktu leczniczego Tezspire™ w pordwnaniu z SoC i MEP wykonano w oparciu
o globalny model farmakoekonomiczny skonstruowany w programie Microsoft Excel®, udostepniony
przez Wnioskodawce z przeznaczeniem do adaptacji do warunkdéw polskich. Zachowujac strukture oraz
podstawowe zatozenia modelu centralnego, w analizie uwzgledniono polskg praktyke kliniczng zwigzang
z leczeniem PZZPzPN, w tym polskie dane dotyczace zuzycia zasobdw oraz koszty jednostkowe lekéw
i Swiadczen. Na potrzeby adaptacji wykonano takze systematyczne wyszukiwanie danych dotyczacych
uzytecznosci stanow zdrowotnych zdefiniowanych w modelu. Analiza kosztéw-uzytecznosci zawiera
analize podstawowg oraz deterministyczng i probabilistyczng analize wrazliwosci, przeprowadzong dla
kluczowych parametrow modelu. Szczegdtowy opis przyjetych zatozen, struktury modelu i jego parame-

tréw znajduje sie w kolejnych podrozdziatach.

Zgodnie z wymaganiami minimalnymi, przeprowadzono analize progowa, w ramach ktérej obliczono
ceny zbytu netto opakowan produktu leczniczego Tezspire, dla ktérych koszt uzyskania dodatkowego
QALY jest rowny ustawowej wysokosci progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce. Zgodnie
z ustalonym dla Polski progiem kosztowe] efektywnosci dla technologii, strategie uznaje sie za kosz-

towo-efektywng w przypadku, gdy koszt uzyskania dodatkowego QALY nie przekracza trzykrotnosci

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Produktu Krajowego Brutto (PKB) na jednego mieszkanca (art. 12 pkt 13 iart. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy
z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywienio-
wego oraz wyrobéw medycznych; Ustawa 2011). Aktualnie obowigzujgca wysoko$¢ progu kosztu uzy-
skania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ wynosi 217 641 zt. W przypadku poréwnania
whnioskowanej interwencji z leczeniem dupilumabem cene progowg wyznaczono tak, by koszty porow-

nywanych interwencji byty sobie réwne.

W ramach badan RCT Il fazy WAYPOINT poréwnano bezposrednio (head-to-head) leczenie tezepeluma-
bem oraz uwzgledniony w analizie, refundowany w Polsce, komparator (opieke standardowg, SoC).
W ramach badania wykazano wyzszos¢ ocenianej interwencji nad komparatorem. Tym samym nie za-
chodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 Ustawy o refundacji. W zwigzku z tym, w analizie
odstgpiono od przeprowadzenia kalkulacji i obliczen, o ktérych mowa w §5. Ust. 6. Pkt. 1-3 Rozporza-

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

4.3 Perspektywa analizy

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie powinny spetniac¢ analizy zawarte we wniosku o objecie re-
fundacjg (MZ 24/10/2023) analize kosztéw-uzytecznosci przeprowadzono z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdéw publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia
(PPP) oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P. Ze wzgledu na istotne klinicz-
nie i statystycznie réznice w skutecznosci i bezpieczenstwie terapii tezepelumabem oraz terapii standar-
dowej i leczenia mepolizumabem na etapie identyfikacji kosztow stwierdzono, ze wystepujg rdznigce
koszty swiadczeniobiorcow zwigzane z leczeniem PZZPzPN ponoszone w poréwnywanych ramionach
leczenia. Uzasadnia to przedstawienie wynikdw analizy kosztéw-uzytecznosci zaréwno wytacznie z per-
spektyw ptatnika publicznego (NFZ) jak i z perspektywy wspdlnej. Natomiast analize minimalizacji kosz-
téw przeprowadzono wytgcznie z perspektywy ptatnika publicznego ze wzgledu na brak kategorii kosz-

towych, ktérych wyceny mogtyby ulec zmianie przy uwzglednieniu perspektywy wspdlnej.

4.4 Horyzont czasowy

Ze wzgledu na istotne rdznice w skutecznosci wnioskowanej technologii wzgledem SoC, koszty i wyniki
rdznigce wystepujg w ciggu catego zycia chorych, w zwigzku z czym w analizie kosztow-uzytecznosci
przyjeto — zgodnie z wytycznymi przeprowadzania oceny technologii medycznych (AOTMIT 2016) — do-

zywotni horyzont czasowy (50 lat).
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Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016 w przypadku, gdy analiza ekonomiczna ma charakter minimalizacji
kosztow i koszty zwigzane ze stosowaniem porownywanych technologii medycznych sg state w czasie,

mozna przyjac jednostkowgq dtugosé horyzontu czasowego, np. 1 rok.

Koszty wnioskowanej technologii oraz dupilumabu sg state w kazdym roku leczenia. Z tego wzgledu,
w celu uwzglednienia tych réznic w koszcie terapii w pierwszym i kolejnych latach leczenia, w podsta-
wowej analizie minimalizacji kosztéw przyjeto dwuletni horyzont czasowy (tj. okres obejmujacy pierw-
sze dwa lata terapii), natomiast w analizie wrazliwosci uwzgledniono wariant z horyzontem jednorocz-

nym.

4.5 Dtugosc¢ cyklu modelu

W modelu kosztéw-uzytecznosci przyjeto cykl o dtugosci pdt roku (26 tygodni). Dtugosé cyklu wynika
z oceny skutecznosci leczenia tezepelumabem w badaniu rejestracyjnym oraz wg proponowanych zapi-
sow programu lekowego po 24-tygodniach od pierwszego podania tezepelumabu, po czym pacjenci
muszg odby¢ wizyte kontrolng w osrodku nie rzadziej niz 2 razy w ciggu 12 miesiecy. Ponad to lek
Tezspire moze by¢ wydany do uzytku domowego w ilosci kazdorazowo nie wiekszej niz niezbedna do
zabezpieczenia 4-6 miesiecy terapii. Analogiczne kryteria obowigzujg w przypadku terapii dupilumabem

i mepolizumabem refundowanych w ramach programu lekowego B.156.

4.6 Dyskontowanie

W analizie podstawowej CUA przyjeto stope dyskontowg na poziomie 5% rocznie dla kosztéw i 3,5%
rocznie dla wynikéw zdrowotnych, zgodnie z zaleceniami AOTMIT (AOTMIT 2016). W analizie wrazliwo-

Sci testowano rowniez wariant, w ktérym nie uwzgledniono dyskontowania w modelu ekonomicznym.

Poniewaz wyniki analizy minimalizacji kosztéw przedstawiono dwuletnim horyzoncie czasowym (tj. ho-
ryzont wtasciwy dla analizy ekonomicznej przekracza rok) oszacowania dla drugiego roku zostaty prze-
prowadzone z uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowanej w wysokosci 5% dla kosztow. W analizie

wrazliwosci testowano wariant, w ktorym nie uwzgledniono dyskontowania w modelu ekonomicznym.

4.7 Schemat modelu kosztédw-uzytecznosci (tezepelumab vs SoC)

Klinicznie stan zdrowia pacjentow z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $luzowych nosa i zatok przy-
nosowych z polipami nosa oceniany jest w oparciu o kwestionariusz SNOT-22 (22 item Sinonasal Out-

come Test) uzupetniany przez pacjenta oraz kwestionariusz NPS (Nasal Polyp Score) stosowany przez
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lekarza prowadzacego. Stan pacjentdéw w trakcie leczenia PZZPzPN moze przebiegac w sposéb tagodny,
zaostrzac sie lub ulega¢ poprawie w czasie, co bezposrednio bedzie wptywac na jakos¢ zycia chorych.
W zwigzku z powyzszym do estymacji przezycia pacjentow we wnioskowane]j populacji przyjeto model
o strukturze Markova. W modelu przyjeto 8 standw zdrowotnych odzwierciedlajgcych przebieg choroby

u pacjentéw z PZZPzPN.

Podstawowe stany modelu i kierunki przeptywu kohorty pomiedzy nimi przedstawiono na ponizszym

wykresie.

Wykres 3. Stany zdrowotne uwzglednione w modelu ekonomicznym.

| ;
D

A

Operacja

Stan tagodny, Stan umiarko-

po operacji wany, po operacji

Stan ciezki,

po operaciji

e e e

Definicje stanow zdrowotnych uwzglednianych w modelu:
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stan tagodny, odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 w zakresie od 0 do 20 punk-
tow,

stan umiarkowany, odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 w zakresie od 21 do 50
punktéw,

stan ciezki, odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 powyzej 50 punktéw,

operacja,

stan tagodny, po operacji odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 w zakresie od 0 do
20 punktow,

stan umiarkowany, po operacji odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 w zakresie
od 21 do 50 punktow,

stan ciezki, po operacji, odpowiadajgcy wynikowi kwestionariusza SNOT-22 powyzej 50 punk-
téw,

zgon.

Pacjenci mogg przechodzi¢ miedzy stanami zdrowia tagodnym, umiarkowanym i ciezkim do momentu

przejscia do stanu ,,operacja” lub ,zgon”. Po przejsciu do stanu , operacja” pacjenci pozostajg w stanach

tagodnym, umiarkowanym i ciezkim po operacji miedzy ktérymi moze dochodzi¢ do przejs¢ lub ponow-

nie trafi¢ do stanu ,operacja”, az do momentu zgonu.

5 Parametry modelu (dane wejsciowe do modelu CUA)

W modelu kosztow-uzytecznosci tezepelumabu mozna wyrdzni¢ nastepujgce kategorie parametréw

wejsciowych, szczegétowo opisane w kolejnych podrozdziatach analizy:

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Parametry zwigzane z efektywnoscig kliniczng ocenianych interwencji:
e odsetek pacjentdow uzyskujgcych odpowied? na leczenie,
e czestotliwo$é wystepowania epizoddw zaostrzen choroby,
e tempo dyskontynuacji leczenia przez pacjentow,
e Smiertelnosg,

Uzytecznosci standw zdrowia:
e uzyteczno$é w okresie wolnym od zaostrzen objawow choroby,
e obnizenie uzytecznosci wynikajgce zabiegdw chirurgicznych,

e obnizenie uzytecznosci wynikajgce z wystgpienia zdarzen niepozgdanych,

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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e Koszty i zuzyte zasoby:
e koszty lekdw biologicznych,
e koszty monitorowania i diagnostyki w programie lekowym,
e koszty podania lekéw,
e koszty doustnych kortykosteroidéw,
e koszty kortykosteroidéw donosowych,
e koszty leczenia standardowego,
e koszty zwigzane z zabiegami chirurgicznymi,
e koszty zdarzen niepozgdanych zwigzanych ze stosowanie SCS,

e koszty standw zdrowia.

Dane zrédtowe, metodyke obliczen oraz wartosci parametréw wejsciowych modelu kosztéw-uzytecz-

nosci omdéwiono szczegdtowo w kolejnych rozdziatach.

5.1 Charakterystyka kohorty pacjentow

Wyjsciowg charakterystyke kliniczno-demograficzng kohorty modelu wyznaczono na podstawie danych
z poziomu pacjenta z badania WAYPOINT. Charakterystyki wykorzystywane w analizie przedstawiono

w kolejnej tabeli.
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Tabela 6. Charakterystyki wejsciowe kohorty pacjentéw (WAYPOINT).

Charakterystyka Srednia

Populacja 1 NS i nie-T2 + 22 NS
Sredni wiek pacjenta
Odsetek kobiet
Odsetek pacjentéw w stanie tagodnym
Odsetek pacjentow w stanie umiarkowanym
Odsetek pacjentéw w stanie ciezkim
Podgrupa po co najmniej 2 NS (T2 + 22 NS)
Sredni wiek pacjenta
Odsetek kobiet
Odsetek pacjentéw w stanie tagodnym

Odsetek pacjentéow w stanie umiarkowanym

Odsetek pacjentéw w stanie ciezkim

Wiek wyjsciowy oraz udziat kobiet wykorzystano m.in. do wyznaczenia $miertelnosci. Udziaty pacjentow
w poszczegolnych stanach zdrowia postuzyty do okreslenia rozktadu pacjentéw miedzy stanami zdrowia

W momencie rozpoczecia leczenia.

5.2 Parametry kliniczne

Ocena stany zdrowia pacjentéw z ciezkim przewlektym zapaleniem bton $luzowych nosa i zatok przyno-
sowych z polipami nosa oceniana jest wg skali SNOT-22 oraz NPS, a o przerwaniu leczenia biologicznego
zgodnie z obowigzujgcymi zapisami programu B.156 oraz wnioskowanymi warunkami refundacji pro-
duktu leczniczego Tezspire lekarz prowadzacy leczenie moze zdecydowac na podstawie zmiany stanu
zdrowia pacjentéw wg jednej z wymienionych skali. W niniejszej analizie ekonomicznej w wariancie pod-
stawowym przyjeto ocene odpowiedzi na leczenie wg skali SNOT-22, natomiast pozostate kryteria od-

powiedzi testowano w ramach analizy wrazliwosci.

5.2.1 Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami

Pacjenci poruszajg sie miedzy stanami zdrowia nieprowadzacymi do zgonu tj. ,stan tagodny”, ,stan
umiarkowany”, ,,stan powazny”, ,operacja”, ,stan tagodny, po operacji”, ,,stan umiarkowany, po opera-
cji”, ,stan powazny, po operacji”. W modelu prawdopodobienstwo przejScia miedzy stanami zdrowia
jest korygowane o smiertelnos¢, tak by byt mozliwy zgon pacjenta z powodu PZZPzPN lub wystgpienia

zaostrzenia choroby.
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Prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami dla tezepelumabu i opieki standardowej pochodzity

z badania WAYPOINT. W ramieniu TEZ uwzgledniono dwa zestawy macierzy przejsc:

e przed oceng odpowiedzi na leczenie do 24. tygodnia,

e po pozytywnej odpowiedzi na leczenie ocenianej po 24. tygodniu.

Prawdopodobienstwa przejscia w okresie po 24. tygodniu byty estymowane na podstawie danych
z okresu miedzy 24. a 52. tygodniem terapii tezepelubamem w badaniu rejestracyjnym. W przypadku
pacjentéw z niepowodzeniem leczenia tezepelumabem przyjmowano prawdopodobierfistwa przejscia

miedzy stanami analogiczne jak w ramieniu SoC.
W ramieniu SoC przyjeto dwa zestawy macierzy przej$¢ w oparciu o dane z badania WAYPOINT:

e niezaleznie od odpowiedzi na leczenie, do 24. tygodnia,

e niezaleznie od odpowiedzi na leczenie, po 24. tygodniu.

Dane w ramieniu SoC dla okresu po 24. tygodniu oszacowano w oparciu o dane z badania WAYPOINT

z okresu od 24. do 76. tygodnia.

Ponizej (Tabela 7, Tabela 8, Tabela 9, Tabela 10) zestawiono prawdopodobienistwa przej$s¢ miedzy po-

szczegdblnymi stanami zdrowotnymi przyjete w analizie podstawowe;.

Tabela 7. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu tezepelumabu niezaleznie od odpowiedzi na le-
czenie — tygodnie 0-24.

Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

Stan tagodny ki Stan powazny Operacja Stan +agodr1y, kowany, po  wazny, po
kowany po operacji . "
operacji operacji

Populacja 1 NSinie-T2 + 22 NS
Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji
Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po
operacji

Populacja T2 + 22 NS
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Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

Stan tagodny Stan umiar- Stan powazny Operacja Stan ’ragodr?y, kowany, po  wazny, po
kowany po operacji . "
operacji operacji

Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po
operacji

Tabela 8. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu tezepelumabu, z odpowiedzig na leczenie — tygo-
dnie 24+,

Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

Stan tagodny ki Stan powazny Operacja SIEI (EEe kowany, po  wazny, po
operacji operacji

kowany po operacji

Populacja 1 NS i nie-T2 + 22 NS
Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji
Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po
operacji

Populacja T2 + 22 NS
Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po
operacji
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Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- ' . Stan fagodny, Stan umiar- Sta'\n po-
Stan tagodny Stan powazny Operacja . kowany,po  wazny, po
kowany po operacji - "
operacji operacji
Stan powazny, po
povern HE B =B =B = = =
Tabela 9. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu SoC — tygodnie 0-24.
Stan koricowy
Stan poczationy Stan tagodn Stan umiar- Stan powazny Operacja Stan fagodny, ?(E)avcal;mla: vf;:iz PO'O
godny kowany P ¥ perad) po operacji v, P v, P

operacji operacji
Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po
operacji

Tabela 10. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu SoC —tygodnie 24+,

Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

Stan tagodny ki Stan powazny Operacja Stan +agodr1y, kowany, po  wazny, po
kowany po operacji . "
operacji operacji

Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po -

operacji

Stan powazny, po
operacji

W ramieniu tezepelumabu w ciggu 52 tygodni od rozpoczecia leczenia w badaniu WAYPOINT zdarzenie
operacji wystgpito zaledwie u - pacjentow, natomiast w ramieniu SoC decyzje o wykonaniu operacji

podjeto w przypadku - leczonych. Z tego wzgledu w analizie przyjeto, ze u pacjentéw z odpowiedzig
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na leczenie tezepelumabem prawdopodobienstwo wykonania operacji wynosi 0%, natomiast wszelkie
interwencje beda wykonywane po utracie odpowiedzi na leczenie zgodnie z prawdopodobieristwami

przejscia przyjetymi w ramieniu SoC.

Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu MEP przeliczono bazujgc na wynikach poréwnania posred-
niego przeprowadzonego przez wnioskodawce Eversana 2025. Na podstawie sumarycznych wartosci
punktowych z kwestionariusza SNOT-22 otrzymanych dla 24. i 52. tygodnia w ramieniu tezepelumabu
wprowadzono korekty o Srednig zmiane stanu pacjentéw SNOT-22 w ramieniu MEP, po czym oszaco-
wano prawdopodobienstwa przejscia miedzy stanami w ramieniu komparatora. Zestaw prawdopodo-

bienstw w ramieniu mepolizumabu przedstawiono w dwdch tabelach ponizej.

Tabela 11. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu MEP — populacja T2 + 22 NS tygodnie 0-24.

Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

Stan tagodny Slle Stan powazny Operacja Stan ’fagodr?y, kowany, po  wazny, po
kowany po operacji . "
operacji operacji

Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po
operacji

Tabela 12. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu MEP—populacja T2 + 22 NS, tygodnie 24+.

Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- Stan po-

iar- . . f A .
Stan tagodny Sl Stan powazny Operacja Sl agodryy kowany, po  wazny, po
kowany po operacji . "
operacji operacji

Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po ope-
racji

Stan umiarkowany, po

operacji
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Stan koricowy

Stan poczatkowy Stan umiar- ' . Stan fagodny, Stan umiar: Sta'\n po
Stan tagodny Stan powazny Operacja . kowany,po  wazny, po
kowany po operagji b "
operacji operacji
oten Powazny, po L L L L L L L

operacji

5.2.1 Odpowiedz? na leczenie

W analizie ekonomicznej uwzgledniono udziat pacjentéw z odpowiedzig na leczenie biologiczne po 24-
tygodniach terapii, co zgodne jest z zapisami proponowanego programu lekowego, w ktérym pierwsza
ocena odpowiedzi na leczenie nastepuje w 24 tygodniu od rozpoczecia terapii. Odsetek pacjentéw z od-
powiedzig na leczenie tezepelumabem zaczerpnieto z badania WAYPOINT, ktérg okreslano w oparciu o
kwestionariusze SNOT-22 i NPS. W badaniu WAYPOINT odpowiedz na leczenie definiowano jako po-
prawe stanu pacjentow przynajmniej o 8,9 punktu wg SNOT-22 lub przynajmniej o 1 punkt wg NPS. Ko-

lejna tabela przedstawia prawdopodobienstwa odpowiedzi na leczenie wg SNOT-22 i NPS.

Tabela 13. Odpowiedz na leczenie tezepelumabem — na podstawie WAYPOINT.
Kwestionariusz Odsetek pacjentéw z odpowiedzig na leczenie TEZ

1NSinie-T2 +22 NS: [l
12 +22Ns: [

1 NS i nie-T2 + 22 Ns: [l

12 +22Ns: |

SNOT-22

NPS

Powyzsze wartosci postuzyty do przypisania prawidtowej macierzy prawdopodobienstw w zaleznosci od
odpowiedzi na leczenie wnioskowang interwencja. W przypadku MEP odsetek pacjentéw z odpowiedzig
na leczenie obliczono na podstawie wynikdéw uzyskanych w poréwnaniu posrednim przeprowadzonym
w ramach AKL Tezspire 2025. Ze wzgledu na brak dostepnych danych umozliwiajgcych poréwnanie od-
powiedzi na leczenie TEZ vs MEP w analizie podstawowej przyjeto iloraz szans OR (ang. Odd Ratio) wy-
stgpienia odpowiedzi na leczenia jak dla poréwnania TEZ vs DUP. Przyjeta warto$¢ OR(95% Cl) dla odpo-
wiedzi wg SNOT-22 wynosi 1,66 (0,91; 3,09) [odpowiedZ wg NPS OR TEZ vs MEP 3,39 (1,92; 6,04)]. Po
odniesieniu powyzszej wartosci do prawdopodobienstwa odpowiedzi na leczenie w ramieniu TEZ uzy-

skano odpowiedz na leczenie wg SNOT-22 na poziomie 88,6% oraz wg NPS — 49,4%.

5.2.2 Przerwania leczenia biologicznego

Zgodnie z zapisami proponowanego programu lekowego oraz aktualnymi zapisami programu B.156

pierwsza ocena skutecznosci leczenia nastepuje 24 tygodnie po rozpoczeciu terapii lekami
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biologicznymi, po czym leczenie moze by¢ kontynuowane lub przerwane. Roczny odsetek pacjentéow
przerywajgcych leczenie biologiczne oszacowano na podstawie badania Peters 2025. Jest to retrospek-
tywne badanie kohortowe danych klinicznych z bazy IQVIA z okresu lipiec 2018 — czerwiec 2023, doty-
czgce pacjentow z PZZPzPN leczonych minimum dwiema dawkami lekéw biologicznych i poddanych ob-
serwacji przynajmniej przez 24 miesigce. Do badania wtgczono 74 480 chorych, z czego 8 716 otrzymato
leczenie biologiczne, a 2 208 spefnito pozostate kryteria badania. W analizie wykazano, ze w ciggu 24
miesiecy od rozpoczecia leczenia biologicznego okoto potowa chorych przerywa leczenie, a w ciggu
pierwszych 12 miesiecy odsetek ten wynosit 30,7%. Powyzszg wartos¢ przyjeto w analizie podstawowe;j

jako roczny odsetek przerywania leczenie biologicznego.

5.2.3 Roczne zuzycie kortykosteroiddw ogélnoustrojowych (SCS)

Obecny standard leczenia PZZPzPN obejmuje stosowanie kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych
(SCS, z ang. Systemic CorticoSteroids). Do oszacowania $redniego zuzycia SCS wykorzystano dane z ba-
dania WAYPOINT, gdzie raportowano odsetki pacjentéw otrzymujgcych SCS i zuzycie lekdow w podziale
ze wzgledu na stan zdrowia. Dla standw zdrowia po operacji przyjeto zatozenie, ze zaréwno odsetki sto-
sowania SCS jak i dawkowanie lekow jest analogiczne jak w odpowiadajgcych im stanom zdrowia przed

operacja. Szczegdtowe dane przedstawia tabela ponizej.

Tabela 14. Zuzycie kortykosteroidéw ogodlnoustrojowych w zaleznosci od stanu zdrowia.

Odsetek pacjentéw Roczne zuzycie SCS na

Stan zdrowia otrzymujacych SCS jednego pacjenta Srednie roczne zuzycie Zrédto
Stan fagodny WAYPOINT
Stan umiarkowany WAYPOINT
Stan powazny WAYPOINT
Operacja WAYPOINT

Zatozenie jak w ,,stan ta-
godny”

Stan fagodny,
po operacji

Zatozenie jak w ,,stan
umiarkowany”

Stan umiarkowany,
po operacji

Zatozenie jak w ,,stan
powazny”

Stan powazny,
po operacji

Obliczone zuzycie SCS naliczano cyklicznie w odpowiednich stanach zdrowotnych zdefiniowanych w ana-

lizie.
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5.2.4 Roczne zuzycie kortykosteroiddw donosowych (INCS)

Poza stosowaniem kortykosteroiddw ogdlnoustrojowych u pacjentéw z PZZPzPN stosowane sg réwniez
kortykosteroidy stosowane donosowo (INCS, z ang. INtranasal CorticoSteroids). Srednie zuzycie INCS

okreslono w oparciu o dane z badania WAYPOINT. Szczegdtowe obliczenia prezentuje Tabela 15.

Tabela 15. Zuzycie kortykosteroidéw donosowych w zaleznosci od stanu zdrowia.

Odsetek pacjentéw Roczne zuzycie SCS na

Stan zdrowia Srednie roczne zuzycie Zrédto

otrzymujacych SCS jednego pacjenta
Stan fagodny WAYPOINT
Stan umiarkowany WAYPOINT
Stan powazny WAYPOINT
Operacja WAYPOINT

Zatozenie jak w ,,stan ta-
godny”

Stan fagodny,
po operacji

Zatozenie jak w ,stan
umiarkowany”

Stan umiarkowany,
po operacji

Zatozenie jak w ,stan
powazny”

Stan powazny,
po operacji

Dla stanéw zdrowia po operacji przyjeto zatozenie, ze zarowno odsetki stosowania INCS jak i dawkowa-
nie lekdw jest analogiczne jak w odpowiadajgcych im stanom zdrowia przed operacjg. Obliczone zuzycie

INCS naliczano cyklicznie w odpowiednich stanach zdrowotnych zdefiniowanych w analizie.

5.2.5 Zaostrzenia objawow astmy

Jednym ze zdarzen wystepujgcych w przebiegu przewlektego zapalenia bton sluzowych nosa i zatok przy-
nosowych z polipami nosa jest zaostrzenie wystepowania atakow astmy. Z tego wzgledu oszacowano
wspotczynnik zaostrzen astmy w zaleznosci od stanu zdrowia pacjenta w oparciu o dane z badania WAY-
POINT. Sredni wspdtczynnik zaostrzen astmy u jednego pacjenta wynosit 0,01 w ramieniu TEZ oraz
0,22 w ramieniu SoC. Catkowity wspdtczynnik zaostrzen astmy dla kazdej terapii rozdzielono miedzy
stany ,tagodny”, ,umiarkowany”, ,ciezki” oraz ,operacja” zgodnie z odsetkami pacjentéw z zaostrze-
niami w danym stanie zdrowotnym. Dla stanéw po operacji przypisano wspotczynniki analogiczne jak
w stanach zdrowotnych przed operacjg. W badaniu WAYPOINT dla stanu ,operacja” nie raportowano
bezposrednio danych o zaostrzeniach astmy. Dlatego okreslono wspdtczynnik zaostrzen zaleznych od
operacji obliczony w oparciu o rozktad pacjentéw przechodzacych do stany ,operacja” z pozostatych
stanow zdrowotnych. Wspodtczynniki zaostrzen zostaty zastosowane proporcjonalnie do otrzymanych

rozktaddéw, dzieki czemu otrzymano wspotczynnik dla stanu ,operacja”.
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Zestawienie oszacowanych wspoétczynnikdw zaostrzen astmy przedstawiono ponizej.

Tabela 16. Roczny wspodtczynnik zaostrzen objawdw astmy.

Roczny wspétczynnik za- Roczny wspdtczynnik za-
ostrzen astmy ostrzeri astmy Zrédto
w ramieniu TEZ w ramieniu SoC

Roczny wspdtczynnik za-

Stan zdrowia
ostrzer astmy

Stan fagodny WAYPOINT
Stan umiarkowany WAYPOINT
Stan powazny WAYPOINT
Operacja WAYPOINT

Zatozenie jak w ,,stan ta-
godny”

Stan fagodny,
po operacji

Zatozenie jak w ,stan
umiarkowany”

Stan umiarkowany,
po operacji

Zatozenie jak w ,stan
powazny”

Stan powazny,
po operacji

W analizie przyjeto zatozenie, ze wspotczynniki zaostrzert objawdw astmy w ramieniu TEZ sg wtasciwe
dla wszystkich terapii biologicznych stosowanych w leczeniu PZZPzPN, w zwigzku z czym analogiczny

zestaw wartosci przyjeto w ramieniu MEP.

5.2.6 Zaostrzenie wystepowania polipéw

W przebiegu PZZPzPN moze dochodzi¢ do zaostrzenia wystepowania polipdw. Z tego wzgledu w analizie
okreslono wspdtczynniki wystepowania zaostrzen w zaleznosci od stanu zdrowotnego w ktorym znaj-
duje sie pacjent. Obliczenia oparto o dane z badania WAYPOINT, w ktorych zawarto dane o zaostrze-
niach w podziale ze wzgledu na stan pacjentow. Dla standw po operacji przyjeto wartosci analogiczne

jak przed przeprowadzeniem operacji.

Catkowity wspdétczynnik zaostrzen wystepowania polipdw w ramieniu wnioskowanej interwencji wynosit
0,10, natomiast w ramieniu komparatora — 0,43. Niniejsze wskazniki roztozono proporcjonalnie do od-
setkéw pacjentéw przebywajgcych w danych stanach zdrowotnych. Szczegdtowe zestawienie przyjetych

wspotczynnikdw zaostrzen wystepowania polipédw przedstawia Tabela 17.

Tabela 17. Roczny wspdtczynnik zaostrzen wystepowania polipow.

Roczny wspédtczynnik za- Roczny wspétczynnik za- Roczny wspdtczynnik za-

Stan zdrowia ostrzen wystepowania  ostrzen wystepowania  ostrzerl wystepowania Zrédto
polipéw polipéw w ramieniu TEZ polipéw w ramieniu SoC
Stan tagodny [ | [ [ WAYPOINT
Stan umiarkowany - - - WAYPOINT
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Roczny wspdtczynnik za- Roczny wspétczynnik za- Roczny wspdtczynnik za-
Stan zdrowia ostrzers wystepowania  ostrzen wystepowania  ostrzer wystepowania Zrédio
polipéw polipéw w ramieniu TEZ polipéw w ramieniu SoC

Stan powazny [ | [ [ WAYPOINT
Operacja [ | [ [ WAYPOINT

Stan fagodny, - - - Zatozenie jak w ,,stan ta-

po operacji godny”

Stan umiarkowany, - - - Zatozenie jak w ,stan

po operacji umiarkowany”
Stan powazny, Zatozenie jak w ,stan
po operacji - - - powazny”

W analizie przyjeto zatozenie, ze wspdtczynniki zaostrzen wystepowania polipdw w ramieniu TEZ sg wia-
Sciwe dla wszystkich terapii biologicznych stosowanych w leczeniu PZZPzPN, w zwigzku z czym analo-

giczny zestaw wartosci przyjeto w ramieniu MEP.

5.2.7 Konsekwencje stosowania kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych

W analizie poza ocenianym leczeniem uwzgledniono terapie kortykosteroidami ogdélnoustrojowymi. Le-
czenie to moze prowadzi¢ do wystgpienia powiktan u pacjenta takich jak cukrzyca typu 2, osteoporoza,
depresja, jaskra czy choroba sercowo-naczyniowa. W analizie przyjeto wspodtczynniki wystepowania po-

szczegdlnych zdarzen w populacji ogdlnej, co przedstawiono ponizej.

Tabela 18. Wspotczynniki wystepowania zdarzen w populacji ITT.
Wspétczynnik wystgpienia

Zdarzenie zdarzenia w populacji Zrédto
ogdélnej
Cukrzyca typu 2 0,010 https://www.opri.org.uk/
Osteoporoza 0,004 https.//www.opri.org.uk/
Zdiagnozowana choroba sercowo-naczyniowa 0,010 https://www.opri.org.uk/
Niepewnos¢ i depresja 0,020 Price 2018
Jaskra 0,002 https.//www.opri.org.uk/
Zaéma 0,009 https.//www.opri.org.uk/
Zaburzenie funkcjonowania nerek 0,024 https://www.opri.org.uk/
Wrzdd trawienny 0,001 https://www.opri.org.uk/
Zapalenie ptuc 0,006 https.//www.opri.org.uk/
Wzrost wagi 0,153 https://www.opri.org.uk/
Niewydolnos$¢ nadnerczy 0,000 Mortimer 2006
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W celu okreslenia obcigzenia zwigzanego z zastosowaniem SCS obliczono hazard wzgledny (HR, z ang.
Hazard Ratio) wystapienia danego zdarzenia na jeden gram skumulowanego SCS. Dodatkowo oszaco-
wane HR zostaty skorygowane o wystepowanie choréb populacyjnych obecnych przed rozpoczeciem
leczenia sterydowego, tj. cukrzycy typu 2, choroby uktadu krazenia i osteoporozy, ktore bedg wptywaty
na wzrost ryzyka pogorszenia stanu zdrowia pacjentow oraz $Smiertelnos¢. Oszacowane wartosci HR

przedstawiajg tabele ponizej.

Tabela 19. Hazard wzgledny wystgpienia zdarzenia w przeliczeniu na 1 g skumulowanego SCS.

HR wystgpienia zdarzenia w przeli-

ddzlls czeniu na 1 g skumulowanego SCS Zrédto
Cukrzyca typu 2 1,016 https.//www.opri.org.uk/
Osteoporoza 1,031 https://www.opri.org.uk/
Zdiagnozowana choroba sercowo-naczyniowa 1,017 https.//www.opri.org.uk/
Niepewnos¢ i depresja 1,015 Price 2018
Jaskra 1,019 https://www.opri.org.uk/
Zac¢ma 1,025 https.//www.opri.org.uk/
Zaburzenie funkcjonowania nerek 1,019 https.//www.opri.org.uk/
Wrzdd trawienny 1,015 https.//www.opri.org.uk/
Zapalenie ptuc 1,021 https.//www.opri.org.uk/
Wzrost wagi 0,999 https.//www.opri.org.uk/
Niewydolnos¢ nadnerczy 1,900 Mortimer 2006

Tabela 20. Hazard wzgledny wystgpienia zdarzenia z powodu choroby wspdtistniejgcej.

HR wystgpienia zdarzenia
Zdarzenie z powodu choroby wspét- Zrédto
istniejacej
Cukrzyca typu 2 z powodu osteoporozy 1,00 Zatozenie wtasne
Osteoporoza z powodu cukrzycy typu 2 1,37 Lin 2021
Cukrzyca typu 2 z powodu choroby uktadu krazenia 1,17 Hippisley-Cox 2017
Choroba uktadu krazenia z powodu cukrzycy typu 2 2,63 Hippisley-Cox 2017
Osteoporoza z powodu choroby uktadu krgzenia 1,06 Gough Courtney 2021
Choroba uktadu krazenia z powodu osteoporozy 1,30 Chen 2020
) )
Cukrzyca typu 2 z powodu Qstgoporozy i choroby uktadu 1,00 Zatosenie whasne
krazenia
Osteoporoza z powodu cuk.rzyc'y typu 2 i choroby uktadu 1,00 Zatosenie wiasne
krazenia
. 2 .
Choroba uktadu krazenia z powodu cukrzycy typu 2 i osteo 1,00 Zatosenie wiasne

porozy
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Tabela 21. Hazard wzgledny wystgpienia zgonu zwigzanego z chorobami wspodtistniejgcymi.

HR wystgpienia zgonu z
Zdarzenie powodu choroby wspétist- Zrédto
niejgcej
Cukrzyca typu 2 2,07 Taylor 2013
Osteoporoza 1,36 Cai 2020
Zdiagnozowana choroba ukfadu krazenia 1,28 Hippisley-Cox 2017
Dodatkowe ryzyko w przypadku wspotistnienia cukrzycy 411 Miyake 2018
typu 2
Dodatkowe ryzyko w Przypadku Wspohst.nlema cukrzycy 290 Cavender 2015
typu 2 i chordb sercowo-naczyniowych
Dodatkowe ry'zyko w przypadku wspof|§tn|en|a osteoporozy 1,00 Zatosenie whasne
i chordb sercowo-naczyniowych
Dodatkowe ryzyko w przypadku wspotistnienia cukrzycy 1,00 Zatosenie whasne

typu 2, osteoporozy oraz choréb sercowo-naczyniowych

Powyzsze wartosci HR postuzyty do skorygowania smiertelnosci i jakosci zycia pacjentéw z PZZPzPN.

5.2.8 Smiertelnoé¢

Przeprowadzona analiza uwzglednia $miertelnos$¢ pacjentéw z PZZPzPN skorygowang o pteé pacjentéw,
wiek, choroby wspdtistniejgce oraz hospitalizacje w trakcie przebiegu choroby. Podstawowg $miertel-
nos$¢ pacjentéw oparto o dane Gtéwnego Urzedu Statystycznego za 2024 r. o dalszym trwaniu zycia
i Smiertelnosci populacji Polskiej (GUS 2025, zob. Zatgcznik 0). Przyjeto, ze Smiertelno$¢ podstawowa

jest jednakowa dla wszystkich stanéw zdrowia przyjetych w modelu.

Smiertelno$¢ bazowa skorygowano o ryzyko zgonu zwigzane z hospitalizacja pacjenta przedstawiong
w raporcie NICE TA565 dotyczacym zastosowania benralizumabu w leczeniu ostrej astmy eozynofilowe;.
W powyzszym dokumencie przedstawiono $rednie prawdopodobienstwo zgonu z powodu hospitalizacji

w przedziatach wiekowych, co przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 22. Prawdopodobienstwo zgonu z powodu hospitalizacji — na podst. NICE TA565.

Wiek Prawdopodobieristwo zgonu ($rednia)
0-24 0,001456

25-34 0,001443

35-44 0,002011

45-54 0,007560

55-64 0,021420

65-100 0,045360
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W celu okres$lenia catkowitego wptywu hospitalizacji na smiertelno$é pacjentéw w przebiegu PZZPzPN
uwzgledniono odsetek pacjentdw, u ktorego wystgpito zaostrzenie objawdw astmy w badaniu WAYPO-

INT na poziomie 9,09%.

W oparciu o powyzsze dane estymowano niezaleznie dla ramion analizy $miertelno$¢ przy uwzglednie-
niu wieku pacjentéw, hospitalizacji oraz zaostrzen objawdéw astmy w ramieniu tezepelumabu i opieki

standardowe;.

53 Uzytecznosci standw zdrowia

5.3.1 Przeglad systematyczny uzytecznosci

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016 w pierwszej kolejnosci poszukiwano przeglagdu systematycznego
wartosci uzytecznosci dla standw zdrowia zdefiniowanych w modelu. Warunkiem wykorzystania ziden-
tyfikowanego przegladu systematycznego jako zrdédta danych o wartosciach uzytecznosci sg brak wat-
pliwosci metodologicznych co do systematycznosci wyszukiwania, aktualno$é (do 5 lat od momentu pu-

blikacji) oraz uwzgledniania uzytecznosci dla standw zdrowia wyrdéznionych w modelu.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016 wyszukiwanie pod katem spetniania kryteriéw wtgczenia do analizy

przeprowadzono w nastepujgcych etapach:

e  Wyszukiwanie abstraktéw w bazach publikacji medycznych,
e Analiza streszczen, tytutéw abstraktow,

e Analiza petnych tekstéw publikacji wraz z przeszukiwaniem referencji.

Przeszukania baz informacji medycznej dokonano w dniu 14 pazdziernika 2025 r. w bazie informacji
medycznych MEDLINE (poprzez Pubmed) w oparciu o skonstruowang strategie wyszukiwania, co za-
pewnito odnalezienie wiarygodnych publikacji. Zastosowano ograniczenia dotyczace daty publikacji
(ograniczajac publikacje do opublikowanych w ostatnich 5 latach) oraz rodzaju badania (poszukiwano
wytgcznie przegladdéw systematycznych). Uwzgledniono publikacje w jezyku polskim oraz angielskim.
Poszukiwano w pierwszej kolejnosci uzytecznosci wyznaczonych w oparciu o kwestionariusz EQ-5D, po-
niewaz jest on zalecany przez polskie wytyczne (AOTMIT 2016). W ponizszej tabeli przedstawiono szcze-

goétowe kryteria wigczenia do badan na etapie selekcji abstraktow, a nastepnie petnych tekstéw.
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Tabela 23. Kryteria wtgczenia i wykluczenia badan dotyczacych uzytecznosci standéw zdrowia.
Kryterium Kryteria wtgczenia Kryteria wytaczenia

Przeglad systematyczny uzytecznosci za-
Rodzaj badania wierajacy uzytecznosci dla stanéw zdrowia Inny rodzaj badania
wyrdznionych w modelu

Populacja pacjentow z ciezkim przewle-
Populacja ktym zapaleniem bton sluzowych nosa i za-
tok przynosowych z polipami nosa

Populacja inna niz okreslona
w kryteriach wtgczenia

Uzytecznosci przedstawione dla stanéw  Brak uzytecznosci dla standw zdrowot-
Wyniki zdrowotnych zdefiniowanych w modelu nych odpowiadajgcych stanom mo-
ekonomicznym delu

Kwestionariusz standardowo wykorzysty-
wany do okreslania uzytecznosci stanéw
zdrowia (EQ-5D, SF-6D, HUI-3, 15D),

w uzasadnionym przypadku, braku odna- Inna metoda pomiaru niz wymieniona
lezienia uzytecznosci mierzonych jednym w kryteriach wigczenia

ze zdefiniowanych powyzej kwestionariu-

szu, mozna rozszerzy¢ wyszukiwanie o al-

ternatywne metody pomiaru

Metoda pomiaru

Jezvk Publikacje w jezyku polskim, angielskim, Jezyk inny niz okreslony
&2y niemieckim, wtoskim lub francuskim w kryteriach wtgczenia
| iz okresl k iach
Data publikacji Ostatnie 5 lat liczagc od dnia wyszukiwania nna data niz okreslona w kryteriac

wiaczenia

Zastosowana strategia wyszukiwania w bazie medycznej Medline (Pubmed) zawierata stowa kluczowe
okreslajgce jednostke chorobowg oraz odnoszace sie do terminu uzytecznosci. Szczegdtowa strategia

wyszukiwania oraz jej wyniki zostaty zaprezentowane w ponizszej tabeli.

Tabela 24. Strategia wyszukiwania badan dotyczgcych uzytecznosci stanow zdrowia (Medline przez Pu-

bMed).
Nr Zapytania (kwerendy) wys\:\llﬁ(?\i/sll(;nia
1 (Chronic Rhinosinusitis with Nasal Polyps) OR (CRSWNP) 5646
2 eurogol OR "eq 5d" OR "health utility index" OR "sf 6d" OR "euro gol" OR "eq-5d" 21437
3 #1 AND #2 25
4 zawezenie wynikow wyszukiwania do przegladdw systematycznych 2
5 zawezenie wynikow wyszukiwania do ostatnich 5 lat 1

Data wyszukiwania: 14.10.2025

W wyniku zastosowania wyzej opisanych strategii wyszukiwania uzyskano 1 wynik. Po wstepnym przea-
nalizowaniu tytutéw i streszczen, do dalszej analizy w postaci petnych tekstow wigczono 1 publikacje.
Przeanalizowano takze referencje wigczonych badan, w wyniku czego do analizy petnych tekstéw nie

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

petnych tekstéw.

Wykres 4. Diagram przedstawiajacy proces systematycznego przegladu literatury dotyczacego wyszuki-
wania uzytecznosci stanéw zdrowia zwigzanych z PZZPzPN.

Publikacje analizowane w postaci
tytutéw i streszczen:

Pubmed:
tacznie: Publikacje' wykluczone na podstawie analizy tytutow i
streszczen:
Jezyk — 0

Rodzaj badania — 0

Populacja—0

Punkt koricowy — 0

Duplikat — 0
tacznie: 0

Publikacje analizowane w postaci

tnych tekstow:
pethych tekstow Publikacje wykluczone na podstawie analizy petnych

tekstow:
Nieprawidtowa metoda pomiaru uzytecznosci— 0
Brak uzytecznos$ci dla rozwazanych populacji/sta-
noéw zdrowotnych — 0
Nieprawidtowy rodzaj badania — 0
Powtdrzenie wynikow z wigczonej juz publikacji — 0
tacznie: 0

Publikacje wtaczone na podstawie analizy piSmiennic-
twa w ramach analizy petnych tekstéw: 0
tacznie: 0

Publikacje witaczone do przegladu

uzytecznosci:

Ostatecznie do przegladu badan uzytecznosci wtgczono 1 przeglad systematyczny: Chen 2020.

Publikacja Chen 2020 przedstawia wyniki przegladu systematycznego badan RCT oraz RWE (Real-World
Evidence) w celu okreslenia obcigzenia spotecznego i ekonomicznego z powodu przewlektego zapalenia

bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa. Do przeglagdu wigczono tacznie 241

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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publikacji. Najczesciej wykorzystywanym narzedziem do oceny jakosci zycia pacjentéw (HRQoL, z ang.

Health Related Quality of Life) byt kwestionariusz SNOT-22 oraz SNOT-20. Uzytecznos$ci w oparciu o kwe-

stionariusz SF-6D zaprezentowano w 3 wtgczonych badaniach, natomiast przy uzycia kwestionariusza

EQ-5D —w 2 badaniach. Wyniki wigczonego przegladu systematycznego zestawiono w tabeli ponizej.

Tabela 25. Uzytecznosci standw zdrowia pacjentdw z PZZPzPN odnalezione w przegladzie Chen 2020.

Publikacja

Soler 2011

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Rodzaj publikacji

Prospektywne, obserwa-
cyjne badanie kohor-
towe mierzace wartosci
uzytecznosci zycia u pa-
cjentéw z przewlektym
zapaleniem zatok przy-
nosowych przed i po en-
doskopowej operacji za-
tok przynosowych

Populacja

Dorosli pacjenci z PZZ (N =
232, USA) z przetrwatymi
objawami pomimo wcze-

$niejszego leczenia, zakwa-

lifikowani do leczenia chi-
rurgicznego, w tym z poli-
pami nosa (n = 103)

Kwestionariusz

SF-6D

Srednia wartoéé uzyteczno-

$ci

Wiek
18-49 lat: 0,637 (SD:
0,098)

50-79 lat: 0,662 (SD:
0,124)

Pte¢

Mezczyzni: 0,664 (SD:
0,121)

Kobiety: 0,633 (SD:
0,100)

Wystepowanie astmy

Obecnosc¢ astmy: 0,657
(SD: 0,128)
Brak astmy: 0,645 (SD:
0,101)

Polipy nosa
Obecnos¢ polipow:
0,668 (SD: 0,123)

Brak polipéw: 0,635
(SD: 0,099)

Woczesniejsze operacje zatok

przynosowych
Woczesniejsze operacje:
0,643 (SD: 0,113)
Brak wczesniejszych
operacji: 0,659 (SD:
0,110)

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Retrospektywne bada-
nie oceniajgce wptyw
dtugotrwatej farmakote-
Luk 2015 rapii oraz leczenia chi-

rurgicznego z powodu

przewlektego zapalenia

zatok przynosowych na
uzytecznosci

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Dorosli pacjenci z PZZ (N =
212, USA, Kanada), w tym:
leczeni farmakologicz-
nie (n = 40)
leczeni chirurgicznie
(n=52)
terapia taczona (n =
20)

SF-6D

AESTIMO

Leczenie farmakologiczne

Wiek
" 18-40 lat: 0,76 (SD:
0,14)
" 41-60 lat: 0,73 (SD:
0,13)

" 61-86 lat: 0,80 (SD:
0,07)
Pte¢
= Mezczyzni: 0,76 (SD:
0,12)
= Kobiety: 0,75 (SD: 0,13)

Wystepowanie astmy

=  QObecnos$c¢ astmy: 0,73
(SD: 0,16)

= Brak astmy: 0,77 (SD:
0,10)

Polipy nosa

= Obecnosc¢ polipéw: 0,75
(SD: 0,14)

= Brak polipéw: 0,77 (SD:
0,10)

Woczesniejsze operacje zatok

przynosowych

= Woczesniejsze operacje:
0,72 (SD: 0,12)

= Brak wczedniejszych
operacji: 0,80 (SD: 0,11)
Leczenie chirurgiczne

Wiek

L 18-40 lat: 0,69 (SD:
0,14)

=  41-60 lat: 0,69 (SD:
0,14)

=  61-86lat: 0,73 (SD:
0,15)

Pted

= Mezczyzni: 0,73 (SD:
0,15)

»  Kobiety: 0,67 (SD: 0,14)

Wystepowanie astmy

= Obecnos¢ astmy: 0,69
(SD: 0,16)

= Brakastmy: 0,71 (SD:
0,14)

Polipy nosa
= (QObecnosc polipéw: 0,72
(SD: 0,15)
= Brak polipéw: 0,69 (SD:
0,14)

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Publikacja Rodzaj publikacji

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Populacja

Kwestionariusz

AESTIMO

Srednia wartoéé uzyteczno-
$ci

Wczesdniejsze operacje zatok
przynosowych
= Woczesniejsze operacje:
0,69 (SD: 0,16)
= Brak wczesniejszych
operacji: 0,71 (SD: 0,13)
Terapia tgczona
Wiek
= 18-401lat: 0,77 (SD:
0,04)
= 41-60 lat: 0,63 (SD:
0,13)

= 61-86lat: 0,73 (SD:
0,14)

Ptec
= Mezczyzni: 0,73 (SD:
0,14)
. Kobiety: 0,65 (SD: 0,13)
Wystepowanie astmy

= QObecno$c¢ astmy: 0,68
(SD: 0,15)

. Brak astmy: 0,71 (SD:
0,13)

Polipy nosa

= (QObecnosc polipdow: 0,68
(SD: 0,15)

= Brak polipéw: 0,71 (SD:
0,12)

Woczeéniejsze operacje zatok

przynosowych

= Woczedniejsze operacje:
0,72 (SD: 0,14)

= Brak wczesniejszych
operacji: 0,69 (SD: 0,14)

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

z polipami nosa



59

Publikacja Rodzaj publikacji Populacja

Badanie przekrojowe
Ference poréwnujgce metody Pacjenci z PZZ (N = 149,
2015 oceny uzytecznosci sta- USA)
néw zdrowia w PZZ

Podwdjnie zaslepione

badanie RCT poréwnu-  Pacjenci w wieku 18-70 lat
jace skutecznos¢ lecze-  z ciezkg obustronng polipo-

Bachert ) ) . )
nia mepolizumabem vs watoscig nosa wymagajacy
2017 S L A .
PBO pacjentow z ciezkg leczenia chirurgicznego (N
obustronng polipowato- =107)
$cig nosa

Pacjenci z PZZ (N = 242,

USA), w tym:

= kobiet (n=133)
= pacjenci z polipami (n

Prospektywne badanie - 107)

Remensch- kohortowe majace na
neider celu oszacowanie uzy-
2015 tecznosci u pacjentéw z

pacjenci z wczesniej-
szymi operacjami (n =

P77 106)
=  pacjencizastmg (n=
79)
. pacjenci z cukrzyca (n
=13)

Kwestionariusz

SF-6D

EQ-5D

EQ-5D-5L

AESTIMO

Srednia wartoéé uzyteczno-
$ci

= PZZ ogdlnie: 0,74 (SD:
0,14)

" PZZ z zaostrzeniami:
0,68 (SD: 0,10)

= Choroba uporczywa:
0,71 (SD: 0,13)

= Choroba nawracajaca:
0,76 (SD: 0,11)

= Brak polipéw: 0,70 (SD:
0,12)

= Obecnosc¢ polipéw: 0,73
(SD: 0,13)

= Brak wczesniejszego le-
czenia chirurgicznego:
0,70 (SD: 0,12)

= Historia wczesniejszego
leczenia chirurgicznego:
0,72 (SD: 0,13)

. PZZ uporczywy, z zao-
strzeniami: 0,71 (SD:
0,13)

Mepolizumab
= Wartos$¢ wyjsciowa:
0,88 (SD: 0,15)

" Po25tyg.: 0,91 (95%
Cl: 0,87; 0,95)

Placebo
= Wartos¢ wyjsciowa:
0,84 (SD: 0,20)
=  Po25tyg.:0,91 (95%
Cl: 0,86; 0,95)

- PZZ ogélnie: 0,81 (SD:

0,13)
Pte¢

= Mezczyzni: 0,79 (SD:
0,14)

=  Kobiety: 0,83 (SD: 0,12)

Historia operacji zatok przy-
nosowych

= Wtdrna operacje: 0,78
(SD: 0,14)

L Pierwsza operacji: 0,83
(SD:0,11)

Wiekszos¢ publikacji wtgczonych do przegladu Chen 2020 przedstawiato wyniki retrospektywnych badan

dotyczgcych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych. We wszystkich uwzglednionych

badaniach ujeto populacje z polipowatoscig nosa, przy czym w zadnym ze Zrdodet nie odnaleziono

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych



60 AESTIMO

wynikow ze stratyfikacjg ze wzgledu stan zdrowia pacjentéw odpowiadajacy zdefiniowanym stanom
w analizie ekonomicznej. Publikacja Bachert 2017 przedstawia zestaw uzytecznosci dla mepolizumabu,
bedacego komparatorem dla wnioskowanej interwencji, w leczeniu ciezkiej obustronnej polipowatosci

nosa.

5.3.2 Uzytecznosci przyjete w modelu

5.3.2.1 UzytecznoSci stanow zdrowia

W analizie przyjeto uzytecznosci oszacowane w ramach badania WAYPOINT. W badaniu dane o jakosci
zycia pacjentéw zbierano z wykorzystaniem kwestionariusza European Quality of Life-5 Dimensions-5
Levels (EQ-5D-5L) oraz Short-Form 36-item Health survey, version 2 (SF-36). Na potrzeby analizy uzytecz-
nosci uzyskane w ramach kwestionariusza EQ-5D-5L zmapowano na wartosci odpowiadajgce kwestio-
nariuszowi EQ-5D-3L, natomiast dane z kwestionariusza SF-36 zmapowano na wartosci odpowiadajgce
kwestionariuszowi SF-6D z wykorzystaniem algorytmu przedstawionego w publikacji Brazier 2022. Do-
datkowo dostepny jest zestaw uzytecznosci EQ-5D zmapowany na podstawie kwestionariusza SNOT-22
z wykorzystaniem algorytmu zaprezentowanego w badaniu Crump 2017 lub na podstawie kwestiona-
riusza SF-36 w oparciu o algorytm z publikacji Rowen 2009. Zestawy uzytecznosci przedstawia Tabela
26. W analizie przyjeto zatozenie, ze uzytecznosci w stanach zdrowotnych po operacji sg takie same jak

w analogicznych stanach przed operacja.

Tabela 26. Uzytecznosci okreslone na podstawie danych z badania WAYPOINT.

Wartosci uzytecznosci
Stan zdrowia
EQ-5D-5L SF-6D EQ-5D z SNOT-22 EQ-5D z SF-36

Stan tagodny
Stan umiarkowany
Stan powazny
Operacja

Stan tagodny, po operacji

Stan umiarkowany, po ope-
racji

PEEFEE
i
W
PEEFEH

Stan powazny, po operacji

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W analizie podstawowej przyjeto zestaw uzytecznosci uzyskany w oparciu o dane z kwestionariusza EQ-
5D mapowane na podstawie wynikdw wg skali SNOT-22, co zapewnia spdjnos¢ z kryteriami oceny od-

powiedzi na leczenie przyjetymi w analizie.

Przyjete uzytecznosci skorygowano o uzytecznosci wtasciwe dla populacji ogdlnej. W tym celu wykorzy-
stano dane z badania Golicki 2021 prezentujgcego zestaw uzytecznosci w populacji ogdlnej w podziale

na grupy wiekowe. Uzytecznosci dla populacji ogdlnej przedstawiono ponize;j.

Tabela 27. Uzytecznosci w populacji ogdlnej — na podstawie Golicki 2021.

Wiek Wartos¢ uzytecznosci
18-24 0,983
25-34 0,975
35-44 0,967
45-54 0,935
55-64 0,900
65-74 0,860
75+ 0,760

5.3.2.2 Obnizenie uzytecznosci zwigzane z przewlektym stosowaniem
kortykosteroidéw ogdlnoustrojowym oraz chorobami wspoétistniejgcymi

Przewlekte zastosowanie kortykosteroidow ogdlnoustrojowych bedzie przyczyniato sie nie tylko do
zwiekszenia kosztéw terapii ale réwniez wystgpienia zdarzen niepozgdanych powodujgcych obnizenie
jakosci zycia pacjentéw. W ponizej tabeli przedstawiono wartosci obnizenia uzytecznosci z powodu sto-

sowania SCS w zaleznosci od wystgpienia zdarzenia.

Tabela 28. Obnizenie uzytecznosci z powodu zdarzen niepozgdanych.

Zdarzenie Obnizenie uzytecznosci na rok Zrédto
Cukrzyca typu 2 0,062 Sullivan 2011
Osteoporoza 0,042 Sullivan 2011
Zdiagnozowana choroba sercowo-naczyniowa 0,056 Sullivan 2011
Depresja/lek 0,067 Sullivan 2011
Jaskra 0,028 Sullivan 2011
Za¢ma 0,027 Sullivan 2011
Zaburzenie czynnosci nerek 0,096 Sullivan 2011
Wrzéd trawienny 0,055 Sullivan 2011

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Zdarzenie Obnizenie uzytecznosci na rok Zrédto
Zapalenie ptuc 0,079 Sullivan 2011
Wzrost wagi 0,002 Sgltoft 2009
Niewydolno$é nadnerczy 0,000 Zatozenie wiasne

W analizie uwzgledniono rowniez obnizenie uzytecznosci u pacjentdow z PZZPzPN z powodu zaostrzenia
astmy i wystepowania polipéw. Niniejsze dane pochodzity z badania WAYPOINT. Wartosci mozliwe do

przyjecia w analizie przedstawia tabela ponize;.

Tabela 29. Obnizenie uzytecznosci z powodu chordéb wspdtistniejgcych — na podstawie WAYPOINT.

Obnizenie uzytecznos$ci na zdarzenie

Zdarzenie
EQ-5D-5L SF-6D EQ-5D z SNOT-22 EQ-5D z SF-36
Zaostrzenie astmy - - - -
Zaostrzenie wystepowania polipdw - - - -
5.4 Analiza kosztow

W analizie ekonomicznej uwzgledniono nastepujace rodzaje kosztow:

o koszty lekowe,

e koszty administracji leczenia,

e koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,
e koszty leczenia systemowego,

e koszty leczenia zdarzen niepozadanych,

e koszty zaostrzen choroby,

e koszty leczenia sterydami.

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

tualnych danych NFZ, MZ i danych przetargowych:

e Obwieszczenie Ministra zdrowia na 1 pazdziernika 2025 r. (MZ 17/09/2025),

e Uchwata rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r. (UR NFZ 18/2024/1V),

e Raport o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslonych w ustawie lekdw,
srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobdow

medycznych za styczen—czerwiec 2024 r. (DGL 02/09/2024),

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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e Raport o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslonych w ustawie lekéw,
Srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobdow

medycznych za styczen—lipiec 2025 r. (DGL 03/10/2025).

W zwigzku z opublikowaniem przez AOTMIT raportu w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finanso-
wania Swiadczen opieki zdrowotnej w zwigzku ze wzrostem najnizszego wynagrodzenia (AOT-
MiT WT.543.5.2024) oraz rekomendacji prezesa AOTMIT w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finan-
sowania $wiadczen opieki zdrowotnej (AOTMIT 13/06/2024) w analizie uwzgledniono ceny punktow
rozliczeniowych dla $wiadczen opieki zdrowotnej przedstawione w ponizszej tabeli. W obliczeniach przy-
jeto zaproponowane wyceny punktow rozliczeniowych wg Wariantu 3 zatwierdzonego do realizacji

przez Ministra Zdrowia.

Tabela 30. Srednie ceny punktu rozliczeniowego dla $wiadczer opieki zdrowotne;j.

Kategoria $wiadczen Srednia cena punktu
SZP — programy lekowe / chemioterapia (porady, hospitalizacje, ryczatt diagn.) 1,77 zt
SZP — wartosci hospitalizacji do grup JGP 1,84 zt
SZP — katalog produktow odrebnych 1,84 zt
SZP — katalog produktow do sumowania 1,84 zt
SZP — katalog radioterapii 1,55 zt
AOS — wizyty ambulatoryjne (W11, W12) 1,77 zt
AOS — ASDK — diagnostyka obrazowa (badania medycyny nuklearnej, tomografia, rezonans) 1,49 zt

Metodyke dla przeprowadzonego oszacowania powyzszych kosztow przedstawiono w kolejnych pod-

rozdziatach.

5.4.1 Oszacowanie jednostkowych kosztéw substancji czynnych uwzglednio-
nych w analizie

W ponizszym podrozdziale omdwiono oszacowanie kosztow jednostkowych poszczegdlnych lekow

uwzglednionych w analizie wykorzystywanych w trakcie stosowania poréwnywanych interwencji.

Koszty jednostkowe opakowan produktu leczniczego Tezspire, razem z kosztami uwzgledniajgcymi pro-

ponowany przez Wnioskodawce instrument dzielenia ryzyka (RSS) przedstawiono w tabeli ponize;j.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 31. Koszty jednostkowe opakowan leku Tezspire.

Opakowanie Cena efektywna (bez RSS) Cena efektywna (z RSS)

Tezspire, roztwdr do wstrzykiwan, 210 mg - -
Tezspire, roztwdr do wstrzykiwan

we wstrzykiwaczu, 210 mg - -

Ceny lekéw biologicznych stosowanych w ramach programu lekowego (mepolizumab, dupilumab) okre-
$lono w oparciu o raport refundacyjny z dnia 02.09.2024 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych
parametrow okreslonych w ustawie lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywienio-
wego oraz jednostkowych wyrobdow medycznych za styczen — czerwiec 2024 r. (DGL 02/09/2024) oraz
Uchwaty Rady NFZ nr 18/2024/IV z dnia 17.10.2024 r. w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania
z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r. (UR NFZ 18/2024/1V). Szczegdtowe

obliczenia przedstawia tabela ponizej.

Tabela 32. Oszacowane cen jednostkowych lekow biologicznych (UR NFZ 18/2024/1V, DGL

02/09/2024).
Parametr Mepolizumab Dupilumab Zrédto
Liczba zrefundowanych mg 622 575 3518672 UR NFZ 18/2024/IV
Kwota refundacji 17 771 449,01 zt 21714991,78 zt DGL 02/09/2024
lloraz kwoty refundacji i
Cena jednostkowa zt/mg 28,55 7t 6,17 zt ey ed ittt v

graméw danej substancji
czynnej

Ceny kortykosteroidow ogdélnoustrojowych oraz stosowanych donosowo obliczono na podstawie ra-
portu refundacyjnego z dnia 03.10.2025 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréow okre-
Slonych w ustawie lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednost-
kowych wyrobdw medycznych za styczen—lipiec 2025 r. (DGL 03/10/2025). Jako kortykosteroidy stoso-
wane donosowo przyjeto leki z grup limitowej ,196.0, Kortykosteroidy do stosowania do nosa”, nato-
miast jako kortykosteroidy ogdlnoustrojowe przyjeto leki nalezgce do grup limitowych ,82.3, Kortyko-
steroidy do stosowania ogdlnego - glikokortykoidy do podawania doustnego — metyloprednisolon”,
»82.4, Kortykosteroidy do stosowania ogdlnego - glikokortykoidy do podawania doustnego — predniso-
lon” oraz ,82.5, Kortykosteroidy do stosowania ogdlnego - glikokortykoidy do podawania doustnego -

prednison”. Zestawienie cen substancji czynnych uwzglednionych w analizie przedstawia Tabela 33.
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Tabela 33. Ceny jednostkowe substancji czynnych przyjetych w analizie.

Substancja czynna Cena jednostkowa Zrédto
tezepelumab _ Dane od Wnioskodawcy
mepolizumab 28,55 zt/mg UR NFZ 18/2024/1V, DGL 02/09/2024
dupilumab 6,17 zt/mg UR NFZ 18/2024/1V, DGL 02/09/2024

PPP: 0,0010 zt/pg
INCS DGL 03/10/2025, MZ 17/09/2025
PPP+P: 0,0190 zi/pg

PPP:0,0812 zt/mg
SCS DGL 03/10/2025, MZ 17/09/2025
PPP+P: 0,4158 zt/mg

5.4.2 Koszty administracji leczenia

W analizie uwzgledniono sposoby rozliczania wizyt zwigzanych z administracjg leczenia specyficzne dla
polskiego systemu zdrowia, w zaleznosci od drogi administracji leku oraz sposobu jego refundacji. Swiad-
czenia podania substancji czynnych w programach lekowych mogg by¢ realizowane w trybie ambulato-
ryjnym, jednodniowym lub hospitalizacji, a o wyborze trybu podawania leku decyduje lekarz na podsta-
wie drogi podania leku, czasu podania oraz ewentualnej koniecznosci obserwacji pacjenta po podaniu

leku pod katem ewentualnych objawdw ubocznych.

W przypadku lekéw podawanych drogg podskdrng w ramach programu lekowego, przy kazdorazowym

podaniu leku uwzgledniono mozliwosc rozliczania kosztow w ramach jednego ze $wiadczen:

e Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym o wycenie 191,44 zt,

e Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu o wycenie 861,49 zt.

W analizie podstawowej przyjeto, ze podanie lekdw stosowanych w schematach leczenia refundowa-
nych w ramach programu lekowego podawanych drogg infuzji podskdrnej bedzie wigzato sie z przyje-
ciem pacjenta w trybie ambulatoryjnym w ramach $wiadczenia 5.08.07.0000004 ,przyjecie pacjenta
w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu”. W przypadku lekéw podawanych droga
doustng (kortykosteroidy ogdlnoustrojowe) zatozono, ze podanie ich nie bedzie sie wigzato z dodatko-

wymi kosztami.

Koszty podania lekow podsumowuje Tabela 34.
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Tabela 34. Koszty swiadczen zdrowotnych zwigzanych z podaniem lekéw w postaci podskérnej w ra-
mach leczenia PZZPzPN (NFZ 72/2025/DGL).

Cena punktu rozliczenio-
wego

Kod swiadczenia Nazwa $wiadczenia Wartoé¢ punktowa Cena $wiadczenia

Przyjecie pacjenta w
trybie ambulatoryjnym
zwigzane z wykona-
niem programu

5.08.07.0000004 108,16 1,77 zt 191,44 zt

Swiadczenie naliczano przy kazdorazowym podaniu lekéw biologicznych w ramach programu lekowego.

5.4.3 Koszty lekowe porownywanych schematoéw leczenia

Leki biologiczne stosowane w ramach programu lekowego, w tym wnioskowany tezepelumab, poda-

wane sg pacjentom cyklicznie do momentu przerwania leczenia z powodu m.in.:

1) brak skutecznosci, ocenianej zgodnie z harmonogramem monitorowania skutecznosci leczenia pa-
cjenta, rozumianej jako niespetnienie przynajmniej jednego z kryteriéw:
a) obnizenie wyniku w skali NPS o >1 pkt (w poréwnaniu z wizytg w tygodniu zakwalifikowania
pacjenta do leczenia tezepelumabem),
b) obnizenie wyniku w skali SNOT-22 o 28,9 pkt (w poréwnaniu z wizytg w tygodniu zakwalifiko-
wania pacjenta do leczenia tezepelumabem),
2) redukcji zapotrzebowania na kortykosteroidy ogdlnoustrojowe,
3) zmniejszenia wptywu chordb wspdtistniejgcych;
4) wystgpienie chordb lub standw, ktore w opinii lekarza prowadzacego uniemozliwiajg dalsze prowa-
dzenie leczenia;

5) wystapienie nadwrazliwosci na lek lub substancje pomocniczg;

Produkt leczniczy Tezspire w leczeniu PZZPzPN podawany jest podskérnie w dawce 210 mg raz na 4 ty-

godnie.

Dupilumab podawany jest w dawce poczatkowej wynoszgcej 300 mg w formie podskornej, po czym

stosowana jest dawka podtrzymujgca 300 mg co dwa tygodnie.

Terapia mepolizumabem, analogicznie jak wnioskowana interwencja, stosowana jest co 4 tygodnie
w dawce 100 mg na podanie. Mepolizumab podawany jest drogg podskérng. W kolejnej tabeli przed-

stawiono szczegdtowe dawkowanie lekow biologicznych oraz koszty zwigzane z ich podaniem.
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Tabela 35. Dawkowanie i koszty terapii z zastosowaniem lekéw biologicznych.

Schemat leczenia Cykl Dawkowanie  Koszt na podanie Liczba podar na rok Koszt podania Roczny k.OSZt
leku leczenia
S A —
MEP 1+ 100 mg 2 854,51 zt 13 191,44 74 39597,38 zt
DUP 1+ 300 mg 1851,41 zt 26 191,44 74 53114,13 zt

Koszty leczenia naliczano cyklicznie w 6-miesiecznych cyklach w catym horyzoncie analizy.

Zuzycie kortykosteroidéw doustnych oraz donosowych przedstawiono w Rozdziatach 5.2.2i15.2.4, nato-
miast koszty SCS i INCS zestawia Tabela 33. Obliczone koszty leczenia kortykosteroidami przedstawiono

ponizej.

Tabela 36. Zuzycie SCS i INCS — na podstawie WAYPOINT.

Srednie roczne zuzycie Srednie roczne zuzycie  Roczny koszt leczenia  Roczny koszt leczenia

Stan zdrowia SCS INCS SCS INCS

Stan tagodny

Stan umiarkowany

Stan powazny

Operacja

Stan tagodny, po opera-
cji

Stan umiarkowany, po
operacji

Stan powazny, po ope-
racji

Koszty podania kortykosteroidéw naliczano w odpowiednich stanach zdrowotnych.

5.4.4 Koszty diagnostyki i monitorowania pacjentow w programie lekowym

Koszty badan diagnostycznych realizowanych w programie lekowym sg rozliczane przez Swiadczenio-
dawce ryczattem okreslonym dla kazdego programu lekowego w katalogu ryczattéw, ktérego rozliczanie

jest:
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e w catosci nie czesciej niz raz w roku kalendarzowym, w trakcie leczenia $wiadczeniobiorcy w ra-
mach programu albo,

e w czesciach wykonanych - do wysokosci nie wyzszej niz wysokos¢ kwoty okreslonej w katalogu
ryczattow — proporcjonalnie do liczby miesiecy leczenia $wiadczeniobiorcy w programie, po

uptywie danego okresu leczenia.

W przypadku, gdy zgodnie z opisem programu catos¢ terapii Swiadczeniobiorcy trwa krdcej niz 12 mie-
siecy rozliczenie $wiadczenia moze by¢ dokonane tylko raz po zakonczeniu terapii i nie ulegnie zmniej-
szeniu proporcjonalnie do liczby miesiecy leczenia Swiadczeniobiorcy w programie, za wyjatkiem sytua-

cji, gdy w trakcie terapii pacjent zostat wytgczony z programu lub zmart (NFZ 9/2025/DGL).

Whnioskowane jest rozpoczecie refundacji produktu leczniczego Tezspire w ramach programu lekowego
B.156, w ktorym diagnostyka i monitorowanie pacjentéw rozliczana jest w ramach s$wiadczen
5.08.08.0000257 ,Diagnostyka w programie leczenia chorych z zapaleniem nosa i zatok przynosowych
z polipami nosa - 1 rok terapii” oraz 5.08.08.0000258 , Diagnostyka w programie leczenia chorych z za-
paleniem nosa i zatok przynosowych z polipami nosa - 2 i kolejny rok terapii”. Szczegdétowe oszacowanie

wyceny swiadczen przedstawia tabela ponizej.

Tabela 37. Koszty diagnostyki i monitorowania pacjentow w programie lekowym B.44 (NFZ
72/2025/DGL).

Cena punktu rozli- - ; Cena swiadczenia
Cena $wiadczenia

Kod swiadczenia  Nazwa $wiadczenia Wartos¢ punktowa .
czeniowego na cykl modelu

Diagnostyka w pro-
gramie leczenia
chorych z zapale-
5.08.08.0000257 niem nosa i zatok 888 1571,76 zt 785,88 zt
przynosowych z po-
lipami nosa- 1 rok
terapii
1,77 #4
Diagnostyka w pro-
gramie leczenia
chorych z zapale-
5.08.08.0000258 niem nosa i zatok 225 398,25 zt 199,13 zt
przynosowych z po-
lipami nosa- 2 i ko-
lejny rok terapii

Swiadczenia w modelu naliczano cyklicznie do momentu przerwania leczenia biologicznego.
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5.4.5 Koszty opieki zdrowotnej w ramach opieki standardowej

Chorzy z PZZPzPN po zakoniczeniu leczenia w ramach programu lekowego oraz niekwalifikujgcy sie do
leczenia biologicznego otrzymujg najlepsza opieke standardowga nieobejmujacy lekéw biologicznych.
W analizie rodzaje swiadczen oraz czestosci ich wykonywania przyjeto na podstawie opinii ekspertéw
z zakresu otolaryngologii z Wielkiej Brytanii i Szkocji (dane niepublikowane zamieszczone w modelu eko-
nomicznym). Eksperci kliniczni uwzglednili charakterystyke pacjentdéw, schematy leczenia, wizyty u le-
karzy oraz catkowite zuzycie zasobdw. Dane uzyskane od ekspertéw wyrdzniajg dwa rodzaje diagnostyki:
poczatkowa przy rozpoczeciu leczenia obejmujgca pierwszy rok analizy oraz monitorowanie stanu pa-

cjentow w trakcie dalszego przebiegu choroby.

Ponizej (Tabela 38, Tabela 39) przedstawiono czestosci Swiadczen przyjetych w analizie podstawowej.

Tabela 38. Czestosci wizyt pacjentow w placéwkach ochrony zdrowia.
Stan zdrowa/$wiadczenie Roczna czestos¢ wizyty

Stan tagodny/wizyta u lekarza POZ
Stan umiarkowany/wizyta u lekarza POZ
Stan powazny/wizyta u lekarza POZ
Stan tagodny/wizyta u otolaryngologa
Stan umiarkowany/wizyta u otolaryngologa
Stan powazny/wizyta u otolaryngologa
Stan tagodny/wizyta u immunologa
Stan umiarkowany/wizyta u immunologa
Stan powazny/wizyta u immunologa
Stan tagodny/wizyta u pulmonologa
Stan umiarkowany/wizyta u pulmonologa
Stan powazny/wizyta u pulmonologa
Stan tagodny/wizyta u reumatologa
Stan umiarkowany/wizyta u reumatologa
Stan powazny/wizyta u reumatologa
Stan tagodny/wizyta pielegniarki Srodowiskowe;j
Stan umiarkowany/wizyta pielegniarki srodowiskowej
Stan powazny/wizyta pielegniarki sSrodowiskowe;j
Stan tagodny/wizyta na oddziale SOR

Stan umiarkowany/wizyta na oddziale SOR

Stan powazny/wizyta na oddziale SOR
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Stan zdrowa/$wiadczenie Roczna czesto$¢ wizyty
Stan tagodny/hospitalizacja -
Stan umiarkowany/hospitalizacja -
Stan powazny/hospitalizacja -

Tabela 39. Czestosci rozliczania $wiadczen w ramach opieki standardowe].

Czestosé $wiadczen Czestos¢ swiadczen
(diagnostyka poczatkowa) (kontynuacja leczenia)

Swiadczenie
Endoskopia jamy nosowe;j
Tomografia komputerowa

Rezonans magnetyczny
RTG
Biopsja
Krew petna
Liczba eozynofilii tkankowych
Liczba przeciwciat IgE
Liczba przeciwciat IgE / RAST
CRP
p-ANCA/PR3
Badanie plwociny
Badania chemosensoryczne
Badanie funkcji rzeskowo-$luzowej

Spirometria

Badanie alergologiczne

Wyceny poszczegdlnych swiadczen zwigzanych z SoC przyjeto na podstawie publikowanych danych NFZ
oraz cennikéw laboratoriéow medycznych przeprowadzajgcych testy diagnostyczne. Wyceny wizyty u le-
karzy specjalistéw przyjeto na podstawie kosztu $wiadczenia 5.30.00.0000012 , W12 Swiadczenie spe-
cjalistyczne 2-go typu”, ktorego koszt okreslono na 132,75 zt (zob. Tabela 40).

Tabela 40. Wycena $wiadczen z katalogu ambulatoryjnych grup Swiadczen specjalistycznych (NFZ

60/2025/DS0OZ).
Kod $wiadczenia Nazwa $wiadczenia Warto$¢ punktowa Cena pl.!nktu rozlicze- Cena $wiadczenia
niowego
530000000011 Vi1 Swiadczenie spe- 44 77,88 24
cjalistyczne 1-go typu
) 1,77 zt
5.30.00.0000012 W12 Swiadczenie spe- 75 132,75 7t

cjalistyczne 2-go typu

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



71 AESTIMO

Koszty badania krwi petnej, p-ANCA/PR3 i plwociny okreslono w oparciu o usrednione stawki z cennikdw

wybranych laboratoridow diagnostycznych, co przedstawia Tabela 41.

Tabela 41. Koszty badania krwi petnej, p-ANCA/PR3 i plwociny.

Krew petna p-ANCA/PR3 Badanie plwociny Zrédto
17,00 zt - - https.//www.medolab.pl/cennik Putm_source=chatgpt.com
18,53 zt 157,89 zt - https.//diag.pl/pacjent/
21,00 zt 132,00 zt 55,00 zt https.//www.synevo.pl/
27,00 zt 122,00 zt 82,00 zt https.//www.alab.pl/
20,88 zt 137,30 zt 68,50 zt $rednia arytmetyczna

Zestawienie przyjetych kosztéw przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 42. Koszty swiadczen zwigzanych z opiekg standardowa.

Swiadczenie Koszt $wiadczenia Zrédto
Wizyta u lekarza POZ 132,75 zt NFZ 60/2025/DSOZ
Wizyta u pulmonologa 132,75 zt NFZ 60/2025/DSOZ
Wizyta u otolaryngologa 132,75zt NFZ 60/2025/DS0OZ
Wizyta u immunologa 132,75 zt NFZ 60/2025/DSOZ
Wizyta u reumatologa 132,75 z¢ NFZ 60/2025/DSOZ
Wizyta pielegniarki sSrodowiskowe;j 132,75zt NFZ 60/2025/DS0OZ
Wizyta na SOR 434,50 zt NFZ 67/2024/DSM
Hospitalizacja planowana 592,48 zt NFZ 71/2025/DGL
Endoskopia jamy nosowe;j 306,21 zt NFZ 60/2025/DS0OZ
Tomografia komputerowa 509,68 zt NFZ 57/2025/DS0OZ
Rezonans magnetyczny 1113,20zt NFZ 57/2025/DSOZ
RTG 132,75zt NFZ 60/2025/DS0OZ
Biopsja 505,65 zt https.//statystyki.nfz.gov.pl/

Krew petna 20,88 zt Zob. Tabela 41
Liczba eozynofilii tkankowych 77,88 zt NFZ 60/2025/DSOZ
Liczba przeciwciat IgE 27,00 zt NFZ 47/2025/DSOZ
Liczba przeciwciat IgE / RAST 112,26 z¢ NFZ 47/2025/DSOZ
CRP 16,10 zt NFZ 47/2025/DSOZ

p-ANCA/PR3 137,30 zt Zob. Tabela 41

Badanie plwociny 68,50 zt Zob. Tabela 41
Badania chemosensoryczne 132,75 zt NFZ 60/2025/DS0OZ
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Swiadczenie Koszt $wiadczenia Zrédto
Badanie funkcji rzeskowo-$luzowej 132,75 zt NFZ 60/2025/DSOZ
Spirometria 64,69 zt NFZ 47/2025/DSOZ
Badanie alergologiczne 188,83 zt NFZ 47/2025/DSOZ

Oszacowane cykliczne koszty opieki zdrowotnej w zaleznos$ci od stanu zdrowia pacjentow podsumo-

wano w tabeli ponizej.

Tabela 43. Koszty opieki zdrowotnej w podziale ze wzgledu na stan zdrowia.

Koszt opieki na cykl Koszt opieki na cykl

Stan zdrowia (diagnostyka poczatkowa) (kontynuacja leczenia)

tagodny

Umiarkowany

I
N
Powazny -

W analizie przyjeto zatozenie, ze koszt opieki zdrowotnej po zabiegu chirurgicznym w obrebie zatok

przynosowych bedzie analogiczny jak przed zabiegiem chirurgicznym.

5.4.6 Koszty zabiegdéw chirurgicznych

U czesci pacjentdw z niepowodzeniem leczenia biologicznego oraz otrzymujgcych standardowe leczenie
niebiologiczne konieczne bedzie wykonanie zabiegu chirurgicznego w obrebie zatok przynosowych.
W analizie podstawowej przyjeto, ze u pacjentéw z PZZPzPN moze zostac przeprowadzona funkcjonalna
endoskopowa operacja zatok (FESS, z ang. Functional Endoscpoic Sinsus Surgery) lub klasyczna polipek-
tomia. Koszt FESS i polipektomii okreslono w oparciu o wartosci Swiadczen rozliczonych w ramach jed-

norodnych grup pacjentéw (statystyki.nfz.gov.pl, zob. Tabela 44).

Tabela 44. Koszt FESS i polipektomii (statystyki.nfz.gov.pl).

Zabieg chirurgiczny Grupa JGP LI.CZb.a . Warto$¢ punktowa Ce'na pgnktu . .Cena .
hospitalizacji rozliczeniowego $wiadczenia
FESS caz anszsz'eg' 21614 2694,39 4957,68 zt
1,84 zt
Polipektomia C41 kompleksowe 5 240,60 5 240,60 9642,70 7t

zabiegi nosa *

W celu kwalifikacji pacjenta do jednego z powyzszych zabiegdw konieczne bedzie odbycie wizyty u leka-
rza specjalisty oraz przeprowadzenie badan diagnostycznych takich jak badanie endoskopowe jamy no-
sowej czy tomografii komputerowej. Czestosci Swiadczen wykorzystywanych w ramach wykonania za-

biegu chirurgicznego zestawiono ponizej.
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Tabela 45. Liczba Swiadczen zwigzanych z zabiegami chirurgicznymi w obrebie zatok przynosowych.

Liczba $wiadczen
Stan zdrowia

Kwalifikacja do zabiegu Monitorowanie po zabiegu
Wizyta u otolaryngologa I I
Endoskopia I I
Tomografia komputerowa I I
FESS [ | |
Polipektomia - I

W oparciu o przyjetg liczbe swiadczen (zob. Tabela 45) oraz koszty poszczegdlnych swiadczen (zob. Ta-

bela 42, Tabela 44) oszacowano sredni koszt zabiegu chirurgicznego rowny _

Przeprowadzenie zabiegu chirurgicznego zwigzane jest z ryzykiem wystgpienia komplikacji okotoopera-
cyjnych takich jak krwawienie, zakazenie czy tez wyciek ptynu mézgowo-rdzeniowego (CSF, z ang. Cere-
broSpinal Fluide). Dane zwigzane z wystgpieniem zdarzen okotooperacyjnych przyjeto na podstawie opi-
nii ekspertéw klinicznych z zakresu otolaryngologii w Wielkiej Brytanii i Szkocji (dane niepublikowane).
Dane dotyczgce postepowania w przypadku wystgpienia komplikacji po FESS lub polipektomii przedsta-

wiono w formie diagramu ponize;j.
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Wykres 5. Drzewo decyzyjne postepowania w przypadku wystgpienia komplikacji pooperacyjnych.

CSF — ptyn mdzgowo-rdzeniowy (z ang. CerebroSpinal Fluide)

Koszty $wiadczen rozliczanych w ramach leczenia zdarzen wynikajgcych z wykonania zabiegu chirurgicz-

nego przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 46. Koszty $wiadczen zwigzanych z leczeniem komplikacji pooperacyjnych.

Kod $wiadcze- Nazwa $wiadcze- Cena punktu rozli-

S i Wartos¢ punktowa e Cena $wiadczenia

Kategoria

Zarzadzenie Nr 60/2025/DSOZ zmieniajgce zarzadzenie Nr 132/2025/DS0Z
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Kategoria

Kod $wiadcze-
nia/grupy JGP

Nazwa $wiadcze-
nia/grupa JGP

Wartos$¢ punktowa

czeniowego

Cena punktu rozli-

AESTIMO

Cena $wiadczenia

W12 Swiadczenie
specjalistyczne 2- 75
go typu

Wizyta u lekarza spe-

- 5.30.00.0000012
cjalisty

1,77 zt 132,75 zt

statystyki.nfz.gov.pl

C64 Inne proce-
dury jamy ustnej,
gardta, krtani,
nosa i uszu *

Mniejsze krwawienie  5.51.01.0003064 274,81 505,65 zt

C57 Inne choroby

5.51.01.0003057 .
gardta, uszu i nosa

Wieksze krwawienie 1110,52 2 043,36 zt

C64 Inne proce- 184zt
dury jamy ustnej,
gardta, krtani,
nosaiuszu *

Mniejsze CSF 5.51.01.0003064 274,81 505,65 zt

A87 Inne choroby
uktadu nerwo-
wego

Wieksze CSF 5.51.01.0001087 3743,22 6 887,52 zt

Na podstawie przyjetych czestosci wystgpienia zdarzen niepozadanych oraz kosztéw oszacowano catko-

wity koszt leczenia komplikacji pooperacyjnych na 444,58 zt.

5.4.7 Koszty zwigzane z epizodami zaostrzen

U pacjentéw z ciezkim przewlektym zapaleniem bton Sluzowych nosa i zatok przynosowych z polipami
nosa w trakcie przebiegu choroby moze doj$¢ do zaostrzen objawdw astmy lub wystepowania polipéw.
Do analizy dane dotyczgce zaostrzen zaczerpnieto z badania WAYPOINT w podziale ze wzgledu na stan

zdrowia pacjentéw.

Dane dla pacjentdw z zaostrzeniami objawow astmy w stanie ,operacja” nie byty bezposrednio rapor-
towane w badaniu rejestracyjnym dla wnioskowanej interwencji, z tego wzgledu czestosci wystapienia
zdarzen niepozadanych dla tego stanu oszacowano w oparciu o rozktad pacjentéw przechodzgcych ze
stanu powaznego do stanu ,operacja” w ramieniu SoC. Czestosci zaostrzen dla standw tagodny, umiar-
kowany i powazny zastosowano proporcjonalnie do rozktadu dla stanu ,,operacja” w uzyskania catkowi-
tego rozktadu dla stanu “operacja”. Roczne wspdtczynniki wystgpienia zaostrzen przedstawiono w tabeli

ponize;.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 47. Roczne wspotczynniki wystgpienia zaostrzen objawdw astmy i wystepowania polipdw
w przebiegu PZZPzPN.

Stan zdrowia Roczna czestos$é zaostrzen objawdw astmy Roczna czestos¢ zaostrzen polipdw

tagodny ] |
Umiarkowany - -
Powazny H |
Operacja - -

Do oszacowania czestosci zaostrzert w ramieniu TEZ i SoC wykorzystano catkowite czestosci wystgpienia

zaostrzen w badaniu WAYPOINT (zob. Tabela 48).

Tabela 48. Catkowite czestosci wystepowania zaostrzen w badaniu WAYPOINT.

Zaostrzenie TEZ SoC

Astma - -
Polipy - -

Powyzsze czestosci postuzyty do oszacowania czestosci zaostrzen w zaleznosci od ramienia leczenia

w podziale na stan zdrowia pacjentéw, co przedstawiono ponize;j.

Tabela 49. Czestosci zaostrzen objawow astmy i wystepowania polipdw przyjete w analizie.
Stan zdrowia TEZ SoC

Zaostrzenia objawéw astmy
tagodny
Umiarkowany
Powazny

Operacja

Zaostrzenia wystepowania polipéw
tagodny
Umiarkowany

Powazny

Operacja

Dla stanéw zdrowotnych po zabiegu chirurgicznym przyjeto wartosci jak dla standw przedoperacyjnych.

W ramieniu MEP i DUP przyjeto zestaw wartosci jak w ramieniu TEZ.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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W analizie przyjeto, ze zaostrzenia beda wigzaty sie z wizytg na SOR, hospitalizacjg pacjenta oraz poda-
niem kortykosteroidéw ogdlnoustrojowych. Odsetki wykorzystania poszczegdlnych zasobow przyjeto na

podstawie danych z badania WAYPOINT (zob. Tabela 50).

Tabela 50. Rozktad $wiadczen wykorzystywanych w trakcie zaostrzen choroby.

Swiadczenie Zaostrzenie objawéw astmy Zaostrzenie wystepowania polipdw

scs L L
SOR | |
Hospitalizacja - -

Wycene wizyty na SOR oraz hospitalizacji przyjeto na podstawie zarzadzenia nr 67/2024/DSM o udzie-
lanie swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie Swiadczenia w szpitalnym
oddziale ratunkowym oraz w zakresie $wiadczenia w izbie przyje¢ (NFZ 67/2024/DSM). Wyceny swiad-

czen przedstawia tabela ponize;.

Tabela 51. Wycena $wiadczen zwigzanych z wizytg pacjentéw na SOR (NFZ 67/2024/DSM).
Kategoria Zakres $wiadczen udzielanych pacjentom Waga (z)

Ocena stanu pacjenta (triage), podstawowa diagnostyka (ba-
dania laboratoryjne - pakiet podstawowy, EKG), porada lekar- 183
ska, opieka pielegniarska, farmakoterapia

Rozszerzona diagnostyka (badania laboratoryjne - pakiet do-

14
datkowy, RTG przeglagdowe, USG), konsultacja, mate zabiegi 3

Rozszerzona diagnostyka obrazowa, monitorowanie podsta-
wowych czynnosci zyciowych, farmakoterapia (dozylna, do-
1l szpikowa), maty zabieg operacyjny w trybie ambulatoryjnym, 555
badanie inwazyjne (naktucie ledzwiowe, naktucie jam ciata),
inne badania dodatkowe

Czynnosci zwigzane z podtrzymaniem funkcji zyciowych, roz-
WY, szerzona diagnostyka, prowadzenie infuzji dozylnych, endo- 1016
skopia, resuscytacja (ALS z uzyciem urzadzen mechanicznych)

Jednodniowa hospitalizacja pacjenta w SOR - monitorowanie
Y funkcji zyciowych, rozszerzona diagnostyka obrazowa (angio- 1356
tomografia, trauma scan, TK w znieczuleniu ogdlnym u dzieci)

Jednodniowa hospitalizacja pacjenta na stanowisku IT - moni-
torowanie funkcji zyciowych pacjenta wg karty wzmozonego
Vi nadzoru - stanowiacej odpowiednio zatgcznik nr 8 i 9 do zarza- 2 863
dzenia, monitoring, sztuczna wentylacja, farmakoterapia, dal-
sza diagnostyka, damage control

Koszt przyjecia pacjenta na SOR przyjeto jako Srednig wycene swiadczen kategorii Il i lll rowng 434,50 zt.
Z kolei koszt hospitalizacji pacjenta przyjeto na poziomie wyceny $wiadczenia kategorii V réwne;j

1 356,00 zt.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Zatozono, ze na leczenie kortykosteroidami ogdlnoustrojowymi sktadaé sie bedzie wizyta u lekarza oraz
podanie SCS. Koszt wizyty u lekarza przyjeto na poziomie wyceny swiadczenia 5.30.00.0000011 , W11
Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu” réwnego 77,88 zt (zob. Tabela 40) oraz podanie SCS w dawce

40 mg (MedStar Health 2023). Szczegdtowe obliczenia kosztu podania SCS przedstawia Tabela 52.

Tabela 52. Koszt podania SCS po zaostrzeniu objawdw astmy lub wystepowania polipow.

Swiadczenie Koszt Zr6dto
Wizyta u lekarza 77,88 zt NFZ 60/2025/DSOZ
scs PPP: 3,25 zt (40 mg x 0,0812 zt) DGL 03/10/2025, MZ 17/09/2025,
PPP+P: 16,63 zt (40 mg x 0,4158 z1) MedStar Health 2023
] PPP: 81,13 zt ] ) ]
Catkowity koszt Suma wizyty u lekarza i podania SCS

PPP+P: 94,51 zt

Koszty zaostrzen naliczano kazdorazowo po wystgpieniu zdarzenia.

5.4.8 Koszty leczenia chordb wspdtistniejgcych spowodowanych podaniem SCS

Podanie kortykosteroidow ogdlnoustrojowych moze prowadzi¢ do wystgpienia chordb wspétistnieja-
cych u pacjentow z PZZPzPN takich jak cukrzyca typu 2, osteoporoza czy choroba sercowo-naczyniowa.
Odsetki wystepowania zdarzen przedstawiono w Rozdziatach 5.2.5 i 5.2.6. Roczne koszty leczenia cho-

rob wspotistniejgcych przyjete w analizie przedstawiono ponizej.

Tabela 53. Koszt leczenia chordb wspotistniejgcych spowodowanych podaniem kortykosteroidéw ogol-
noustrojowych (statystyki.nfz.gov.pl).

Choroba Grupa JGP LI.CZb.a " Punkty Cena punktu Wartos¢ Srednia*
hospitalizacji
K34 Cukrzyca bez powiktan 10550 3226,10 5936,02 zt
Cukrzyca
: i 5619,16 zt
typu 2 K35 Cukrzyca z powiktaniamiiinne ’
stany hipoglikemiczne 13989 2 924,02 5 380,20 zt
E53G Niewydolnos¢ krazenia 186 953 4 655,43 8 565,99 zt
E56 Choroba n|gdokrW|enna serca > 69 18 646 339390 6 24478 7t
r.z. lub z PW
E57 Choroba niedokrwienna serca > 17
r37 <7013 bez PW 10763 2 693,04 1,84 zt/pkt 4 955,19 zt
Choroba
sercoyvo— E61 Zaburzenia rytmu serca > 69 r.z. 32201 2011,20 3700,61 7t 6 974,98 zt
naczyniowa lub z PW
E62 Zaburzenia rytmu serca>17r.z2. <
2012 bez PW 23022 1527,08 2 809,83 zt
E73 Choroby zastawek serca > 17 r.z. 16 737 3681,21 6 773,43 zt
E74E Wrodzone wady serca > 65 r.z. 583 4 635,84 8 529,95 7t

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Choroba

Osteopo-
roza

Grupa JGP

E74F Wrodzone wady serca>17r.z.i<
66 r.2.

E77 Inne choroby uktadu krazenia > 17
r.z.

E86 Nadcisnienie tetnicze oporne i
wtérne

E87 Ciezkie nadcisnienie tetnicze > 17
r.z.

E88 Nadcisnienie tetnicze > 17 r.z.

H31E Kompleksowe zabiegi w zakresie
konczyny dolnej i miednicy > 65 r.z. *

H31F Kompleksowe zabiegi w zakresie
konczyny dolnej i miednicy < 66 r.z. *

H60 Rekonstrukcja ztaman w obrebie
miednicy z PW *

H61 Rekonstrukcja ztaman w obrebie
miednicy bez PW *

H62E Ztamania lub zwichniecia w obre-
bie miednicy lub koriczyny dolnej > 65
rz.*

H62F Ztamania lub zwichniecia w obre-
bie miednicy lub konczyny dolnej < 66
rz.*

H63 Ztamania lub zwichniecia w obre-

bie koriczyny goérnej *

H64 Mniejsze ztamania lub zwichniecia
*

H67 Czynnosciowe leczenie ztaman ko-
$ci dtugich, stawowych, miednicy, kre-
gostupa

*$rednia wazona liczba hospitalizacji

Liczba
hospitalizacji

3931

17 200

773

1019
34 496

3295

24 889

243

403

26 388

24 582

38 045

7 560

1211

Przyjete wyceny wraz z czestosciami wystepowania

Punkty

3628,73

3877,89

6 074,25

3851,35
2 794,37

16 912,53

15082,79

27 100,20

20910,51

9472,88

6 024,12

4112,52

1762,89

5786,70

Cena punktu

Wartosé

6 676,86 zt

7 135,32 zt

11 176,62 zt

7 086,48 zt

5141,64 zt

31 119,06 zt

27 752,33 zt

49 864,37 zt

38 475,34 71

17 430,10 zt

11 084,38 zt

7 567,04 zt

3243,72 zt

10 647,53 2t

AESTIMO

Srednia*

14 837,10 zt

zdarzen postuzyly do oszacowania cyklicznego

kosztu leczenia chordb wspdtistniejgcych spowodowanych podaniem SCS.

6 Walidacja modelu

6.1

Walidacja wewnetrzna modelu

Walidacje wewnetrzng modelu przeprowadzono w celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigzanych

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

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

z polipami nosa
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e testowania wynikow przy uzyciu zerowych i skrajnych wartosci;
e testowania powtarzalnosci wynikow przy identycznych wartosci wejsciowych;
e Analizy kodu programu (poprawnosci formut obliczeniowych wprowadzonych w arkuszu Micro-

soft Excel®).

Dodatkowy element walidacji wewnetrznej stanowita jednokierunkowa analiza wrazliwosci, w ramach
ktorej sprawdzano, czy przy zatozeniu skrajnych wartosci pojedynczych parametréw w obrebie zdefinio-
wanego zakresu wartosci uzyskuje sie oczekiwany kierunek zmian kosztéw i wynikéw zdrowotnych.
W kazdym wariancie analizy wrazliwosci wptyw zmiany parametru na koszty i efekty byt logicznie uza-

sadniony. Kwestionariusz walidacji modelu przedstawiono w Zatgczniku 13.4.

Szczegodtowe wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 9 (str. 106).

6.2 Walidacja konwergenc;ji

Walidacje konwergencji przeprowadzono w celu poréwnania z innymi modelami dotyczgcymi tego sa-
mego problemu zdrowotnego. W tym celu wykonano systematyczne wyszukiwanie innych badan far-
makoekonomicznych dotyczacych zastosowania tezepelumabu w rozwazanym problemie zdrowotnym

(Rozdziat 13.2, str. 239). Opis wynikéw analizy przedstawiono w Dyskusji (Rozdziat 10, str. 107).

6.3 Walidacja zewnetrzna

Celem walidacji zewnetrznej jest poréwnanie dtugookresowych wynikdw modelu z dostepnymi infor-
macjami z badan dotyczacych rzeczywistej praktyki klinicznej. W wynikach modelu nie zidentyfikowano
punktéw koncowych, ktére mogtyby postuzyé do takiego pordwnania i w konsekwencji odstgpiono od

przeprowadzenia walidacji zewnetrzne;.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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7 Zestawienie parametrow modelu

7.1

Analiza podstawowa

AESTIMO

Ponizsza tabela zawiera tabelaryczne zestawienie wszystkich parametréw modelu farmakoekonomicz-

nego. Podane wartosci dotyczg analizy podstawowe;j.

Tabela 54. Zestawienie parametréw modelu — analiza podstawowa.

Parametr

Charakterystyki wyjsciowe kohorty pacjentow

Sredni wiek pacjenta

Odsetek kobiet

Odsetek pacjentdw w stanie tagodnym

Odsetek pacjentow w stanie
umiarkowanym

Odsetek pacjentow w stanie ciezkim

Wartosé

Zrédto/komentarz

WAYPOINT

WAYPOINT

WAYPOINT

WAYPOINT

WAYPOINT

Parametry dotyczace efektywnosci klinicznej i redukcji zuzycia zasobow

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu TEZ do 24 tyg.

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu TEZ po 24 tygodniu

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu SoC do 24 tyg.

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu SoC po 24 tygodniu

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu MEP do 24 tyg.

Prawdopodobienstwo przejscia
w ramieniu MEP po 24 tygodniu

Odpowiedz na leczenie TEZ
Odpowied? na leczenie MEP
Wspotczynnik zaostrzen objawow astmy

Wspdtczynnik zaostrzen wystepowania
polipow

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 7 str. 42)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 8, str. 43)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 9, str. 44)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 10, str. 44)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 11, str. 45)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 12, str. 45)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 16, str. 49)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 17, str. 49)

WAYPOINT

WAYPOINT

WAYPOINT

WAYPOINT

Dane od Whnioskodawcy, na podstawie
poréwnania posredniego

Dane od Wnioskodawcy, na podstawie
poréwnania posredniego

WAYPOINT, wg SNOT-22

Poréwnanie posrednie, wg SNOT-22

WAYPOINT

WAYPOINT

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Parametr

Zuzycie kortykosteroidow
ogdlnoustrojowych

Zuzycie kortykosteroidéw donosowych

Hazard wzgledny wystgpienia zgonu
zwigzanego z chorobami
wspotistniejgcymi

Smiertelno$¢ w populacji ogdlnej

Uzytecznosci standw zdrowia

Uzytecznosci w populacji ogolnej

Obnizenia uzytecznosci zwigzane z
wystepowaniem zdarzen niepozadanych

Tezspire, roztwor do wstrzykiwan,
210 mg

Tezspire, roztwor do wstrzykiwan we
wstrzykiwaczu, 210 mg

Cena jednostkowa mepolizumabu

Cena jednostkowa dupilumabu

Cena jednostkowa INCS

Cena jednostkowa SCS

Przyjecie pacjenta w trybie
ambulatoryjnym

Diagnostyka w programie leczenia cho-
rych z zapaleniem nosa i zatok przynoso-
wych z polipami nosa- 1 rok terapii

Diagnostyka w programie leczenia cho-
rych z zapaleniem nosa i zatok przynoso-
wych z polipami nosa- 2 i kolejny rok te-

rapii

Koszt opieki na cykl (diagnostyka
poczatkowa), stan tagodny

Koszt opieki na cykl (diagnostyka
poczatkowa) , stan umiarkowany

Koszt opieki na cykl, (diagnostyka
poczatkowa), stan powazny

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Warto$é

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 14, str. 47)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 15, str. 48)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 21, str. 52)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 125, str. 244)

Uzytecznosci

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 26, str. 60)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 27, str. 61)

Zmienna w formie tabelarycznej
(Tabela 28, str. 61)

Parametry kosztowe

28,55 zt/mg

6,17 zt/mg

PPP: 0,0010 zt/ug
PPP+P: 0,0190 zt/ug

PPP: 0,0812 zt/mg
PPP+P: 0,4158 zt/mg

191,44 zt

1571,76 zt

398,25 zt

AESTIMO

Zrédto/komentarz

WAYPOINT

WAYPOINT

Taylor 2013, Cai 2020, Hippisley-Cox
2017, Miyake 2018, Cavender 2015

GUS 2025

WAYPOINT

Golicki 2021

Sullivan 2011, Sgltoft 2009

dane od Wnioskodawcy

dane od Wnioskodawcy

UR NFZ 18/2024/1V, DGL 02/09/2024

UR NFZ 18/2024/1V, DGL 02/09/2024

DGL 03/10/2025, MZ 17/09/2025

DGL 03/10/2025, MZ 17/09/2025

NFZ 72/2025/DGL

NFZ 72/2025/DGL

NFZ 72/2025/DGL

NFZ 125/2022/DSM, NFZ 71/2025/DGL,
NFZ 60/2025/DS0OZ, NFZ 57/2025/DS0OZ,
https://www.medolab.pl/cennik,
https://diag.pl/pacjent/, https://www.sy-
nevo.pl/, https://www.alab.pl/

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Parametr Wartosé Zrédto/komentarz

Koszt opieki na cykl (kontynuacja
leczenia), stan tagodny

Koszt opieki na cykl (kontynuacja
leczenia) , stan umiarkowany

Koszt opieki na cykl (kontynuacja
leczenia) , stan powazny

Koszt zabiegu chirurgicznego statystyki.nfz.gov.pl

Koszt leczenia powiktan pooperacyjnych NFZ 60/2025/DS0Z, statystyki.nfz.gov.pl

Koszt leczenia zaostrzenia objawdéw PPP: 229,16 zt WAYPOINT, NFZ 125/2022/DSM,
astmy PPP+P: 240,10 zt MZ 17/09/2025, DGL 03/10/2025
Koszt leczenia zaostrzenia wzrostu PPP: 94,73 zt WAYPOINT, NFZ 125/2022/DSM,
polipow PPP+P: 107,59 zt MZ 17/09/2025, DGL 03/10/2025
Koszt leczenia cukrzycy typu 2 5619,16 zt statystyki.nfz.gov.pl
Koszt leczenia osteoporozy 14 837,10 zt statystyki.nfz.gov.pl

Koszt leczenia chordb uktadu sercowo-

naczyniowego 6 974,98 zt statystyki.nfz.gov.pl

Parametry ogdlne

CUA: Dozywotni (50 lat) o
Horyzont czasowy modelu Zatozenie wtasne
CMA: 2 lata
CMA: ptatnika publicznego (PPP)

Perspektywa kosztowa CUA: ptatnika publicznego (PPP), ptatnika Zatozenie wiasne
publicznego i pacjenta (PPP+P)

Dtugosc¢ cyklu modelu 26 tygodni (pot roku) Zatozenie wiasne

CUA: 5,0%

Roczna stopa dyskontowania (koszty) CMA: 5,0% w drugim roku AOTMIT 2016

horyzontu czasowego

CUA: 3,5%

Roczna stopa dyskontowania (efekty) AOTMIT 2016
CMA: nd

7.2 Deterministyczna analiza wrazliwosci (CMA)

W ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przetestowano wptyw zmian wartosci parametrow wej-
Sciowych oraz kluczowych zatozen analizy minimalizacji kosztodw na otrzymane rezultaty w postaci wy-

datkéw catkowitych poréwnywanych terapii.

Scenariusze analizy wrazliwosci przedstawia ponizsza tabela.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 55. Scenariusze deterministycznej analizy wrazliwosci — populacja T2 + 22 NS, CMA.

Nr Wariant Wartosc w anaI{ZIe Wartost-: w ar'1a-I|2|e Komentarz/Uzasadnienie
podstawowe;j wrazliwosci
Brak dyskontowania kosz-
AW: 1 v wania xosz 5,0% 0,0% AOTMIT 2016

tow
W analizie podstawowe]j wycene
DUP i MEP przyjeto na podstawie
danych NFZ za | pétrocze 2024 r.

w zwigzku z faktem, ze wycena na

podstawie danych NFZ za caty

2024 r. (UR NFZ 6/2025/1V, DGL

03/03/2025) odbiegata od odnale-
zionych cen przetargowych, ktére

byty zgodne z danymi za | potrocze

2024 .

Koszty dupilumabu na
AW: 2 podstawie danych NFZza DUP: 1 851,41 zt/opak. DUP: 2 044,04 zt/opak.
2024 .

Zgodnie z obowigzujacymi zapi-
sami programu lekowego B.156
leki w programie po wyrazeniu
191,44 zt 0zt zgody lekarza prowadzgcego tera-
pie mogg zosta¢ wydane w ilosci
niezbednej do zabezpieczenia 4-6
miesiecy terapii

Nieuwzglednienie kosztéw

AW: 3 . - )
administracji leczenia

W latach 2023-2024 podwyzszono
rok do roku wyceny punktéw rozli-
czeniowych dla poszczegdlnych
Swiadczen (AOTMIT
WT.543.7.2023, AOTMIT
05/06/2023, AOT-

MIT WT.543.5.2024 i AOTMIT
13/06/2024), w zwigzku z czym
zatozono mozliwos¢ kolejnego
wzrostu wyceny punktow rozlicze-
niowych

Wycena na podstawie
AOTMIT WT.543.5.2024 i
AOTMIT 13/06/2024

Wzrost wyceny wzgledem
wyceny z 2024 r. 0 5%

Wzrost wyceny punktow

AW: 4 rozliczeniowych o 5%

AW: 5 Horyzont czasowy 2 lata 1 rok AOTMIT 2016

Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci dla analizy minimalizacji kosztéw przedstawiono w Roz-

dziale 9.1.1

7.3 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci (CUA)

Do analizy wrazliwosci wtgczono parametry i zatozenia, ktdre wyszczegdlniono jako najbardziej kry-
tyczne dla przeprowadzonego procesu modelowania, albo ze wzgledu na ich szczegdlne znaczenie
w procesie modelowania lub tez z powodu spodziewanego znacznego wptywu na wyniki analizy. Analize
wrazliwosci podzielono na kierunkowg (w ktérej testowane sg alternatywne wartosci parametrow) oraz

analize scenariuszowg (w ktorej testowane sg alternatywne zatozenia modelu).
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W jednokierunkowej analizie testowano 121 parametréw, przy czym w tabeli ponizej przedstawiono

testowane warianty skrajne dla parametréw, ktére uznano za majace najistotniejszy wptyw na wyniki

analizy.

Tabela 56. Parametry modelu testowane w jednokierunkowej analizie wrazliwosci.

Numer

10

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Parametr

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawow
astmy

Sredni wiek

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg.-
Tezepelumab

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby

Uzyteczno$é w ta-

godnym przebiegu

choroby, po opera-
cji

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby, po opera-
cji

Dyskontowanie
kosztow

Uzytecznosé w trak-
cie operacji

Uzytecznos$é w
umiarkowanym
przebiegu choroby,
po operacji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Warto$¢ w ramach
analizy
podstawowej

-
=
.
-

5,0%

Wariant
minimalny

-
=
.
-

0%

Wariant
maksymalny

-
=
.
=

6,0%

Zrédto
zmiennosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci roz-
ktadu normalnego

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci roz-
ktadu beta

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Zatozenie wtasne

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

Granice 95% prze-
dziatu ufnosci

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Pozostate parametry przedstawiono w pliku Excel zawierajgcym model ekonomiczny. Wyniki determini-

stycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 9.

7.4  Scenariuszowa analiza wrazliwosci (CUA)

Tabela 57 przedstawia testowane w ramach analizy wrazliwosci scenariusze. Do analizy wrazliwosci wtg-
czono parametry i zatozenia, ktére a priori wyszczegdlniono jako najbardziej krytyczne dla przeprowa-
dzonego procesu modelowania, albo ze wzgledu na ich szczegdlne znaczenie w procesie modelowania

lub tez z powodu spodziewanego znacznego wptywu na wyniki analizy.

Tabela 57. Scenariusze testowane w scenariuszowej analizie wrazliwosci.

Zatozenie analizy podstawo-  Zatozenie analizy scenariu-  Uzasadnienie rozwaza-

Lp. Scenariusz . .
wej szowej nego scenariusza

Scenariusze dla wszystkich komparatoréw

Alternatywne zrodto cze-

Roczny odsetek przerwania L
stosci przerywana lecze-

SA: 1 leczenia na podstawie 30,7% 10,0% o :

Tan 2022 nia biologicznego w

PZZPzPN
i . Koszty: 5,0% Koszty: 0%

SA: 2 Brak dysk(.)ntowafma kosztow Yy gl y: U7 AOTMIT 2016

i efektow Efekty: 3,5% Efekty: 0%
SA: 3 Horyzont czalsaotwy rowny 10 10 lat Zatozenie witasne

50 lat

SA: 4 Horyzont czasowy rowny 20 20 lat Zatozenie wtasne

lat

Gorna granica przedziatu
ufnosci dla uzytecznosci
wyznaczonych na pod-
stawie danych z badania
WAYPOINT

Uzytecznosci w trakcie lecze-
SA: 5 nia na podstawie gornej
granicy przedziatu ufnosci

Dolna granica przedziatu
ufnosci dla uzytecznosci
wyznaczonych na pod-
stawie danych z badania
WAYPOINT

Uzytecznosci w trakcie lecze- ]

SA: 6 nia na podstawie dolnej
granicy przedziatu ufnosci

W latach 2023-2024
podwyzszono rok do
roku wyceny punktow
rozliczeniowych dla po-
szczegdlnych swiadczen

Wycena punktéw dla 2024 r. (AOTMIT WT.543.7.2023,

Wzrost wyceny punktow na podstawie AOT- Zmian o 5% wzgledem wy- .
: . . . . . 202
SAL7 rozliczeniowych o 5% MiT WT.543.5.2024 i AOTMIT ceny za 2024 r. ASTO/\;,/\?/;/()TE.5/536/5 20?4 :
13/06/2024 P

AOTMIT 13/06/2024), w
zwigzku z czym zatozono
mozliwos¢ kolejnego
wzrostu wyceny punk-
tow rozliczeniowych
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Zatozenie analizy podstawo- Zatozenie analizy scenariu-  Uzasadnienie rozwaza-
Lp. Scenariusz

wej szowej nego scenariusza
Skutecznos$¢ leczenia le-
SA: 8 Okreslenie skutecznosci le- . . kami biologicznymi oce-
' czenia TEZ na podstawie NPS niane jest wg skali SNOT-
22 lub NPS

Wykorzystanie uzytecz-
nosci dla populacji ogdl-
nej stanowi ograniczenie
uzytecznosci stosowa-
nych w modelu w taki
Nieuwzglednienie uzyteczno-  sposdb, by osiggane
$ci dla populacji ogdlni efekty nie mogty by¢
wyzsze niz dla populacji
ogolnej, w zwigzku z
czym sprawdzono wptyw
powyzszej korekty na
wyniki analizy

I iomie g6r-
Zuzycie SCS na poziomie _ uzyge nal pomomlg gor
SA: 10 ornej granicy przedziatu nej granicy przedziatu
' gorner g v P I I osci rozkfadu normal-
ufnosci
] I neee
. . _ _ Zuzycie na poziomie dol-
Zuzycie SCS na poziomie _ _ nej granicy przedziaty
SA: 11 dolnej gramcy,p.rzedmaiu _ Ufnodel rozktadu normal-
ufnosci
I neeo

Scenariusze uwzglednione wytacznie dla poréwnania TEZ vs MEP (pop. T2 + 22 NS)

Nieuwzglednienie korekty Uzytecznos$ci w populacji
SA: 9 0 uzytecznos¢ w populacji  ogdlnej na podstawie Golicki
ogolnej 2021

Odpowiedz na leczenie MEP
SA: 12 na podstawie dolnej granicy 0,910 AKL Tezspire 2025

przedziatu ufnosci dla OR warianty majgce wptyw

jedynie na poréwnanie
TEZ vs MEP

1,657
Odpowied? na leczenie MEP
SA: 13 na podstawie gornej granicy 3,093
przedziatu ufnosci dla OR

Wyniki analizy scenariuszowej przedstawiono w Rozdziale 9.

7.1 Probabilistyczna analiza wrazliwosci (CUA)

W kolejnej tabeli przedstawiono opis zatozen dotyczacych uwzglednionych w probabilistycznej analizie
wrazliwosci parametrow oraz przypisanych im rozktadéw probabilistycznych. Petne zestawienie para-
metréw modelu wraz z odpowiadajgcymi im rozktadami przedstawiono w arkuszu ‘Input summary’ mo-

delu ekonomicznego stanowigcego zatgcznik do niniejszego dokumentu.

Dla parametréw, dla ktérych nieznana byta wartos¢ btedu standardowego pomiaru przyjeto arbitralnie,

ze bedzie ona wynosi¢ 10% wartosci Sredniej.
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Tabela 58. Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu.

Kategoria parametréw

Wiek

Odpowied? na leczenie biologiczne

Zaostrzenia objawdw astmy i polipow

Zuzycie kortykosteroiddw ogdlnoustrojo-
wych i donosowych

Wspdtczynniki wystepowania choréb
wspotistniejgcych

Koszty leczenia

Uzytecznosci standw zdrowia i obnizenie
uzytecznosci z powodu AEs

Swiadczenia realizowane w ramach SoC

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Wykorzystane rozktady

Rozktad normalny

Rozktad beta

Rozktad normalny

Rozktad normalny

Rozkfad log-normalny

Rozktad gamma

Rozktad beta

Rozktad gamma

Komentarz/zatozenia

Wiekowi przypisano rozktad normalny
0 10% zmiennosci

Odpowiedzi na leczenie biologiczne przy-
pisano rozktady beta o 10% zmiennosci

Zaostrzeniom przypisano rozktady
normalne o 10% zmiennosci

Zuzyciu SCS przypisano rozktady
normalne o 10% zmiennosci

Wspdtczynnikom przypisano rozkfady
log-normalne o 10% zmiennosci

Kosztom przypisano rozkfady gamma
0 10% zmiennosci

Uzytecznosciom przypisano rozktady
beta 0 10% zmiennosci

Swiadczeniom przypisano rozktady
gamma o 10% zmiennosci

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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8 Wyniki analizy podstawowe;j

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki analizy ekonomicznej:

e zestawienie oszacowan kosztéw oraz wynikow zdrowotnych osigganych przez poréwnywane
interwencje,
e wyniki analizy w wariancie podstawowym:
= wyniki analizy minimalizacji kosztéw (CMA) dla poréwnania z dupilumabem (DUP) w popu-
lacji T2 + 22 NS,
= wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci (CUA) dla poréwnania z mepolizumabem (MEP, popu-
lacja T2 + =22 NS) i opieka standardowg (SoC, populacja 1 NSinie-T2 + >2 NS),

e wyniki analizy wrazliwosci (deterministycznej i probabilistycznej).

Analize ekonomiczng przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego odpowiedzialnego za finan-
sowanie swiadczen opieki zdrowotnej (Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz wspdlnej ptatnika publicznego
i Swiadczeniobiorcow. W przypadku CMA obliczenia przedstawiono wytgczne z perspektywy pfatnika

publicznego uznajac jg za tozsama z perspektywa wspdlng ptatnika publicznego i pacjenta.

Wszystkie wyniki sg podane w przeliczeniu na jednego pacjenta. Czes¢ wynikow prezentowanych w ko-
lejnych podrozdziatach zaokraglono, celem zachowania przejrzystosci prezentacji. W arkuszu kalkulacyj-
nym zawierajgcym model ekonomiczny wszystkie obliczenia przeprowadzano na wartosciach niezaokra-

glonych.

8.1 Populacja T2 + 22 NS

8.1.1 Woyniki analizy minimalizacji-kosztow (CMA) — TEZ vs DUP

W ramach pordéwnania tezepelumabu z dupilumabem w populacji wnioskowanej przeprowadzono ana-
lize minimalizacji kosztéw. W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy minimalizacji kosztow w dwu-

letnim horyzoncie czasowym, w przeliczeniu na jednego pacjenta.

Tabela 59. Wyniki analizy minimalizacji kosztéw TEZ vs DUP — pop. T2 + 22 NS, analiza podstawowa.
Kategoria TEZ DUP TEZ vs DUP

Koszty lekowe (z RSS)

L
Koszty lekowe (bez RSS) -
L

w tym Tezspire (z RSS)
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Kategoria TEZ TEZ vs DUP

w tym Tezspire (bez RSS)

Koszty administracji leczenia

DUP
.
I I
Koszty diagnostyki, monitorowania - -
I
I

i opieki zdrowotnej

Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

Na ponizszym wykresie przedstawiono osiggane koszty w sposdb obrazowy w wariancie uwzgledniaja-
cym proponowany instrument dzielenia ryzyka polegajgcy na obnizeniu ceny jednostkowej produktu

leczniczego Tezspire.

Wykres 6. Catkowite koszty osiggane w analizie minimalizacji kosztow TEZ vs DUP — pop. T2 + =2 NS,
wariant z uwzglednieniem RSS.

Catkowity koszt leczenia tezepelumabem w przyjetym horyzoncie czasowym w wariancie z uwzglednie-
niem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka oszacowano na _ (bez RSS: _).
Koszt terapii z wykorzystaniem dupilumabu okreslono na ||| i iest o0

(w wariancie nieuwzgledniajacym RSS nizszy _) w poréwnaniu z leczeniem TEZ. Gtéwna skfa-
dowg powodujgcg réznice w kosztach stosowania obu schematdw sg wydatki na substancje czynng oraz

koszty administracji leczenia.

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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8.1.2 Wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci (CUA) — TEZ vs MEP

W ramach pordéwnania tezepelumabu z mepolizumabem w populacji wnioskowanej przeprowadzono

analize kosztéw-uzytecznosci (szczegdtowy opis metodyki CUA przedstawiono w Rozdziale 4).

Oszacowania kosztéw dokonano w horyzoncie dozywotnim, przyjmujac rekomendowang przez AOTMIT

roczng stope dyskontowa réwng 5,0% (AOTMIT 2016).

8.1.2.1 Zestawienie oszacowan kosztow i wynikdw zdrowotnych

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie kosztow porownywanych strategii leczenia (w podziale
na wyroznione sktadowe kosztu catkowitego), przypadajacych na jednego pacjenta w horyzoncie dozy-
wotnim, kolejno przyjmujac perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze $rod-
kow publicznych (PPP) oraz perspektywe wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P).
Koszty w ramieniu tezepelumabu przedstawiono w wariantach z uwzglednieniem i bez uwzglednienia

proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 60. Zestawienie kosztéw porownywanych strategii leczenia — TEZ vs MEP, pop. T2 + >2 NS.

Kategoria TEZ MEP TEZ vs MEP

Perspektywa ptatnika publicznego (PPP)
Koszty lekowe (z RSS)
Koszty lekowe (bez RSS)
w tym Tezspire (z RSS)
w tym Tezspire (bez RSS)
Koszty administracji leczenia

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS

Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)
Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P)

Koszty lekowe (z RSS)

Koszty lekowe (bez RSS)

w tym Tezspire (z RSS)
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Kategoria

w tym Tezspire (bez RSS)
Koszty administracji leczenia

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS
Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

TEZ

MEP

AESTIMO

TEZ vs MEP

Zestawienie kosztow w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka zobrazo-

wano na ponizszym wykresie.

Wykres 7. Zestawienie kosztéw osigganych w analizie kosztow-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2 +
>2 NS, wariant z RSS, PPP.

Koszt terapii tezepelumabem w dozywotnim horyzoncie czasowym w wariancie z uwzglednieniem pro-

ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka oszacowano na _ (_’r) ijeston - od

terapii mepolizumabem o _ (w wariancie bez RSS o _). Gtéwng sktadowg kosztow

stanowig wydatki na leki.

Tabela ponizej przedstawia zestawienie wynikéw zdrowotnych osigganych w modelu.

TEZSPIRE™ (tezepelumab)
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Tabela 61. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS.

Kategoria TEZ MEP TEZ vs MEP
Lata zycia (LY)
tagodny stan zdrowia 494 LY 4,35LY 0,60 LY
Umiarkowany stan zdrowia 5,47 LY 5,57 LY -0,10 LY
Powazny stan zdrowia 1,47 LY 1,82 LY -0,34 LY
Polipektomia/FESS 0,30 LY 0,31LY -0,01 LY
tagodny stan zdrowia (po polipekto- 1191y 1231y 0,04 LY
mii/FESS)
Umiarkowany:éargijggz;\;ia (po polipek- 2291y 2371y 0,08 LY
Powazny stan zcji.rowia (po polipekto- 0,83 LY 0,85 LY 0,03 LY
mii/FESS)
Catkowite LY 16,49 LY 16,49 LY 0,00 LY
Lata zycia (QALY)
tagodny stan zdrowia 3,91 QALY 3,43 QALY 0,48 QALY
Umiarkowany stan zdrowia 3,67 QALY 3,74 QALY -0,07 QALY
Powazny stan zdrowia 0,67 QALY 0,84 QALY -0,16 QALY
Polipektomia/FESS 0,22 QALY 0,22 QALY -0,01 QALY
tagodny stan zdﬂrowia (po polipekto- 0,88 QALY 0,91 QALY 10,03 QALY
mii/FESS)
Umiarkowany stanﬂzdrowia (po polipek- 1,45 QALY 1,50 QALY 10,05 QALY
tomii/FESS)
Powazny stan zojl.rowia (po polipekto- 0,36 QALY 0,37 QALY 0,01 QALY
mii/FESS)

Zaostrzenie astmy -0,06 QALY -0,06 QALY 0,00 QALY
Zaostrzenie wystepowania polipdw 0,00 QALY 0,00 QALY 0,00 QALY
Skutki uboczne leczenia sterydami -0,96 QALY -0,96 QALY 0,00 QALY

Catkowite QALY 10,13 QALY 9,98 QALY 0,15 QALY

Poréwnanie efektow zdrowotnych osigganych w analizie przedstawiono na wykresie ponizej.
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Wykres 8. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2
+2>2 NS.

Zdarzenia niepozgdane Stan po polipektomii/FESS Polipektomia/FESS M Stan w trakcie leczenia
12,0 QALY
10,0 QALY
8,0 QALY
6,0 QALY

4,0 QALY

Catkowite QALY

2,0 QALY

0,0 QALY

-2,0 QALY

W ramieniu wnioskowanej interwencji osiggnieto lata zycia skorygowane o jakos¢ w wysokosci
10,13 QALY (16,49 LY), natomiast w ramieniu komparatora — 9,98 QALY (16,49 LY). Réznica osigganych

efektéw miedzy poréwnywanymi interwencjami wynosi 0,15 QALY (0,00 LY).

8.1.2.2  Wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci

Wszystkie wyniki przedstawiono w przeliczeniu na jednego pacjenta, w horyzoncie dozywotnim,
z uwzglednieniem przyjetych rocznych stép dyskontowych (5% dla kosztow, 3,5% dla efektow zdrowot-
nych). W przypadku kosztéw lekowych tezepelumabu, podano je w dwdch wariantach: z uwzglednie-
niem oraz bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, kolejno z perspektywy pod-
miotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych (PPP) oraz perspektywy

wspolnej ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia
ciezkiego przewlektego zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkremen-
talne koszty i efekty oraz wartosci inkrementalnego wspdétczynnika kosztow-uzytecznosci (ICUR) oraz

inkrementalnego wspdtczynnika kosztéw-efektywnosci (ICER) z perspektywy ptatnika publicznego.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



95 AESTIMO

Tabela 62. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + =2 NS, perspektywa PPP.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik MEP
2RSS bez RSS ZRSS bez RSS
Catkowite koszty I I I I
Catkowite LY 16,49 LY 16,49 LY 0,00 LY
Catkowite QALY 10,13 QALY 9,98 QALY 0,15 QALY

ICURY
U ICUR = Roznica kosztow / roznica QALY
Z perspektywy ptatnika publicznego wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowanego przez
Whnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalazta sie - progu opta-
calnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia propono-
wanego RSS, ICUR Wyniés’r_. Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu
na koniecznos$¢ spetnienia formalnych wymogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wyma-
ganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie bedzie mie¢

zastosowania w rzeczywistosci pfatnika publicznego.

Gtowna rdznice w kosztach poréwnywanych interwencji stanowig koszty lekowe. W ramieniu kompara-
tora zatozono brak aktywnego leczenia lekiem biologicznym, co wigze sie z niskimi kosztami catkowitymi

w tym ramieniu.

Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

Kolejna tabela przedstawia srednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia ciez-
kiego przewlektego zapalenia bton sluzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkrementalne
koszty i efekty wynikajgce z zastosowania tezepelumabu w zestawieniu z MEP oraz wartosci ICUR i ICER

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 63. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci (TEZ vs MEP), perspektywa PPP+P.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik MEP
z RSS bez RSS z RSS bez RSS
Catkowite koszty H I I I
Catkowite LY 16,49 LY 16,49 LY 0,00 LY
Catkowite QALY 10,13 QALY 9,98 QALY 0,15 QALY

ICURY

U |CUR = Inkrementalne koszty / Inkrementalne QALY

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjenta wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowa-
nego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalaztfa sig -
progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia
proponowanego RSS, ICUR wyniost _ Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany
ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wymogoéw wynikajgcych z Rozporzgdzenia o minimal-
nych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie be-

dzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika publicznego.

8.2 Populacja nie-T2 + 22 NS — TEZ vs SoC

8.2.1 Zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie kosztow porownywanych strategii leczenia (w podziale
na wyroznione sktadowe kosztu catkowitego), przypadajgcych na jednego pacjenta w horyzoncie dozy-
wotnim, kolejno przyjmujac perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rod-
kow publicznych (PPP) oraz perspektywe wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P).
Koszty w ramieniu tezepelumabu przedstawiono w wariantach z uwzglednieniem i bez uwzglednienia

proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 64. Zestawienie kosztéw porownywanych strategii leczenia — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS.
Kategoria TEZ SoC TEZ vs SoC

Perspektywa ptatnika publicznego (PPP)
Koszty lekowe (z RSS)
Koszty lekowe (bez RSS)
w tym Tezspire (z RSS)
w tym Tezspire (bez RSS)
Koszty administracji leczenia

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS

Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

Perspektywa pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P)

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Kategoria

Koszty lekowe (z RSS)
Koszty lekowe (bez RSS)
w tym Tezspire (z RSS)

w tym Tezspire (bez RSS)
Koszty administracji leczenia

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS
Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

TEZ

w
i HE B

AESTIMO

TEZ vs SoC

Zestawienie kosztéw w wariancie uwzgledniajgcym RSS zobrazowano na ponizszym wykresie.

Wykres 9. Zestawienie kosztdw osigganych w analizie kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 +
>2 NS, wariant z RSS, PPP.

Koszt terapii tezepelumabem w dozywotnim horyzoncie czasowym w wariancie z uwzglednieniem pro-

ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka oszacowano na _ (_) ijeston - od
leczenia standardowego o |l (w wariancie bez rRss o | ). Gtowna sktadowa kosztow

stanowig wydatki na leki.

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

z polipami nosa
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Tabela 65 przedstawia zestawienie wynikéw zdrowotnych osigganych w modelu.

Tabela 65. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS.
Kategoria TEZ SoC TEZ vs SoC

Lata zycia (LY)

tagodny stan zdrowia 427 LY 1,94 LY 2,32 LY
Umiarkowany stan zdrowia 3,23 LY 2,70 LY 0,53 LY
Powazny stan zdrowia 1,14 LY 1,38 LY -0,25 LY
Polipektomia/FESS 0,81LY 1,04 LY -0,22 LY
tagodny stan derOW|a (po polipekto- 2211y 2951y 0,731y
mii/FESS)
Umiarkowany stan zdrowia (po polipek-
11LY 4,11 LY -1,01 LY
tomii/FESS) 3 ’ 0
Powazny stan ZC'i.rOWIa (po polipekto- 1,96 LY 2561y 0,60 LY
mii/FESS)
Catkowite LY 16,72 LY 16,68 LY 0,04 LY
Lata zycia (QALY)
tagodny stan zdrowia 3,42 QALY 1,55 QALY 1,86 QALY
Umiarkowany stan zdrowia 2,21 QALY 1,86 QALY 0,35 QALY
Powazny stan zdrowia 0,53 QALY 0,65 QALY -0,12 QALY
Polipektomia/FESS 0,58 QALY 0,75 QALY -0,17 QALY
tagodny stan derOW|a (po polipekto- 1,66 QALY 223 QALY 10,58 QALY
mii/FESS)
Umiarkowany stanﬂzdrowm (po polipek- 2,00 QALY 268 QALY 0,68 QALY
tomii/FESS)
Powazny stan zojl.r0W|a (po polipekto- 0,86 QALY 1,14 QALY 10,28 QALY
mii/FESS)

Zaostrzenie astmy -0,06 QALY -0,08 QALY 0,02 QALY
Zaostrzenie wystepowania polipdw 0,00 QALY 0,00 QALY 0,00 QALY
Skutki uboczne leczenia sterydami -0,99 QALY -0,99 QALY 0,00 QALY

Catkowite QALY 10,20 QALY 9,80 QALY 0,40 QALY

Poréwnanie efektow zdrowotnych osigganych w analizie przedstawiono na wykresie ponizej.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Wykres 10. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop.
nie-T2 + >2 NS.
Zdarzenia niepozgdane Stan po polipektomii/FESS Polipektomia/FESS M Stan w trakcie leczenia
12,0 QALY
10,0 QALY
8,0 QALY
6,0 QALY

4,0 QALY

Catkowite QALY

2,0 QALY

0,0 QALY

-2,0 QALY

W ramieniu wnioskowanej interwencji osiggnieto lata zycia skorygowane o jako$¢ w wysokosci
10,20 QALY (16,72 LY), natomiast w ramieniu komparatora — 9,80 QALY (16,68 LY). Réznica osigganych

efektéw miedzy poréwnywanymi interwencjami wynosi 0,40 QALY (0,04 LY).

8.2.2 Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci

Wszystkie wyniki przedstawiono w przeliczeniu na jednego pacjenta, w horyzoncie dozywotnim,
z uwzglednieniem przyjetych rocznych stép dyskontowych (5% dla kosztéw, 3,5% dla efektéw zdrowot-
nych). W przypadku kosztow lekowych tezepelumabu, podano je w dwdch wariantach: z uwzglednie-
niem oraz bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, kolejno z perspektywy pod-
miotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych (PPP) oraz perspektywy

wspolnej ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia
ciezkiego przewlektego zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkremen-
talne koszty i efekty oraz wartosci inkrementalnego wspdtczynnika kosztow-uzytecznosci (ICUR) oraz

inkrementalnego wspdtczynnika kosztéw-efektywnosci (ICER) z perspektywy ptatnika publicznego.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 66. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, perspektywa PPP.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik SoC
2RSS bez RSS ZRSS bez RSS
Catkowite koszty I I I I
Catkowite LY 16,72 LY 16,68 LY 0,04 LY
Catkowite QALY 10,20 QALY 9,80 QALY 0,40 QALY

ICURY
D |CUR = Rdznica kosztdow / rdznica QALY

Z perspektywy ptatnika publicznego wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowanego przez

Whioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalazta sie - progu opta-

calnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia propono-

wanego RSS, ICUR wyniost _

Gtowng rdznice w kosztach poréwnywanych interwencji stanowig koszty lekowe. W ramieniu kompara-
tora zatozono brak aktywnego leczenia lekiem biologicznym, co wigze sie z niskimi kosztami catkowitymi

w tym ramieniu.

Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

Kolejna tabela przedstawia Srednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia ciez-
kiego przewlektego zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkrementalne
koszty i efekty wynikajgce z zastosowania tezepelumabu w zestawieniu z SoC oraz wartosci ICUR i ICER

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 67. Wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, perspektywa PPP+P.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik SoC
z RSS bez RSS z RSS bez RSS
Catkowite koszty I N I I I
Catkowite LY 16,72 LY 16,68 LY 0,04 LY
Catkowite QALY 10,20 QALY 9,80 QALY 0,40 QALY

ICURY

D ICUR = Inkrementalne koszty / Inkrementalne QALY

Z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjenta wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowa-

nego przez Wnioskodawcg instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalazta sig -

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



101 AESTIMO

progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia

proponowanego RSS, ICUR wynidst _
8.1 Populacja 1 NS—TEZ vs SoC

8.1.1 Zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie kosztow porownywanych strategii leczenia (w podziale
na wyroznione sktadowe kosztu catkowitego), przypadajacych na jednego pacjenta w horyzoncie dozy-
wotnim, kolejno przyjmujac perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze $rod-
kow publicznych (PPP) oraz perspektywe wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P).
Koszty w ramieniu tezepelumabu przedstawiono w wariantach z uwzglednieniem i bez uwzglednienia

proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 68. Zestawienie kosztow poréwnywanych strategii leczenia — TEZ vs SoC, pop. 1 NS.
Kategoria TEZ SoC

Perspektywa ptatnika publicznego (PPP)
Koszty lekowe (z RSS)
Koszty lekowe (bez RSS)
w tym Tezspire (z RSS)
w tym Tezspire (bez RSS)
Koszty administracji leczenia

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS

Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P)
Koszty lekowe (z RSS) -
Koszty lekowe (bez RSS)

w tym Tezspire (z RSS)

w tym Tezspire (bez RSS)

—
m
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w
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Koszty administracji leczenia

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Kategoria

Koszty diagnostyki, monitorowania i
opieki zdrowotnej

Koszty operacji i leczenia po operacji
Koszty zaostrzenia choroby
Koszty leczenia SCS
Koszty leczenia INCS
Catkowity koszt (z RSS)

Catkowity koszt (bez RSS)

TEZ

SoC

AESTIMO

TEZ vs SoC

Zestawienie kosztow w wariancie uwzgledniajgcym RSS zobrazowano na ponizszym wykresie.

Wykres 11. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS,
wariant z RSS, PPP.

Koszt terapii tezepelumabem w dozywotnim horyzoncie czasowym w wariancie z uwzglednieniem pro-

ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka oszacowano na _ (_) ijeston - od
leczenia standardowego o ||l (w wariancie bez rRss o | ). Gtowna sktadowa kosztow

stanowig wydatki na leki.

Tabela 65 przedstawia zestawienie wynikéw zdrowotnych osigganych w modelu.

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Tabela 69. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs SoC, pop. 1 NS.

Kategoria

tagodny stan zdrowia
Umiarkowany stan zdrowia
Powazny stan zdrowia
Polipektomia/FESS

tagodny stan zdrowia (po polipekto-
mii/FESS)

Umiarkowany stan zdrowia (po polipek-
tomii/FESS)

Powazny stan zdrowia (po polipekto-
mii/FESS)

Catkowite LY

tagodny stan zdrowia
Umiarkowany stan zdrowia
Powazny stan zdrowia
Polipektomia/FESS

tagodny stan zdrowia (po polipekto-
mii/FESS)

Umiarkowany stan zdrowia (po polipek-
tomii/FESS)

Powazny stan zdrowia (po polipekto-
mii/FESS)

Zaostrzenie astmy
Zaostrzenie wystepowania polipdw
Skutki uboczne leczenia sterydami

Catkowite QALY

TEZ

Lata zycia (LY)
4,27 LY
3,23 LY
1,14 LY

0,81LY

2,21 LY

3,11LY

1,96 LY

16,72 LY
Lata zycia (QALY)
3,42 QALY
2,21 QALY
0,53 QALY

0,58 QALY

1,66 QALY

2,00 QALY

0,86 QALY

-0,06 QALY
0,00 QALY
-0,99 QALY
10,20 QALY

SoC

1,94 LY
2,70 LY
1,38 LY

1,04 LY

2,95 LY

4,11 LY

2,56 LY

16,68 LY

1,55 QALY
1,86 QALY
0,65 QALY

0,75 QALY

2,23 QALY

2,68 QALY

1,14 QALY

-0,08 QALY
0,00 QALY
-0,99 QALY
9,80 QALY

AESTIMO

TEZ vs SoC

2,32 LY
0,53 LY
-0,25 LY

-0,22 LY

-0,73 LY

-1,01 LY

-0,60 LY

0,04 LY

1,86 QALY
0,35 QALY
-0,12 QALY

-0,17 QALY

-0,58 QALY

-0,68 QALY

-0,28 QALY

0,02 QALY
0,00 QALY
0,00 QALY
0,40 QALY

Poréwnanie efektow zdrowotnych osigganych w analizie przedstawiono na wykresie ponizej.

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wykres 12. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop.
1 NS.

Zdarzenia niepozgdane Stan po polipektomii/FESS Polipektomia/FESS M Stan w trakcie leczenia
12,0 QALY
10,0 QALY
8,0 QALY
6,0 QALY

4,0 QALY

Catkowite QALY

2,0 QALY

0,0 QALY

-2,0 QALY

W ramieniu wnioskowanej interwencji osiggnieto lata zycia skorygowane o jakos¢ w wysokosci
10,20 QALY (16,72 LY), natomiast w ramieniu komparatora — 9,80 QALY (16,68 LY). Réznica osigganych

efektéw miedzy poréwnywanymi interwencjami wynosi 0,40 QALY (0,04 LY).

8.1.2 Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci

Wszystkie wyniki przedstawiono w przeliczeniu na jednego pacjenta, w horyzoncie dozywotnim,
z uwzglednieniem przyjetych rocznych stép dyskontowych (5% dla kosztéw, 3,5% dla efektéw zdrowot-
nych). W przypadku kosztow lekowych tezepelumabu, podano je w dwdch wariantach: z uwzglednie-
niem oraz bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, kolejno z perspektywy pod-
miotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych (PPP) oraz perspektywy

wspolnej ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia
ciezkiego przewlektego zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkremen-
talne koszty i efekty oraz wartosci inkrementalnego wspdtczynnika kosztow-uzytecznosci (ICUR) oraz

inkrementalnego wspdtczynnika kosztéw-efektywnosci (ICER) z perspektywy ptatnika publicznego.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 70. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, perspektywa PPP.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik SoC
2RSS bez RSS ZRSS bez RSS
Catkowite koszty I I I I
Catkowite LY 16,72 LY 16,68 LY 0,04 LY
Catkowite QALY 10,20 QALY 9,80 QALY 0,40 QALY

ICURY
D |CUR = Rdznica kosztdow / rdznica QALY

Z perspektywy ptatnika publicznego wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowanego przez

Whioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalazta sie - progu opta-

calnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia propono-

wanego RSS, ICUR wyniés’r_

Gtowng rdznice w kosztach poréwnywanych interwencji stanowig koszty lekowe. W ramieniu kompara-
tora zatozono brak aktywnego leczenia lekiem biologicznym, co wigze sie z niskimi kosztami catkowitymi

w tym ramieniu.

Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

Kolejna tabela przedstawia Srednie koszty i efekty zdrowotne poréwnywanych strategii leczenia ciez-
kiego przewlektego zapalenia bton sluzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa, inkrementalne
koszty i efekty wynikajgce z zastosowania tezepelumabu w zestawieniu z SoC oraz wartosci ICUR i ICER

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 71. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, perspektywa PPP+P.

Tezepelumab Wartosci inkrementalne
Wynik SoC
z RSS bez RSS z RSS bez RSS
Catkowite koszty I N I I I
Catkowite LY 16,72 LY 16,68 LY 0,04 LY
Catkowite QALY 10,20 QALY 9,80 QALY 0,40 QALY

ICURY

D ICUR = Inkrementalne koszty / Inkrementalne QALY

Z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjenta wartos¢ wskaznika ICUR przy uwzglednieniu proponowa-

nego przez Wnioskodawcg instrumentu dzielenia ryzyka wyniosta _ i znalazta sie-
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progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY). W wariancie bez uwzglednienia

proponowanego RSS, ICUR wynidst _

8.2 Wyniki analizy progowej (CMA, CUA)

Analize progowa dla ceny wnioskowanej technologii przeprowadzono zgodnie z Rozporzgdzeniem Mi-
nistra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnio-
skach o objecie refundacjg (MZ 24/10/2023), obliczajac cene zbytu netto jednostkowego opakowania
produktu leczniczego Tezspire™, przy ktérej koszt uzyskania QALY jest rowny wartosci progowej dla
technologii medycznych w Polsce, wynoszgcej 217 641 zt. Natomiast w przypadku analizy minimalizacji-
kosztéw wyznaczono ceny zbytu netto, przy ktérych zastosowanie wnioskowanej interwencji nie wigze
sie z dodatkowymi kosztami wzgledem komparatordéw, tj. nastepuje zrownanie kosztow. Ze wzgledu
przyjety mechanizm proponowanego przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka (RSS), cena

progowa jest réwna w wariantach z uwzglednieniem RSS oraz bez jego uwzglednienia.

Tabela 72. Wyniki analizy progowej dla produktu leczniczego Tezspire.
Komparator Progowa cena zbytu netto Progowa cena hurtowa brutto?

Perspektywa pfatnika publicznego (PPP)
PopulacjaT2 + 22 NS
Wyniki analizy progowej TEZ vs DUP
Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml

Wyniki analizy progowej TEZ vs MEP

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Populacja 1 NS
Wyniki analizy progowej TEZ vs SoC

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Populacja nie-T2 + 2 2 NS

Wyniki analizy progowej TEZ vs SoC

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
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Komparator Progowa cena zbytu netto Progowa cena hurtowa brutto?

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (PPP+P)
Populacja T2 + 22 NS
Whyniki analizy progowej TEZ vs DUP

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Whyniki analizy progowej TEZ vs MEP

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Populacja 1 NS
Wyniki analizy progowe] TEZ vs SoC

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Populacja nie-T2 + 2 2 NS

Wyniki analizy progowe] TEZ vs SoC

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91 ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml

1 CZN powiekszona o podatek VAT (8%) oraz marze hurtowg (6%).

W analizie CUA progowa cena jednostkowa zbytu netto leku Tezspire™ wzgledem SoC wynosi
_ z perspektywy ptatnika publicznego oraz _ z perspektywy wspolnej ptatnika i pa-
cjenta dla obu prezentacji leku. W poréwnaniu z mepolizumabem progowa cena netto jest - od

wnioskowanej i wynosi _ z perspektywy ptatnika publicznego oraz _ z perspektywy

wspolnej ptatnika i pacjenta dla obu prezentacji leku.

W analizie CMA progowa cena jednostkowa zbytu netto leku Tezspire™ wzgledem DUP wynosi
_z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjenta dla obu

prezentacji leku.

Jako ze produkt leczniczy Tezspire bedzie stosowany w leczeniu pacjentéw z PZZPzPN po co najmniej
jednym zabiegu chirurgicznym zatok przynosowych, niezaleznie od poziomu eozynofilii tkankowej i su-
rowiczej oraz stezenia przeciwciat IgE, w zwigzku z czym dodatkowo oszacowano wazong cene progowa
dla wszystkich komparatorow. Wagi przyjeto na podstawie liczby pacjentéw przejmowanych od po-
szczegblnych interwencji okreslong w ramach réwnolegle przeprowadzonej analizy wptywu na budzet

ptatnika BIA Tezspire 2025. Przyjete wagi przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 73. Wagi przyjete do oszacowania wspdlnej ceny progowej preparatow Tezspire.

Liczba pacjentéw przejetych

Populacja Komparator przez TEZ Wagi
MEP | I

T2+22NS
DUP | I
nie-T2 +> 2 NS SoC [ | [ |
1NS SoC [ | [ ]
Suma - -

Oszacowang $rednig cene progowa przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 74. Wyniki analizy progowej dla produktu leczniczego Tezspire — wazone ceny progowe.
Perspektywa Prezentacja Progowa cena zbytu netto  Progowa cena hurtowa brutto?)

Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91

PPP ml
Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml
Tezspire, 1 amp.-strzyk. 1,91

PPP+P ml

Tezspire, 1 wstrz. po 1,91 ml

Wazona cena progowa netto dla obu wnioskowanych opakowan Tezspire wynosi

0

(PPP+P:

9 Woyniki analizy wrazliwosci
9.1 Populacja T2 + > 2 NS

9.1.1 Woyniki analizy wrazliwosci minimalizacji kosztow (TEZ vs DUP)

W ramach deterministycznej analizy wrazliwosci uwzgledniono 5 wariantéw obliczeniowych, w ktérych
zmieniono wartos¢ jednego z parametréw modelu, celem sprawdzenia jego wptywu na wyniki analizy.

Szczegbdtowe zestawienie zostato przedstawione w Rozdziale 7.2.

9.1.1.1 Wariant z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli zestawiono wyniki analizy wrazliwosci dla porownania tezepelumabu z dupilumabem,

przy uwzglednieniu instrumentu dzielenia ryzyka dla wnioskowanej technologii.
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Tabela 75. Wyniki analizy wrazliwosci TEZ vs DUP — pop. T2 + > 2 NS, wariant z uwzglednieniem RSS.

Progowa CZN Progowa CZN
DUP TEZ vs DUP Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

Nr Scenariusz TEZ W tym

Tezspire

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW:  Brak dyskontowa-
1 nia kosztéw

Koszty dupilumabu
na podstawie da-
nych NFZ za 2024 r.

AW:

AW:  Nieuwzglednienie

3 kosztéow podania
AW: Wzro/st wycgny
4 punktow rozlicze-

niowych o 5%

AW:  Horyzont czasowy
5 réowny 1 rok

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na kolejnym wykresie.

Wykres 13. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — TEZ vs DUP, pop. T2 + = 2 NS, z RSS.

Najwiekszg zmiane otrzymano w wariancie zaktadajgcym oszacowanie ceny jednostkowej dupilumabu
na podstawie danych Narodowego Funduszu Zdrowia na koniec 2024 r (zmiana wyniku inkrementalnego
0 -96,5%) oraz w wariantach zaktadajgcych skrécenie horyzontu czasowego do jednego roku (wzrost
0 49,3%) i nieuwzgledniajgcym kosztéw podania (wzrost o 49,2%). W pozostatych przypadkach zmiana

nie przekraczata 5%.
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9.1.1.2 Wariant bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli zestawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania tezepelumabu z dupilumabem,

przy braku uwzglednieniu instrumentu dzielenia ryzyka dla wnioskowanej technologii.

Tabela 76. Wyniki analizy wrazliwosci TEZ vs DUP — pop. T2 + > 2 NS, wariant bez uwzglednienia RSS.

Progowa CZN Progowa CZN
DUP TEZ vs DUP Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

Nr Scenariusz TEZ W tym

Tezspire

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW:  Brak dyskontowa-
1 nia kosztéw

Koszty dupilumabu
na podstawie da-
nych NFZ za 2024 r.

AW:

AW:  Nieuwzglednienie
3 kosztéow podania

Wzrost wyceny
punktow rozlicze-
niowych o 5%

AW:

AW:  Horyzont czasowy
5 réowny 1 rok

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono na kolejnym wykresie.

Wykres 14. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — TEZ vs DUP, pop. T2 + > 2 NS, bez RSS.
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Najwiekszg zmiane otrzymano przy skréceniu horyzontu czasowego do 1 roku (spadek o 48,5%) przy
przyjeciu wyceny dupilumabu na podstawie danych za caty 2024 r. (spadek 0 37,5%). Z kolei najwyzszy
wzrost wyniku inkrementalnego osiggniety przy nieuwzglednieniu kosztéw podania substancji czynnych

(wzrost 0 19,1%). W pozostatych przypadkach zmiana nie przekraczata 5%.

9.1.2 Woyniki analizy wrazliwosci kosztéw-uzytecznosci (TEZ vs MEP)

W kolejnych dwdch podrozdziatach przedstawiono wyniki przeprowadzonych analiz wrazliwosci modelu

ekonomicznego:

e Deterministycznej (scenariuszowej oraz jednokierunkowej) analizy wrazliwosci,

e Probabilistycznej analizy wrazliwosci.

9.1.2.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

9.1.2.1.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenia tezepelumabem
i mepolizumabem w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z per-

spektywy pfatnika publicznego (PPP).
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Tabela 77. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Nr

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab

Dyskontowanie
efektéw

Dyskontowanie
kosztéw

Sredni wiek

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos$é w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystapienia
zdarzenianalg
skumulowanej

—
m
N

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

dawki SCS - niedo-
czynnosc¢ nerek

Uzytecznos¢ w

AW: umiarkowanym

e, mm mmm mm mm o ] = e
po operacji

Obnizenie uzytecz-
A nosdzponodine py N N N N EEE B Il
11  ostrzenia objawow
astmy

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
Wopmmeretes o s e s mm ] = s
cji

Tabela 78. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LIS L ehiE ICUR Zmiana % CZN. CZN.
= w tym . e P talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
awe Analzapodste o N NN HEEE N BEE BN | ]
0 wowa

Odpowied? na le-

A eniewoans - Em e e s mm i = s

Tezepelumab

Odpowiedz na le-

W enievoane - Em e e e mm i = s

Mepolizumab
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Nr

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Dyskontowanie
efektow

Dyskontowanie
kosztéw

Sredni wiek

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystgpienia
zdarzenianalg
skumulowanej
dawki SCS - niedo-
czynnos¢ nerek

Uzytecznos$é w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawow
astmy

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr Scenariusz

Uzytecznos$é w
AW:  ostrym przebiegu
12 choroby, po opera-
cji

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym MEP TEZ MEP & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 15. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 2 2 NS, z uwzglednie-
niem RSS, PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze zmiany uzyskano przy testowaniu odsetka odpo-
wiedzi na leczenie tezepelumabem w 24. tygodniu terapii (zmiana w przedziale od -127,0% do 17,7%)
oraz mepolizumabem (zmiana w przedziale od -32,2% do 52,2%). Znaczne zmiany otrzymano rowniez
przy zmianach stop dyskontowania efektéow (od -11,3% do 4,8%) i kosztow (od -2,2% do 13,1%). W po-

zostatych wariantach zmiany nie przekraczaty 10%.

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z MEP w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego i pacjenta (PPP+P).
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Tabela 79. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Nr

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab

Dyskontowanie
efektéw

Dyskontowanie
kosztéw

Sredni wiek

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos$é w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystapienia
zdarzenianalg
skumulowanej

—
m
N

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

dawki SCS - niedo-
czynnosc¢ nerek

Uzytecznos¢ w

AW: umiarkowanym

e, mm mmm mm mm o ] = e
po operacji

Obnizenie uzytecz-
A nosdzponodine py N N N N EEE B Il
11  ostrzenia objawow
astmy

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
Wopmmeretes o s e s mm ] = s
cji

Tabela 80. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LIS L ehiE ICUR Zmiana % CZN. CZN.
= w tym . e P talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
awe Analzapodste o N NN HEEE N BEE BN | ]
0 wowa

Odpowied? na le-

A eniewoans - Em e e s mm i = s

Tezepelumab

Odpowiedz na le-

W enievoane - Em e e e mm i = s

Mepolizumab
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Nr

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Dyskontowanie
efektow

Dyskontowanie
kosztéw

Sredni wiek

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystgpienia
zdarzenianalg
skumulowanej
dawki SCS - niedo-
czynnos¢ nerek

Uzytecznos$é w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawow
astmy

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr Scenariusz

Uzytecznos$é w
AW:  ostrym przebiegu
12 choroby, po opera-
cji

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym MEP TEZ MEP & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 16. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 2 2 NS, z uwzglednie-
niem RSS, PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze zmiany uzyskano przy testowaniu odsetka odpo-
wiedzi na leczenie tezepelumabem w 24. tygodniu terapii (zmiana w przedziale od -127,0% do 17,7%)
oraz mepolizumabem (zmiana w przedziale od -32,2% do 52,2%). Znaczne zmiany otrzymano rowniez
przy zmianach stop dyskontowania efektéow (od -11,3% do 4,8%) i kosztow (od -2,2% do 13,1%). W po-

zostatych wariantach zmiany nie przekraczaty 10%.

9.1.2.1.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z mepolizumabem w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z per-

spektywy ptatnika publicznego (PPP).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 81. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym MEP TEZ MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

AW: Dyskontowanie
2 efektow

AW: Dyskontowanie
3 kosztow

Odpowiedz na le-

AW:
4 czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab
AW: Sredni wiek
5
AW: Uzytecznos; w
6 ostrym przebiegu
choroby
AW: Uzytecznosé w ta-
- godnym przebiegu
choroby
AW: Uzytecznosc w
8 umiarkowanym

przebiegu choroby

AW HR wystapienia
zdarzenianalg
skumulowanej

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Nr

AW:

10

AW:

11

AW:

12

Catkowite koszty

Scenariusz N
TEZ S

Tezspire
dawki SCS - niedo-

czynnosc¢ nerek

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym

ety mm e e o mm J = .

po operacji

Obnizenie uzytecz-

czboret N NN N DN DN EEE . - Il

ostrzenia objawow
astmy

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu

e o mm amm mm mm mm ] = s

cji

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efekty

ICUR

AESTIMO

Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

Tabela 82. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Nr

AW:

AW:

AW:

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty

Scenariusz
wtym

TEZ Tezspire

Analiza podsta-
wowa

Odpowied? na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Dyskontowanie
efektéow

z polipami nosa

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efekty

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

ICUR

Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.
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Nr

AW:

3

AW:

4

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Dyskontowanie
kosztow

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab

Sredni wiek

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystgpienia
zdarzenianalg
skumulowanej
dawki SCS - niedo-
czynnos$¢ nerek

Uzytecznos$é w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Obnizenie uzytecz-
nosci z powodu

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr Scenariusz

zaostrzenia obja-
wow astmy

Uzytecznos¢ w
AW:  ostrym przebiegu
12 choroby, po opera-
cji

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym MEP TEZ MEP & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 17. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzgled-
nienia RSS, PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze zmiany uzyskano przy testowaniu odsetka odpo-
wiedzi na leczenie tezepelumabem w 24. tygodniu terapii (zmiana w przedziale od -22,5% do 3,1%) oraz
mepolizumabem (zmiana w przedziale od -4,9% do 7,9%). Znaczne zmiany otrzymano réwniez przy
zmianach stép dyskontowania efektéw (od -11,3% do 4,8%) i kosztéw (od -2,1% do 13,1%). W pozosta-

tych wariantach zmiany nie przekraczaty 10%.

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z MEP w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

ptatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 83. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym MEP TEZ MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

AW: Dyskontowanie
2 efektow

AW: Dyskontowanie
3 kosztow

Odpowiedz na le-

AW:
4 czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab
AW: Sredni wiek
5
AW: Uzytecznos; w
6 ostrym przebiegu
choroby
AW: Uzytecznosé w ta-
- godnym przebiegu
choroby
AW: Uzytecznosc w
8 umiarkowanym

przebiegu choroby

AW HR wystapienia
zdarzenianalg
skumulowanej

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Nr

AW:

10

AW:

11

AW:

12

Catkowite koszty

Scenariusz
w tym

TEZ Tezspire
dawki SCS - niedo-

czynnosc¢ nerek

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym
przebiegu choroby,
po operacji

Obnizenie uzytecz-

czboret N NN N DN DN EEE . - Il

ostrzenia objawow
astmy

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu
choroby, po opera-
cji

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efekty

ICUR

AESTIMO

Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

Tabela 84. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Nr

AW:

AW:

AW:

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty

Scenariusz
wtym

TEZ Tezspire

Analiza podsta-
wowa

Odpowied? na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Dyskontowanie
efektéow

z polipami nosa

MEP

Catkowite efekty

TEZ

MEP

Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efekty

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

ICUR

Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.
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Nr

AW:

3

AW:

4

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Dyskontowanie
kosztow

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Mepolizumab

Sredni wiek

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznos¢ w
umiarkowanym
przebiegu choroby

HR wystgpienia
zdarzenianalg
skumulowanej
dawki SCS - niedo-
czynnos$¢ nerek

Uzytecznos$é w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Obnizenie uzytecz-
nosci z powodu

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

MEP

Catkowite efekty

TEZ MEP

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr Scenariusz

zaostrzenia obja-
wow astmy

Uzytecznos¢ w
AW:  ostrym przebiegu
12 choroby, po opera-
cji

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym MEP TEZ MEP & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa



131 AESTIMO

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 18. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzgled-
nienia RSS, PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze zmiany uzyskano przy testowaniu odsetka odpo-
wiedzi na leczenie tezepelumabem w 24. tygodniu terapii (zmiana w przedziale od -22,5% do 3,1%) oraz
mepolizumabem (zmiana w przedziale od -4,9% do 7,9%). Znaczne zmiany otrzymano réwniez przy
zmianach stép dyskontowania efektéw (od -11,3% do 4,8%) i kosztéw (od -2,1% do 13,1%). W pozosta-

tych wariantach zmiany nie przekraczaty 10%..

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.1.2.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, w ktorej przyjeto alternatywne zatozenia, bgdZz manipulowano warto-
Sciami kilku parametréw. Scenariusze dobrano w taki sposéb, aby kazdy z nich pozwolit na eksploracje wptywu poczynionych kluczowych zatozert modelo-

wania. Spis scenariuszy testowanych w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 7.4.

Dla przejrzystosci prezentacji odrebnie przedstawiono wyniki w wariantach z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

oraz perspektyw PPP i PPP+P dla leku Tezspire™.

9.1.2.2.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 85. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LG LA ICUR Zmiana % N CN
= w tym . = i talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
Analiza podsta-
AW: 0 wowa B B BN N N e e - I I

Roczny odsetek
st o BN e e mm mm J = s ..

czenia na

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN CZN.
€7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
podstawie Tan
2022
Brak dyskonto-
AW:2  wania kosztow i -
efektow

Horyzont cza-
AW:3  sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
AW: 4 sowy réwny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 5

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 6

Wzrost wyceny

punktow rozli-

czeniowych o
5%

AW: 7

AW: 8 Okreélenie} sku-
tecznosci

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

leczenia na
podstawie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos¢ w - - -
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

Zuzycie SCS na
poziomie dolnej
AW: 11
granicy prze- -
dziatu ufnosci

Odpowiedz na
leczenie MEP
na podstawie
AW: 12
doneigranicy  NH N N
przedziatu uf-
nosci dla OR

Odpowiedz na
leczenie MEP
na podstawie
AW: 13 , . .
wmegenicy N H TN N
przedziatu uf-
nosci dla OR

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Wykres 19. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy zmianie kryterium oceny odpowiedzi na leczenie wg NPS, gdzie zmiana wyniosta +77,2%.
Znaczne wahania wartosci ICUR odnotowano réwniez przy przyjeciu odpowiedzi na leczenie MEP na podstawie dolnej i gérnej granicy przedziatu ufnosci

dla OR (zmiana kolejno 0 -13,8% i 20,6%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 5%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 86. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztéw i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZI\! CZN
TEZ w tym i e R talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci
Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6 . 1 I I N
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

A7 eniowyeho NN N N I |
5%
Okreslenie sku-
aws e . - -

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty
Nr Scenariusz N tlar;r'i:eelz :2ty t;r;r'i;e;?::t-y ICUR
TEZ wtym MEP TEZ MEP
Tezspire

granicy prze-
dziatu ufnosci

Odpowiedz na
leczenie MEP

ey e oy py mmm s s o
przedziatu uf-

nosci dla OR

Odpowiedz na
leczenie MEP

sz ooy mumy mmm mmm o mm
przedziatu uf-
nosci dla OR

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.
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Wykres 20. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy zmianie kryterium oceny odpowiedzi na
leczenie wg NPS, gdzie zmiana wyniosta 77,2%. Znaczne wahania wartosci ICUR odnotowano réwniez przy przyjeciu odpowiedzi na leczenie MEP na pod-

stawie dolnej i gérnej granicy przedziatu ufnosci dla OR (zmiana kolejno 0 -13,8% i 20,6%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 5%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.1.2.2.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptfatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 87. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Il Il ICUR Zmiana % CZN. CZN.
£z w tym MEP TEZ e talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Analiza podsta-
wowa

AW: 0

Roczny odsetek
przerwania le-
AW:1  czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
AW:2 wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
AW:3  sowy réwny 10
lat

Horyzont cza-
AW:4  sowy réwny 20
lat

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 5 o }
wmegranicy N TN N
przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
s FPOTVE o S NN
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny

ey Prkvel . mm mm ] =
5%
Okreslenie sku-
AW: 8 tecznosci lecze- - - -

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzyteczno$¢ w
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy I EE
przedziatu uf-
nosci

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Zuzycie SCS na
iomie dolnei

ez Pomecons ey p o mm e o mm ] = s s
dziatu ufnosci

Odpowiedz na
leczenie MEP

ey Feoee o o mm mm mm ] = s s
przedziatu uf-

nosci dla OR

Odpowiedz na
leczenie MEP

s e o o o o ] = s s
przedziatu uf-
nosci dla OR

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Wykres 21. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy zmianie kryterium oceny odpowiedzi na leczenie wg NPS, gdzie zmiana wyniosta

19,2%. W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 5%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 88. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztéw i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZI\! CZN
TEZ w tym i e R talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym MEP TE7 MEP talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci
Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6 . 1 I I N
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

e e N N . |
5%
Okreélenie sku-
aws e e N NN

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym MEP TEZ MEP & g
Tezspire

granicy prze-
dziatu ufnosci

Odpowiedz na
leczenie MEP

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

ey e oy o m mm mm ] = s s

przedziatu uf-
nosci dla OR

Odpowiedz na
leczenie MEP

dstawi
awas SR, EE HEE BN BN BN BN - Il I

przedziatu uf-
nosci dla OR

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Wykres 22. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy zmianie kryterium oceny odpowiedzi na

leczenie wg NPS, gdzie zmiana wyniosta 19,2%. W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 5%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.2 Populacja nie-T2 + 22 NS — TEZ vs SoC

9.2.1 Woyniki analizy wrazliwosci kosztéw-uzytecznosci (TEZ vs SoC)

W kolejnych dwdéch podrozdziatach przedstawiono wyniki przeprowadzonych analiz wrazliwosci modelu

ekonomicznego:

e Deterministycznej (scenariuszowej oraz jednokierunkowej) analizy wrazliwosci,

e Probabilistycznej analizy wrazliwosci.

9.2.1.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

9.2.1.1.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla porédwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego (PPP).

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 89. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Nr

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Dyskontowanie
efektéw

Uzytecznosé w
umiarkowanym
przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym
przebiegu choroby,
po operacji

Uzytecznosé w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztow

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu
choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-
godnym przebiegu
choroby, po opera-

cji

—
m
N

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

Progowa
CZN

AL Tezspire

Zmiana %

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.



150
Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 90. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
oot o mmm mmm e e mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
eoosonovne puy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiariovern E E m e e mm mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 23. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z uwzgled-
nieniem RSS, PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektéw (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9%), a takze
w wariantach testujgcych wrazliwos¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia.
Dodatkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosz-

tow oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem z
SoC w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego i pacjenta (PPP+P).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 91. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Nr

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Dyskontowanie
efektéw

Uzytecznosé w
umiarkowanym
przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym
przebiegu choroby,
po operacji

Uzytecznosé w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztow

Uzytecznosé w
ostrym przebiegu
choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-
godnym przebiegu
choroby, po opera-

cji

—
m
N

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

wn
(]
(@]

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

Progowa
CZN

AL Tezspire

Zmiana %

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.



155 AESTIMO

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
. Inkremen-  Inkremen- . CZN CZN
Nr Scenariusz w tym talne koszty talne efekty ICUR Zmiana % Tezspire Tezspire
TEZ Tezspire S0C e S amp.-strzyk. wstrz.
AW: Uzytecznos¢ w
Y srympretiegs D N Emm mmm m amm mm ] = e e
choroby
AW: < -
W e N o e e n mm [ = s s
AW: Odpowiedz na le-
W cenewins D mmm mam m am mm ] = e s
Tezepelumab
Obnizenie uzytecz-
ke e o o o ] = e .

12 ostrzenia objawow
astmy

Tabela 92. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN CN
T w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
AW: Analiza podsta-
oot oy e o o e s mm ] 0 e
AW Delotowanie py H N HEE BN BN BN Il I
1 efektow

Uzytecznos$é w

A miarioveryn e e e mm ] = s s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Sredni wiek
Odpowiedz na le-

czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 24. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z uwzgled-
nieniem RSS, PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektow (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9% a takze w wa-
riantach testujgcych wrazliwo$¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia. Do-
datkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosztow

oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

9.2.1.1.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy pfat-

nika publicznego (PPP).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 93. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 94. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
oot o mmm mmm e e mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
eoosonovne puy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiariovern E E m e e mm mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.



162

Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa



163 AESTIMO

Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 25. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzgled-
nienia RSS, PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektéw (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9%), a takze
w wariantach testujgcych wrazliwos¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia.
Dodatkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosz-

tow oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego i pacjenta (PPP+P).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Tabela 95. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 96. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN CN
T w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
AW: Analiza podsta-
oot oy e o o e s mm ] 0 e
AW Delotowanie py H N HEE BN BN BN Il I
1 efektow

Uzytecznos$é w

A miarioveryn e e e mm ] = s s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.
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Tezspire
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 26. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzgled-
nienia RSS, PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektow (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9% a takze w wa-
riantach testujgcych wrazliwo$¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia. Do-
datkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosztow

oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.2.1.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, w ktorej przyjeto alternatywne zatozenia, bgdZz manipulowano warto-
Sciami kilku parametréw. Scenariusze dobrano w taki sposéb, aby kazdy z nich pozwolit na eksploracje wptywu poczynionych kluczowych zatozert modelo-

wania. Spis scenariuszy testowanych w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 7.4.

Dla przejrzystosci prezentacji odrebnie przedstawiono wyniki w wariantach z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

oraz perspektyw PPP i PPP+P dla leku Tezspire™.

9.2.1.2.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 97. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz LG LA ICUR Zmiana % N CN
= w tym SoC = SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire © amp.-strzyk. wstrz.
Analiza podsta-
AW: 0 wowa I B B N I E e - I I

Roczny odsetek
it o B e aam mm mm ] = e ..

czenia na

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN CZN.
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.
podstawie Tan
2022
Brak dyskonto-
AW:2  wania kosztow i -
efektow

Horyzont cza-
AW:3  sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
AW: 4 sowy réwny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 5

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 6

Wzrost wyceny

punktow rozli-

czeniowych o
5%

AW: 7

AW: 8 Okreélenie} sku-
tecznosci

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

leczenia na
podstawie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
s watecnosc I O m e e o o ] = s s
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
o negenc N mmm e e e e ] = s s
przedziatu uf-
nosci

Zuzycie SCS na

awr Poomecons . puy mmm mm m mm mm ] = s s

granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wykres 27. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na poziomie dolnej

i gornej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 98. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztéw i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZI\! CZN
TEZ w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci
Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6
doneigancy NN HEEE NN
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

A7 eniowyeho NN N N H L
5%
Okreélenie sku-
] tecznosci lecze-
AW: 8 I BN S H I

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Wykres 28. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie
aktywnego leczenia na poziomie dolnej i gérnej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR

nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.2.1.2.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptfatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 99. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Il Il ICUR Zmiana % CZN. CZN.
£z w tym SoC TEZ - talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

Analiza podsta-
wowa

AW: 0

Roczny odsetek
przerwania le-
AW:1  czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
AW:2 wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
AW:3  sowy réwny 10
lat

Horyzont cza-
AW:4  sowy réwny 20
lat

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 5 o }
wmeigranicy 1 H N
przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
) na podstawie
AW ey, THEE N
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

AW T enowycho TENH N N I N |
5%
Okreslenie sku-
AW: 8 tecznosci lecze- - -

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzyteczno$¢ w
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW:10  nejgranicy I EE e
przedziatu uf-
nosci

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty

Inkremen-  Inkremen-

talne kosz talne efek
witym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

Nr Scenariusz
TEZ

Zuzycie SCS na

granicy prze-

ICUR

AESTIMO

Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

awrr Pomecons . py mmm mm m m mm ] = s s

dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.
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Wykres 29. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na poziomie dolnej

i gornej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 100. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztéw i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gdrnej granicy

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZI\! CZN
TEZ w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN CZN.
TE7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci
Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6
doneigancy NN HEEE NN
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

A7 eniowyeho NN N N H L
5%
Okreélenie sku-
] tecznosci lecze-
AW: 8 I BN S H I

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogél-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej
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granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) ) .
z polipami nosa
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Wykres 30. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwieksze zmiany ICUR otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci na podstawie gornej i dolnej
granicy przedziatu ufnosci (zmiana kolejno 0 -23,7% i +45,5%) oraz dla przyjecia rocznego odsetka przerwania leczenia na podstawie Tan 2022 (wzrost

0 8,9%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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9.3 Populacja 1 NS —TEZ vs SoC

9.3.1 Woyniki analizy wrazliwosci kosztéw-uzytecznosci (TEZ vs SoC)

W kolejnych dwdéch podrozdziatach przedstawiono wyniki przeprowadzonych analiz wrazliwosci modelu

ekonomicznego:

e Deterministycznej (scenariuszowej oraz jednokierunkowej) analizy wrazliwosci,

e Probabilistycznej analizy wrazliwosci.

9.3.1.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

9.3.1.1.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego (PPP).

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 101. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 102. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
oot o mmm mmm e e mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
eoosonovne puy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiariovern E E m e e mm mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 31. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS,
PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektéw (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9%), a takze
w wariantach testujgcych wrazliwos¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia.
Dodatkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosz-

tow oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem z
SoC w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego i pacjenta (PPP+P).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 103. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
. Inkremen-  Inkremen- . CZN
N SIEEmEET . w tym o e - talne koszty talne efekty ICUR Zmiana % Tezspire
Tezspire ° 0 amp.-strzyk.
AW: Uzytecznos¢ w
Y ostmmprcoies: L O e e o e mm ] = s
choroby
AW: ‘ oo
W e N e s e am mm [ = s
AW: Odpowiedz na le-
W enewzane - HEEE  Emm mmm mm am mm ] = s
Tezepelumab
Obnizenie uzytecz-
ke e e mm mm ] = e

12 ostrzenia objawow
astmy

Tabela 104. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
ooty o mmm m mm mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
o osonovne oy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiarioveryn m e e s mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Sredni wiek
Odpowiedz na le-

czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 32. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS,
PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektow (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9% a takze w wa-
riantach testujgcych wrazliwo$¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdélnych stanach zdrowia. Do-
datkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosztow

oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

9.3.1.1.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy pfat-

nika publicznego (PPP).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 105. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 106. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
oot o mmm mmm e e mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
eoosonovne puy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiariovern E E m e e mm mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 33. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia
RSS, PPP.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektéw (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9%), a takze
w wariantach testujgcych wrazliwos¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdlnych stanach zdrowia.
Dodatkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosz-

tow oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci dla poréwnania leczenie tezepelumabem
z SoC w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy ptat-

nika publicznego i pacjenta (PPP+P).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



201 AESTIMO

Tabela 107. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz s CE L L ICUR Zmiana % N czn
£7 w tym SoC TEZ SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire ° 0 amp.-strzyk. wstrz.

AW: Analiza podsta-
0 wowa

AW: Dyskontowanie

1 efektow
AW: Uzytecznosc w
) umiarkowanym

przebiegu choroby

Uzytecznos¢ w ta-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
AW: umiarkowanym
4 przebiegu choroby,

po operacji
AW: Uzytecznosé w
5 trakcie operacji

AW: Dyskontowanie
6 kosztow

Uzytecznosé w
AW:  ostrym przebiegu
7  choroby, po opera-
cji

Uzyteczno$é w ta-

AW: godnym przebiegu

8  choroby, po opera-
cji

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz ILguis = LG ICUR Zmiana % CZN
€7 w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

Uzytecznos¢ w

AW:
9 ostrym przebiegu -

choroby

AW Odpowiedz na le-

10‘ czenie w 24 tyg. - -

Tezepelumab
AV Sreaniwiec L
Obnizenie uzytecz-

AW: nosci z powodu za-
b I

ostrzenia objawéw
astmy

Tabela 108. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa
Nr Scenariusz LU e ICUR Zmiana % CN
. w tym SoC e SoC talne koszty talne efekty Tezspire
Tezspire amp.-strzyk.

AW: Anali dsta-
ooty o mmm m mm mm O

wowa

AW:  Dyskontowani
o osonovne oy o mm e mm mm J = s

efektow

Uzytecznos$é w

A umiarioveryn m e e s mm i = s

przebiegu choroby

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.

Progowa
CZN
Tezspire
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Nr

AW:

3

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

10

AW:

11

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Uzytecznos¢ w tfa-
godnym przebiegu
choroby

Uzytecznosé w
umiarkowanym

przebiegu choroby,

po operacji

Uzytecznos¢ w
trakcie operacji

Dyskontowanie
kosztéw

Uzytecznos¢ w
ostrym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznosé w ta-
godnym przebiegu

choroby, po opera-

cji

Uzytecznos$é w
ostrym przebiegu
choroby

Odpowiedz na le-
czenie w 24 tyg. -
Tezepelumab

Sredni wiek

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

AESTIMO

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Nr

AW:

12

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Obnizenie uzytecz-

nosci z powodu za-

ostrzenia objawdéw
astmy

Catkowite koszty Catkowite efekty
Inkremen-  Inkremen-
talne koszty talne efek
TEZ wtym SoC TEZ SoC & g
Tezspire

ICUR

AESTIMO
Progowa Progowa
Zmiana % N N
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci przedstawiono na wykresie ponizej.

Wykres 34. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia
RSS, PPP+P.

W przeprowadzonej analizie wrazliwosci najwieksze odchylenia wzgledem analizy podstawowej otrzy-
mano przy zmianie stopy dyskontowania efektow (zmiana w przedziale od -15,1% do 5,9% a takze w wa-
riantach testujgcych wrazliwo$¢ analizy na zmiane uzytecznosci w poszczegdélnych stanach zdrowia. Do-
datkowo wykazano umiarkowang wrazliwos¢ wynikéw analizy na zmiany stopy dyskontowania kosztow

oraz zmiany sredniego wieku pacjentéw (zmiana w przedziale od -2,6% do 4,3%).

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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9.3.1.2 Scenariuszowa analiza wrazliwosci

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, w ktorej przyjeto alternatywne zatozenia, bgdZz manipulowano warto-
$ciami kilku parametréw. Scenariusze dobrano w taki sposdb, aby kazdy z nich pozwolit na eksploracje wptywu poczynionych kluczowych zatozert modelo-

wania. Spis scenariuszy testowanych w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 7.4.

Dla przejrzystosci prezentacji odrebnie przedstawiono wyniki w wariantach z uwzglednieniem oraz bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

oraz perspektyw PPP i PPP+P dla leku Tezspire™.

9.3.1.2.1 Wariant z uwzglednieniem RSS

Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 109. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz TR UG ICUR Zmiana % CZN N
= w tym SoC = SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
T Tezspire © ° amp.-strzyk. wstrz.
Analiza podsta-
AW: 0 wowa I N I I I I e - I I

Roczny odsetek

AW prewensle D e e mm mm ] = s s

czenia na

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Nr

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

AW:

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

podstawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
sowy réowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gbrnej granicy
przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
dolnej granicy
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktéw rozli-
czeniowych o

5%

Okreslenie sku-
tecznosci

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ

SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.
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Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN. CZN.
TEZ w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

leczenia na
podstawie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
s watecsnosc I O e e e o o ] = s s
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
o neigenc, N O mm e e e o ] = s s
przedziatu uf-
nosci

Zuzycie SCS na

ez Pomecons) . puy mmm mm m mm mm ] = s s

granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.
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Wykres 35. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na poziomie dolnej

i gornej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 110. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gbrnej granicy

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ

SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa

ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN. CZN.
TEZ w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6
doneigrancy NN HEEE NN
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

A7 niowyeno NN N N I |
5%
Okreslenie sku-
aws SO - -

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej
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granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.
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Wykres 36. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie
aktywnego leczenia na poziomie dolnej i gérnej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR

nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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9.3.1.2.2 Wariant bez uwzglednienia RSS

Perspektywa ptfatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego (PPP).

Tabela 111. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz [EmEn IR ICUR Zmiana % CaN czn
TEZ w tym SoC = - talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire ° amp.-strzyk. wstrz.

Analiza podsta-
wowa

AW: 0

Roczny odsetek
przerwania le-
AW:1  czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
AW:2  wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
AW:3  sowy réwny 10
lat

Horyzont cza-
AW:4  sowy réwny 20
lat
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN. CZN.
TEZ w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 5 o ;
wmegronicy, N H T N
przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
) na podstawie
AW gy, EE N
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

AW T eniowyeno NN N N I I
5%
Okreslenie sku-
AW- 8 tecznosci lecze-

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznosé w
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy I EE e
przedziatu uf-
nosci
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Catkowite koszty Catkowite efekty

Inkremen-  Inkremen-

talne koszty talne efekt
witym SoC TEZ SoC Y Y
Tezspire

Nr Scenariusz
TEZ

Zuzycie SCS na

granicy prze-

ICUR

AESTIMO

Progowa Progowa
Zmiana % CZN. CZN.
Tezspire Tezspire
amp.-strzyk. wstrz.

awr Pomecons . puy mmm m e mm ] = s s

dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.
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Wykres 37. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez RSS, PPP.

Najwiekszg zmiane wyniku inkrementalnego otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci w trakcie aktywnego leczenia na poziomie dolnej

i gornej granicy przedziatu ufnosci (odpowiednio o +45,5% i -23,7%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



218

Perspektywa ptatnika publicznego i Swiadczeniobiorcy

AESTIMO

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z perspektywy

pfatnika publicznego i pacjenta (PPP+P).

Tabela 112. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P.

Nr

AW: 0

AW: 1

AW: 2

AW: 3

AW: 4

AW: 5

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Scenariusz

Analiza podsta-
wowa

Roczny odsetek
przerwania le-
czenia na pod-
stawie Tan
2022

Brak dyskonto-
wania kosztow i
efektow

Horyzont cza-
sowy rowny 10
lat

Horyzont cza-
sowy rowny 20
lat

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
gbrnej granicy

TEZ

Catkowite koszty

w tym
Tezspire

SoC

Catkowite efekty

TEZ SoC

Inkremen-

talne koszty talne efekty

Inkremen-
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ICUR

Zmiana %

Progowa
CZN
Tezspire

amp.-strzyk.

Progowa
CZN
Tezspire
wstrz.
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Catkowite koszty Catkowite efekty Progowa Progowa
Nr Scenariusz Inkremen-  Inkremen- ICUR Zmiana % CZN. CZN.
TEZ w tym SoC TE7 SoC talne koszty talne efekty Tezspire Tezspire
Tezspire amp.-strzyk. wstrz.

przedziatu uf-
nosci

Uzytecznosci w
trakcie leczenia
na podstawie
AW: 6
doneigrancy NN HEEE NN
przedziatu uf-
nosci

Wzrost wyceny
punktow rozli-

A7 niowyeno NN N N H N L
5%
Okreslenie sku-
) tecznosci lecze-
AW: 8 I BN H N I

nia na podsta-
wie NPS

Nieuwzglednie-
nie korekty o
AW:9  uzytecznos$¢ w
populacji ogdl-
nej

Zuzycie SCS na
poziomie gor-
AW: 10 nej granicy
przedziatu uf-
nosci

AW: 11 Zuzycie SCS na
poziomie dolnej
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granicy prze-
dziatu ufnosci

Wyniki analizy zobrazowano na ponizszym wykresie.
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Wykres 38. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez RSS, PPP+P.

Analogicznie jak w obliczeniach z perspektywy PPP, najwieksze zmiany ICUR otrzymano przy przyjeciu zestawu uzytecznosci na podstawie gornej i dolnej
granicy przedziatu ufnosci (zmiana kolejno o0 -23,7% i +45,5%) oraz dla przyjecia rocznego odsetka przerwania leczenia na podstawie Tan 2022 (wzrost

0 8,9%). W pozostatych scenariuszach zmiana ICUR nie przekraczata 10%.

w leczeniu dorostych pacjentow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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9.4 Probabilistyczna analiza wrazliwosci (PSA)

Gtownym celem analizy probabilistycznej jest zbadanie czutosci modelu na niepewnosci dotyczace przy-
jetych w analizie wartosci parametrow wejsciowych, w szczegdlnosci analiza czy zmiany wyniku modelu
majg charakter ciggty wzgledem zmian wartosci parametrow wejsciowych (mata zmiana parametru pro-

wadzi do matej zmiany wynikéw).

Wyniki probabilistycznej analizy kosztéw-uzytecznosci (PSA, z ang. Probabilistic Sensitivity Analysis) dla
przeprowadzonych 1 000 iteracji przedstawiono w kolejnych dwdch podrozdziatach, odrebnie dla wa-
riantu uwzgledniajgcego zaproponowany przez Wnioskodawce RSS oraz bez jego uwzglednienia.
W zwigzku z marginalnym wptywem na wynik inkrementalne analizy w PSA odstgpiono od analizy z per-

spektywy wspodlnej ptatnika publicznego i Swiadczeniobiorcy.
9.4.1 Populacja 1 NSinie-T2 +2>2 NS (TEZ vs SoC)
Wariant z uwzglednieniem RSS

Wyniki probabilistycznej analizy kosztow-uzytecznosci dla wariantu uwzgledniajgcego RSS z perspek-

tywy ptatnika publicznego w tabeli ponizej (Tabela 113).

Tabela 113. Wyniki PSA w wariancie z uwzglednieniem RSS — TEZ vs SoC.

Kategoria TEZ SoC Inkrementalne Zmiana
Catkowity koszt - - - 0,46%
Catkowite QALY 10,25 QALY 9,85 QALY 0,40 QALY 0,15%

ICUR ] 0,31%

Sredni koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) w analizie probabili-
stycznej wyniost _ Wzrost ICUR wynika ze wzrostu kosztu inkrementalnego o 0,46% oraz

wzrostu inkrementalnego efektu zdrowotnego mierzonego w QALY 0 0,15%.

Ponizsza tabela przestawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

i efektow.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
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Tabela 114. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikdéw analizy, wariant z RSS (TEZ

vs SoC).
Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw S intgi?;g:i:?cfh SIS
Srednia [ 0,40
Przedziat ufnosci (a = 0,05) ] 0,31;0,48
Skosnosé -0,90 -0,12
Kurtoza 0,15 -0,15
Korelacja z kosztami 0,52

Wyniki analizy probabilistycznej przedstawiono w postaci krzywej akceptowalnosci kosztow-efektywno-
$ci, wyrazajgcej prawdopodobienstwo kosztowej efektywnosci tezepelumabu jako funkcje gotowosci

pfatnika do zaptaty za jednostke efektu zdrowotnego (w tym przypadku QALY).

Wykres 39. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci tezepelumabu wzgledem SoC — z uwzgled-
nieniem RSS.

Z perspektywy ptatnika publicznego prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow tezepelumabu przy
ustawowym progu optacalnosci dla technologii medycznych (218 tys. zt/QALY) wynosi . w analizie

kosztéw-uzytecznosci w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.
Wariant bez uwzglednienia RSS

Wyniki probabilistycznej analizy kosztéw-uzytecznosci dla wariantu nieuwzgledniajgcego RSS z perspek-

tywy pfatnika publicznego w tabeli ponizej (Tabela 113).
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Tabela 115. Wyniki PSA w wariancie bez uwzglednienia RSS — TEZ vs SoC.

Kategoria TEZ SoC Inkrementalne Zmiana
Catkowity koszt - - - 0,85%
Catkowite QALY 10,24 QALY 9,84 QALY 0,40 QALY 0,65%

ICUR [ ] 0,19%

Sredni koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) w analizie probabili-

stycznej wyniost _ Wzrost ICUR wynika ze wzrostu kosztu inkrementalnego o 0,85% oraz

wzrostu inkrementalnego efektu zdrowotnego mierzonego w QALY 0 0,65%.

Ponizsza tabela przestawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

i efektow.

Tabela 116. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy, wariant bez RSS

(TEZ vs SoC).
Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztow Rozklad inl:;ig‘ﬁg:il;cfh efektow
Srednia [ 0,40
Przedziat ufnosci (a = 0,05) ] 0,31;0,49
Skosnosé -0,95 -0,22
Kurtoza 0,23 0,11
Korelacja z kosztami 0,51

Wyniki analizy probabilistycznej przedstawiono w postaci krzywej akceptowalnosci kosztow-efektywno-
$ci, wyrazajacej prawdopodobienistwo kosztowej efektywnosci tezepelumabu jako funkcje gotowosci

pfatnika do zaptaty za jednostke efektu zdrowotnego (w tym przypadku QALY).
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Wykres 40. Krzywa akceptowalnosci kosztéw-efektywnosci tezepelumabu wzgledem SoC — bez
uwzglednienia RSS.

Z perspektywy ptatnika publicznego prawdopodobienstwo efektywnosci kosztéw tezepelumabu przy
ustawowym progu optacalnosci dla technologii medycznych (218 tys. zt/QALY) wynosi . w analizie

kosztéw-uzytecznosci w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.
9.4.2 Populacja T2 + 22 NS (TEZ vs MEP)
Wariant z uwzglednieniem RSS

Wyniki probabilistycznej analizy kosztow-uzytecznosci dla wariantu uwzgledniajgcego RSS z perspek-

tywy pfatnika publicznego w tabeli ponizej (Tabela 113).

Tabela 117. Wyniki PSA w wariancie z uwzglednieniem RSS — TEZ vs MEP.

Kategoria TEZ MEP Inkrementalne Zmiana
Catkowity koszt I I I 2,98%
Catkowite QALY 10,25 QALY 10,10 QALY 0,15 QALY 1,13%

ICUR L 1,83%

Sredni koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) w analizie probabili-
stycznej wyniost _ Wzrost ICUR wynika przede wszystkim ze wzrostu kosztu inkremen-
talnego 0 2,98%.
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Wyniki analizy probabilistycznej przedstawiono w postaci krzywej akceptowalnosci kosztow-efektywno-
$ci, wyrazajacej prawdopodobienstwo kosztowej efektywnosci tezepelumabu jako funkcje gotowosci

ptatnika do zaptaty za jednostke efektu zdrowotnego (w tym przypadku QALY).

Wykres 41. Krzywa akceptowalnosci kosztéw-efektywnosci tezepelumabu wzgledem MEP — z uwzgled-
nieniem RSS.

Z perspektywy ptatnika publicznego prawdopodobienstwo efektywnosci kosztéw tezepelumabu przy
ustawowym progu optacalnosci dla technologii medycznych (218 tys. zt/QALY) wynosi - w analizie

kosztéw-uzytecznosci w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.

Wariant bez uwzglednienia RSS

Wyniki probabilistycznej analizy kosztéw-uzytecznosci dla wariantu nieuwzgledniajgcego RSS z perspek-

tywy ptatnika publicznego w tabeli ponizej (Tabela 118).
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Tabela 118. Wyniki PSA w wariancie bez uwzglednienia RSS — TEZ vs MEP.

Kategoria TEZ MEP Inkrementalne Zmiana
Catkowity koszt - - - 1,84%
Catkowite QALY 10,29 QALY 10,14 QALY 0,15 QALY 1,38%

ICUR [ ] 0,46%

Sredni koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ (QALY) w analizie probabili-

stycznej Wyniés’r_. Wzrost ICUR wynika z obnizenia kosztu inkrementalnego o 1,84% oraz

wzrostu inkrementalnego efektu zdrowotnego mierzonego w QALY o 1,38%.

Ponizsza tabela przestawia zestawienie statystyk rozktadéw empirycznych inkrementalnych kosztéw

i efektow.

Tabela 119. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy, wariant bez RSS
(TEZ vs MEP).

Rozktad inkrementalnych efektéw

Statystyka Rozktad inkrementalnych kosztéw T
Srednia [ 0,15
Przedziat ufnosci (a = 0,05) I 0,10;0,18
Skosnosé -0,76 -0,79
Kurtoza 0,78 0,85
Korelacja z kosztami 0,97

Wyniki analizy probabilistycznej przedstawiono w postaci krzywej akceptowalnosci kosztow-efektywno-
$ci, wyrazajacej prawdopodobienistwo kosztowej efektywnosci tezepelumabu jako funkcje gotowosci

pfatnika do zaptaty za jednostke efektu zdrowotnego (w tym przypadku QALY).
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Wykres 42. Krzywa akceptowalnosci kosztéw-efektywnosci tezepelumabu wzgledem MEP — bez
uwzglednienia RSS.

Z perspektywy ptatnika publicznego prawdopodobienstwo efektywnosci kosztow tezepelumabu przy
ustawowym progu optacalnosci dla technologii medycznych (218 tys. zt/QALY) wynosi . w analizie

kosztow-uzytecznosci w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka.

9.4.3 Zestawienie wynikow analizy

Z uwzglednieniem RSS

W tabeli ponizej zestawiono wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci w wariancie nieuwzgledniaja-

cym proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 120. Podsumowanie wynikow analizy probabilistycznej — wariant z uwzglednieniem RSS.
Kategoria TEZ vs SoC TEZ vs MEP

ICUR I I

Prawdopodobienstwo kosztowej-optacal-

nosci przy progu optacalnosci réwnym . -
217 641 zt/QALY

Niepewnos¢ wynikéw modelu zobrazowano w postaci graficznej za pomocg wykresu rozrzutu wynikow

(z ang. scatterplot), na ktorym kazdy punkt, odpowiadajgcy pojedynczej iteracji modelu umieszczony
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w ptaszczyznie inkrementalne koszty —inkrementalne QALY przedstawia wyniki kazdej z uwzglednionych

strategii leczenia.

Wykres 43. Wyniki analizy probabilistycznej (scatter plot) — wariant z uwzglednieniem RSS.

Bez uwzglednienia RSS

W tabeli ponizej zestawiono wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci w wariancie nieuwzgledniaja-

cym proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Tabela 121. Podsumowanie wynikow analizy probabilistycznej — wariant bez uwzglednienia RSS.

Kategoria TEZ vs SoC TEZ vs MEP

ICUR I I

Prawdopodobienstwo kosztowej-optacal-

nosci przy progu optacalnosci rownym . .
217 641 z1/QALY

Niepewnos¢ wynikow modelu zobrazowano w postaci graficznej za pomocg wykresu rozrzutu wynikow
(z ang. scatterplot), na ktérym kazdy punkt, odpowiadajgcy pojedynczej iteracji modelu umieszczony
w ptaszczyznie inkrementalne koszty —inkrementalne QALY przedstawia wyniki kazdej z uwzglednionych

strategii leczenia.
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Wykres 44. Wyniki analizy probabilistycznej (scatter plot) — wariant bez uwzglednienia RSS.
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10 Ograniczenia analizy

Na potrzeby analizy ekonomicznej przeprowadzono modelowanie przebiegu leczenia pacjentéw cho-
rych na PZZPzPN, u ktérych leczenie ogdlnoustrojowymi kortykosteroidami (SCS, z ang. Systemic Corti-
coSteroids) i zabieg chirurgiczny (NS, z ang. Nasal Surgery) nie zapewniajg odpowiedniej kontroli cho-
roby, w ramach programu lekowego. W ramach modelowania wymagane byto uwzglednienie wielu pa-
rametréw wptywajgcych na wyniki zdrowotne oraz koszty, ktére to parametry pochodzity z réznych zré-
def lub cechowaty sie niepewnoscig estymacji, czego naturalng konsekwencja jest wystepowanie pew-
nych ograniczen, ktére nalezy bra¢ pod uwage podczas interpretacji wynikow analizy. Ponizej przedsta-
wiono wybrane ograniczenia analizy odnoszgce sie do przeprowadzonego modelowania, ktére uznano

za szczegolnie istotne.

Charakterystyka populacji uwzglednionej w poréwnaniu TEZ vs SoC

Analize ekonomiczng dla poréwnania wnioskowanej interwencji z opiekg standardowg przeprowadzono
dla populacji zgodnej z charakterystykg pacjentéw wtgczonych do badania WAYPOINT, tj. pacjentow
z PZZPzPN, u ktorych stwierdzono nasilenie objawdw wskazujgce na koniecznos$¢ operacji, stosujgcy
wszelkie standardowe procedury leczenia PZZPzPN, udokumentowanym leczeniem zaostrzen polipdw
nosowych ogélnoustrojowymi kortykosteroidami przez co najmniej 3 nastepujgce po sobie dni lub jedng
dawke domiesniowego wstrzykniecia depo (lub przeciwwskazania/nietolerancja) w ciggu ostatnich
12 miesiecy przed wizytg 1, ale nie wciggu ostatnich 3 miesiecy przed tg wizytg i/lub jakiekolwiek prze-
byte operacje NP (lub przeciwwskazania/nietolerancja), masg ciata > 40 kg podczas wizyty 1. Ze wzgledu
na kryteria wigczenia pacjentéw do badania WAYPOINT wystepujg rozbieznosci w kryteriach kwalifikacji
z wnioskowanym programem lekowym, gdzie do leczenia produktem leczniczym Tezspire kwalifikowani
beda pacjenci po co najmniej 1 zabiegu chirurgicznym zatok przynosowych z otwarciem co najmniej
3 zatok, w tym sitowia tylnego. Na potrzeby analizy ekonomicznej Wnioskodawca udostepnit analize
danych z badania WAYPOINT (Fortrea 2025) dla tacznej podgrupy pacjentéw bez zapalenia typu 2 po co
najmniej dwdch zabiegach chirurgicznych oraz pacjentéw z zapaleniem typu 2 po 1 zabiegu chirurgicz-
nym, w ktérej leczenie tezepelumabem bedzie konkurowato z leczeniem standardowym. Analizujac
otrzymane dane postanowiono nie wykorzystac ich w analizie ekonomicznej ze wzgledu na brak kom-
pletu danych niezbednego do modelowania przezycia pacjentdw z PZZPzPN w rozwazanej podgrupie.
Jednoczesnie nalezy zaznaczy¢, ze do badania zakwalifikowano 117 pacjentéw bez wczesniejszych NS
sposréd 408 chorych biorgcych udziat w badaniu WAYPOINT, co stanowi 28,7% wszystkich uczestnikdw

badania. Opieka standardowa stanowi komparator dla wnioskowanej interwencji wytgcznie w populacji

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



232 AESTIMO

pacjentow z PZZPzPN po jednym wczesniejszym NS, oraz po co najmniej dwoch wezesdniejszych NS z bra-
kiem zapalenia zatok przynosowych i bton sluzowych nosa typu 2., poniewaz u pacjentéw z zapaleniem
typu 2 z historig co najmniej dwodch wezesniejszych NS kwalifikujgcych sie do leczenia biologicznego
obecnie stosowane jest leczenie w ramach programu lekowego z wykorzystaniem mepolizumabu i du-
pilumabu, w zwigzku z czym przyjeta populacja w sposéb przyblizony oddaje charakterystyke pacjentéw

aktualnie leczonych w ramach leczenia standardowego.

Charakterystyka populacji uwzglednionej w poréwnaniu TEZ vs MEP

Analize dla poréwnania leczenia tezepelumabem z mepolizumabem przeprowadzono technikg kosztéw-
uzytecznosci, dla ktorej dane zaczerpnieto z badania WAYPOINT. Aktualnie mepolizumab w ramach pro-
gramu lekowego B.156 refundowany jest u pacjentow z PZZPzPN z potwierdzonym zapaleniem typu 2
rozumianym jako tkankowa eozynofilia > 10/wpw lub eozynofilia we krwi > 150, lub IgE catkowite > 100
po co najmniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych z otwarciem co najmniej 3 zatok w tym
sitowia tylnego. Na podstawie wynikéw badania nie byto mozliwe uzyskanie danych dla pacjentéw
z wnioskowanej podgrupy pacjentéw, z tego wzgledu analize przeprowadzono dla podgrupy pacjentéw
po co najmniej dwdch wczesniejszych zabiegach chirurgicznych w obrebie zatok przynosowych. W ba-
daniu WAYPOINT tgczna liczba pacjentéw z liczbg eozynofiléw we krwi <150 byta réwna 51, co stanowi
12,5% chorych wtgczonych do badania, w zwigzku z czym powyzsze zatozenie nie bedzie miato znacza-

cego wptywu na wyniki analizy.

Modelowanie odpowiedzi na leczenie w ramieniu mepolizumabu

Zgodnie z proponowanymi zapisami programu lekowego pierwsza ocena skutecznosci leczenia PZZPzPN
lekami biologicznymi nastepuje po 24 tygodniach od momentu rozpoczecia terapii. Jako ze leczenie me-
polizumabem nie stanowito komparatora dla wnioskowanej interwencji w badaniu rejestracyjnym ko-
nieczne byto oszacowanie odpowiedzi na leczenie schematem MEP. W analizie podstawowej do okre-
Slenia odpowiedzi w ramieniu MEP wykorzystano warto$¢ OR dla poréwnania MEP vs DUP uzyskanego
w poréwnaniu posrednim przedstawionym w AKL Tezspire 2025. Powyzsza warto$¢ zostata przyjeta
z powodu braku mozliwosci poréwnania leczenia schematu TEZ z MEP w 24 tygodniu leczenia, co wyni-
kato z braku dostepnych danych (szczegdtowe uzasadnienie w AKL Tezspire 2025). Jednocze$nie nalezy
zwréci¢ uwage, ze przyjeta wartos¢ pochodzi z poréwnania dla wnioskowanej interwencji z dupiluma-
bem, dla ktérego nie wykazano istotnych statystycznie rdznic w efektach leczenia, natomiast leczenie

mepolizumabem jest statystycznie gorsze od terapii tezepelumabem. Oznacza to, ze przyjete zatozenie
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zawyza skutecznos¢ leczenia mepolizumabem, co w perspektywie niniejszej analizy stanowi podejscie
konserwatywne. Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci testowano wptyw odpowiedzi na leczenie
mepolizumabem na wyniki analizy w oparciu o wartosci przedziatu ufnosci dla poréwnania z dupiluma-

bem.

Ceny efektywne mepolizumabu i dupilumabu

W analizie ekonomicznej ceny jednostkowe mepolizumabu i dupilumabu okreslono w oparciu o raport
refundacyjny z dnia 02.09.2024 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw okreslonych
w ustawie lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych
wyrobdéw medycznych za styczen — czerwiec 2024 r. oraz Uchwaty Rady NFZ nr 18/2024/IV z dnia
17.10.2024 r. w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdro-
wia za Il kwartat 2024 r. W momencie tworzenia analizy byty dostepne dane NFZ umozliwiajgce wycene
jednostkowg lekow biologicznych za caty 2024 r., jednakze poréwnujgc uzyskane wyceny z cenami od-
nalezionymi w przetargach stwierdzono, ze cena MEP i DUP oszacowana na podstawie danych za caty
2024 r. jest znaczgco zawyzona wzgledem wyceny w oparciu o dane za | pétrocze 2024 r. Z tego wzgledu
w analizie podstawowej ceny mepolizumabu i dupilumabu przyjeto w oparciu o dane za | pétrocze 2024
r., co jednoczesnie stanowi konserwatywne podejscie obnizajgce catkowity koszt leczenia pacjentow

z PZZPzPN z wykorzystaniem komparatoréw.
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11 Dyskusja

Analize ekonomiczng przeprowadzono w celu oceny zasadnosci ekonomicznej finansowania ze srodkow
publicznych produktu leczniczego Tezspire (tezepelumab) jako leczenie uzupetniajgce terapii donoso-
wymi kortykosteroidami w leczeniu oséb dorostych z ciezkim przewlektym zapaleniem bton sluzowych
nosa i zatok przynosowych z polipami nosa (PZZPzPN), u ktdérych leczenie ogdlnoustrojowymi kortyko-
steroidami (SCS, z ang. Systemic CorticoSteroids) i zabieg chirurgiczny (NS, z ang. Nasal Surgery) nie za-
pewniajg odpowiedniej kontroli choroby, w ramach programu lekowego B.156 ,Leczenie chorych z za-

paleniem nosa i zatok przynosowych z polipami nosa (ICD-10: 132, J33)”.

Podstawowym zrédtem danych dla modelu farmakoekonomicznego byto badanie rejestracyjne Il fazy
z randomizacjg WAYPOINT poréwnujgce leczenie tezepelumabem z opiekg standardowg oraz wyniki po-
rownania posredniego przeprowadzonego w ramach rownolegtej analizy klinicznej dla wnioskowanego
wskazania. Dodatkowymi komparatorami dla schematu TEZ w populacji pacjentdow z zapaleniem typu
2 po przynajmniej 2 wczesniejszych zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych byto leczenie mepo-
lizumabem (MEP) oraz dupilumabem (DUP), ktére sg obecnie refundowane w ramach programu leko-

wego B.156.

Analize dla poréwnania z opiekg standardowa w populacji pacjentéw obecnie niekwalifikujgcych sie do
leczenia w ramach PL B.156, tj. pacjenci po co najmniej 2 wczesniejszych zabiegach chirurgicznych zatok
przynosowych, bez zapalenia typu 2 oraz po co najmniej 1 wczesniejszym zabiegu chirurgicznym, nieza-
leznie od typu zapalenia bton $luzowych nosa i zatok przynosowych oraz leczeniem mepolizumabem
w populacji pacjentéw kwalifikujgcej sie do terapii w ramach PL B.156 przeprowadzono przy pomocy
preferowanej przez AOTMIT metodyki analizy kosztéw-uzytecznosci (CUA, z ang. Cost-Utility Analysis).
W ramach analizy konieczne byto modelowanie przebiegu terapii poza okres, dla ktérego dostepne sg
dane o efektywnosci klinicznej poréwnywanych interwencji. Wykorzystano w tym celu szeroko stoso-
wany w ramach ocen HTA model Markova. Ze wzgledu na niewykazanie istotnych statystycznie réznic
w skutecznosci leczenia miedzy terapig tezepelumabem i dupilumabem w populacji pacjentéw z zapa-
leniem typu 2 po przynajmniej 2 wczesniejszych zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych analize

wykonano w formie minimalizacji kosztow (CMA, z ang. Cost Minimization Analysis).

Analize CUA przeprowadzono w horyzoncie dozywotnim, przyjmujac perspektywe ptatnika publicznego
uwzgledniajgc rekomendowane przez AOTMIT stopy dyskontowania wynoszace 3,5% rocznie dla efek-

téw klinicznych oraz 5% rocznie dla kosztow. Natomiast wyniki CMA przedstawiono dwuletnim
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horyzoncie czasowym, oszacowania dla drugiego roku zostaty przeprowadzone z uwzglednieniem rocz-

nej stopy dyskontowanej w wysokosci 5% dla kosztow w drugim roku.

Do oszacowania kosztéw zwigzanych z poréwnywanymi terapiami wykorzystano najnowsze dostepne
dane dotyczgce ceny lekéw i swiadczen opieki zdrowotnej w Polsce. Szeroka i wyczerpujaca analiza kosz-
tow i zuzywanych zasobdéw, uwzgledniajgca wszystkie zidentyfikowane, istotne kategorie kosztowe po-
wigzane z leczeniem PZZPzPN, pozwala w sposdb wiarygodny oszacowac konsekwencje kosztowe refun-

dacji Tezspire™ dla ptatnika publicznego.

W analizie minimalizacji kosztéw $redni catkowity koszt leczenia pacjentow z PZZPzPN w populacji T2 +
>2 NS oszacowano na - dla tezepelumabu w wariancie uwzgledniajgcym proponowany RSS,
z perspektywy ptatnika publicznego. Koszt leczenia dupilumabem wynosi _ i jest -
_ w poréwnaniu do terapii lekiem Tezspire™. W wariancie uwzgledniajgcym proponowany in-
strument dzielenia ryzyka z perspektywy ptatnika publicznego wartos¢ wskaznika ICUR dla pordwnania
TEZ vs SOC, zaréwno w populacji 1 NS jak i nie-T2 + 22 NS, wyniosta _ i znalazfa sie -
- progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (218 tys. zt/QALY). Dla poréwnania wniosko-
wanej interwencji z MEP w populacji T2 + 22 NS wartos$¢ wskaznika ICUR wyniosta _ i znaj-

duje sie - obowigzujgcego progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce.

Dla potwierdzenia wynikéw wariantu podstawowego przeprowadzono analize wrazliwosci — determini-

styczng oraz probabilistyczng, ktdrych wyniki byty spdjne z analizg podstawowsa.

W ramach przeprowadzonego systematycznego przegladu literatury majacego na celu odnalezienie
analiz ekonomicznych nie odnaleziono publikacji dotyczacych wnioskowanej interwencji, w zwigzku
z czym nie mozna poréwnac uzyskanych wynikow ze zrédtami zewnetrznymi. W trakcie przegladu analiz
zagranicznych agencji HTA odnaleziono analize CDA-AMC 2025 dla dupilumabu w leczeniu dorostych
pacjentéw z PZZPzPN z brakiem kontroli choroby w trakcie leczenia kortykosteroidami ogdlnoustrojo-
wymi i/lub po zabiegach chirurgicznych oraz analizy PBS 2022 i CDA-AMC 2023 dla zastosowania mepo-
lizumabu w leczeniu PZZPzPN. W analizie CDA-AMC 2023 warto$¢ wskaZznika ICUR dla poréwnania DUP
vs SoC wyniosta 107 tys. S/QALY i byta ona wyzsza od przyjetego progu optacalnosci wynoszgcego 50 tys.
S/QALY. W analizie CDA-AMC 2023 wartos$¢ wskaznika ICUR dla porédwnania MEP vs SoC w analizie wnio-
skodawcy wyniosta 324 tys. S/QALY, natomiast w analizie agencji CDA-AMC — 380 tys. zt/QALY i réwniez
przekraczata obowigzujacy prég optacalnosci na poziomie 50 tys. S/QALY. W analizie PBS 2022 wyniki

poréwnania MEP vs SoC zostaty utajnione, natomiast przedstawiono przedziat, w ktorym zawiera sie
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wynik inkrementalny na 55 — 115 tys. $/QALY. Oznacza to, ze otrzymane wyniki dla poréwnania TEZ vs
SoC w niniejszej analizie nie odbiegajg od wynikéw dla poréwnania innych obecnie refundowanych te-

rapii biologicznych z leczeniem standardowym.

12 Whnioski koricowe

Populacja T2 + 22 NS

W analizie minimalizacji kosztow, koszt terapii tezepelumabem w populacji pacjentéw po co najmniej
2 zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych, z zapaleniem typu 2 w horyzoncie dwuletnim oszaco-
wano na - w wariancie uwzgledniajgcym proponowany RSSijest o _ w poréwnaniu
z leczeniem pacjentow z ciezkim przewlektym zapaleniem bton sluzowych nosa i zatok przynosowych

z polipami nosa z wykorzystaniem dupilumabu.

W pordwnaniu leczenia tezepelumabem z dupilumabem przy wykorzystaniu techniki kosztow-uzytecz-
nosci warto$¢ wskaznika ICUR wyniosta _, przy dodatkowym efekcie zdrowotnym w po-
staci 0,15 QALY. Uzyskana wartosé znajduje sie - obowigzujgcego w Polsce progu optacalnosci
technologii medycznych réwnego 217 641 zt/QALY.

Populacja nie-T2 + 22 NS

Zastosowanie produktu leczniczego Tezspire™ (tezepelumab) w terapii pacjentéw z PZZPzPN po co naj-
mniej 2 zabiegach chirurgicznych zatok przynosowych, bez zapalenia typu 2 stanowi bardziej skuteczng
i bardziej kosztowng strategie w stosunku do obecnie stosowanego leczenia standardowego. Wartos¢

wskaznika ICUR wyniosta || | | | | i 22122t sic [l orosu optacalnosci technologii medycz-

nych w Polsce (217 641 zt/QALY).

Populacja 1 NS

Zastosowanie produktu leczniczego Tezspire™ (tezepelumab) w leczeniu chorych z PZZPzPN po co naj-
mniej 1 zabiegu chirurgicznym zatok przynosowych, niezaleznie od typu zapalenia bton sluzowych nosa

i zatok przynosowych, stanowi bardziej skuteczng i bardziej kosztowng strategie w stosunku do obecnie
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stosowanego leczenia standardowego. Wartos¢ wskaznika ICUR wyniosta _ i znalazta sie
- progu optacalnosci technologii medycznych w Polsce (217 641 zt/QALY).

Tezepelumab jest przeciwciatem blokujgcym aktywnos$¢ nabtonkowej cytokiny TSLP, poprzez zwigzanie
sie z nig i uniemozliwienie jej przytgczenia sie do receptora. W przebiegu PZZPzPN, czynniki wyzwalajace,
zarowno alergiczne jak i niealergiczne, wywotujg wytwarzanie TSLP. Z uwagi na fakt, ze TSLP znajduje sie
na szczycie kaskady zapalnej w PZZPzPN zahamowanie jej dziatania poprzez podanie tezepelumabu po-
woduje zmniejszenie stezenia wielu biomarkerdow i cytokin zwigzanych ze stanem zapalnym bton $luzo-
wych nosa i zatok przynosowych. Proponowane kryteria umozliwiajg pacjentom dostepu do leczenia
tezepelumabem w ramach programu lekowego, bez koniecznosci okreslenia typu zapalenia bton sluzo-
wych nosa i zatok przynosowych, w przeciwienstwie do obecnie stosowanego leczenia biologicznego.
Jednoczesnie w przypadku pacjentow spetniajgcych kryteria wigczenia do obecnego programu leko-

wego, zwiekszy spektrum dostepnych lekow biologicznych (APD Tezspire 2025).
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13 Zatgczniki
13.1 Wktad autorow w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



239 AESTIMO

13.2 Przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT (AOTMIT 2016), jako element walidacji konwergencji przeprowadzono

systematyczny przeglad badan ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego.

13.2.1 Cel

Systematyczny przeglad badan ekonomicznych zostat wykonany w celu identyfikacji technik analitycz-
nych stosowanych w analizowanym problemie zdrowotnym oraz poréwnanie wynikéw niniejszego opra-

cowania z wynikami uzyskanymi przez innych autoréw.

13.2.2 Kryteria wtaczenia i wykluczenia analiz ekonomicznych

Kryteria wigczenia badan

e Populacja: chorzy z ciezkim przewlektym zapaleniem bton sluzowych nosa i zatok przynosowych
z polipami (PZZPzPN),

e Interwencja: tezepelumab (produkt leczniczy Tezspire),

e Komparator: dowolny,

e Metodyka: raporty HTA oraz analizy ekonomiczne (kosztéw-efektywnosci, kosztow-uzyteczno-
$ci, kosztéw-korzysci lub minimalizacji kosztéw), opublikowane w postaci petnych tekstéw oraz
doniesien konferencyjnych. Do analizy wtgczano publikacje w jezyku polskim, angielskim, nie-

mieckim, francuskim, hiszpanskim i wtoskim.

Kryteria wytgczenia badan

e Populacja: inna niz okreslona w kryteriach wtgczania badan,
e Interwencja: inna niz okreslona w kryteriach wtgczania badan,
e Komparator: brak ograniczen,

e Metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia.

13.2.3 Wyszukiwanie danych Zzrédtowych

Przeprowadzone zostato wyszukiwanie i analiza streszczen i tytutdw, a nastepnie petnych tekstéw pu-

blikacji pod katem spetnienia kryteriéw witgczenia do analizy.
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Wyszukiwanie wiarygodnych opracowan wtérnych, tj. raportow HTA i analiz ekonomicznych przepro-
wadzono 14 pazdziernika 2025 roku, zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, w bazach informacji medycz-
nej Pubmed oraz Cochrane Library. Wyszukiwanie zostato przeprowadzone zgodnie z odpowiednio za-
projektowang strategig wyszukiwania o wysokiej czutosci (stowa kluczowe dla interwencji), przedsta-

wiong w tabelach ponizej.

Tabela 122. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Tezspire™— Pubmed.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki
1 Tezepelumab 370

2 economic OR pharmacoeconomic OR cost* 2179814
4 #1 AND #2 38

Data przeszukania: 14.10.2025 .

Tabela 123. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Tezspire™— Cochrane.

Nr Zapytania (kwerendy) Wyniki
1 Tezepelumab 267

2 economic OR pharmacoeconomic OR cost* 126 581
4 #1 AND #2 4

Data przeszukania: 14.10.2025 .

13.2.4 Wyniki wyszukiwania badan ekonomicznych

W wyniku przeszukania bibliograficznego z zastosowaniem wyzej opisanej strategii odnaleziono tacznie
42 publikacje. Odnalezione doniesienia naukowe byly wstepnie analizowane na poziomie tytutdéw

i streszczen, a nastepnie na podstawie petnych tekstéw.

Na zamieszczonym ponizej diagramie przedstawiono kolejne etapy wyszukiwania i selekcji analiz ekono-
micznych, prezentujac liczbe oraz powody wykluczenia artykutéw na poziomie tytutéw i streszczen oraz

petnych tekstéw.
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Wykres 45. Diagram opisujgcy proces wyszukiwania analiz ekonomicznych dla Tezspire.

Publikacje analizowane w postaci ty-
tutéw i streszczen:

Pubmed:
Cochrane:
tacznie:

e

Duplikaty: O

Publikacje wykluczone na podstawie analizy tytutow
i streszczen:

Interwencja -0

Rodzaj badania - 8

Populacja - 34
tacznie: 42

Publikacje wtaczone do przegladu:

Do analizy petnych tekstow wtgczono 0 publikacji.
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13.3 Wyszukiwanie uzupetniajgce — agencje HTA

Uzupetniajgco do systematycznego przegladu badan ekonomicznych w bazach medycznych wykonano

rowniez pogladowy przeglad zasobow internetowych serwiséw agencji HTA.

W celu wyszukiwania badan ekonomicznych przeszukano zagraniczne rekomendacje refundacyjne do-

tyczace produktu leczniczego Tezspire w leczeniu ciezkiego przewlektego zapalenia bton sluzowych nosa

i zatok przynosowych z polipami nosa, uwzglednione w ramach analizy problemu decyzyjnego

(APD Tezspire 2025):

National Institute for Health and Care Excellence (NICE);

Scottish Medicines Consortium (SMC);

All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG) / All Wales Therapeutics and Toxicology Centre
(AWTTC);

National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE);

Institute fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG);

Haute Autorite de Sante (HAS);

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH)/ Canada’s Drug Agency (CDA-
AMC);

Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC);

Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee (PTAC);

Gemeinsamer Bundesausschuss (GBA).

W ramach przegladu zasobdéw internetowych powyzszych agencji nie odnaleziono dokumentéw zawie-

rajgcych opis oceny farmakoekonomicznej leku Tezspire w leczeniu PZZPzPN.

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych
z polipami nosa



243 AESTIMO

13.4 Kwestionariusz walidacji wewnetrznej modelu

Tabela 124. Walidacja wewnetrzna modelu - testowanie scenariuszy.

Modyfikowana zmienna mo-
delu

Potwierdzenie/brak potwier-

Przeprowadzony test . .
P v dzenia otrzymanego wyniku

Oczekiwany wynik

Parametry zwigzane z kosztami lekéw

Cena jednostkowa interwencji: Arkusz ,Wyniki_PL”, komdrka

TEZ=0

B22

Cena jednostkowa interwencji: Arkusz ,Wyniki_PL”, komorka

TEZ=x2

Cena mepolizumabu =0

Cena mepolizumabu x 2

Cena dupilumabu =0

Cena dupilumabu x 2

CenaSCS=0

CenaSCSx 2

CenaINCS=0

Cena INCS x 2

Skrécenie horyzontu czaso-
wego do 5 lat

Skrécenie horyzontu czaso-
wego do 10 lat

B22

Arkusz ,Cost inputs”, komdrka
013

Arkusz ,Cost inputs”, komarka
013

Arkusz ,Cost inputs”, komarka
014

Arkusz ,Cost inputs”, komdrka
014

Arkusz ,Cost inputs”, komarka
028

Arkusz ,Cost inputs”, komarka
028

Arkusz ,Cost inputs”, komdrka
033

Arkusz ,,Cost inputs”, komdrka
033

Koszt TEZ=0

Wzrost wydatkow na TEZ

Obnizenie kosztéw terapii
MEP

Wzrost kosztow terapii MEP

Obnizenie kosztow terapii DUP

Wzrost kosztow terapii DUP
Obnizenie kosztow wszystkich
terapii

Wozrost kosztow wszystkich te-
rapii
Obnizenie kosztéw wszystkich
terapii

Wzrost kosztéw wszystkich te-
rapii

Parametry zwigzane z horyzontem analizy

TimeHorizon

TimeHorizon

Wozrost wyniku inkremental-
nego z SoC

Wozrost wyniku inkremental-
nego z SoC

Parametry zwigzane z pozostatymi parametrami kosztowymi

Koszt podania lekéw biologicz- Arkusz ,Cost inputs”, komérka Obnizenie kosztéw terapii TEZ,

nych =0zt

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

018
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13.5 Tablice trwania zycia w Polsce

W ramach analizy korzystano z danych dotyczacych ryzyka zgonu w danym wieku, stratyfikowanych ze
wzgledu na pteé, publikowanych przez Gtéwny Urzad Statystyczny w ramach tablic statystycznych. Na
potrzeby modelu ekonomicznego zdecydowano sie korzystac z danych za 2024 rok (GUS 2025). Wyko-

rzystane tablice przedstawiono ponize;j.

Tabela 125. Roczne ryzyko zgonu (stratyfikacja ze wzgledu na wiek oraz ptec), 2024 rok.

Wiek Mezczyzni Kobiety Wiek Mezczyzni Kobiety
18 0,00048 0,00024 61 0,01518 0,00628
19 0,00057 0,00025 62 0,01663 0,00699
20 0,00065 0,00026 63 0,01824 0,00777
21 0,00072 0,00026 64 0,01999 0,00861
22 0,00077 0,00025 65 0,02184 0,00950
23 0,00081 0,00025 66 0,02374 0,01046
24 0,00085 0,00025 67 0,02570 0,01146
25 0,00089 0,00025 68 0,02765 0,01257
26 0,00094 0,00026 69 0,02966 0,01377
27 0,00100 0,00027 70 0,03178 0,01514
28 0,00106 0,00029 71 0,03402 0,01669
29 0,00114 0,00032 72 0,03645 0,01843
30 0,00123 0,00035 73 0,03910 0,02039
31 0,00133 0,00038 74 0,04201 0,02261
32 0,00144 0,00042 75 0,04520 0,02508
33 0,00155 0,00046 76 0,04872 0,02785
34 0,00166 0,00051 77 0,05263 0,03093
35 0,00178 0,00056 78 0,05700 0,03440
36 0,00190 0,00061 79 0,06187 0,03829
37 0,00203 0,00066 80 0,06738 0,04275
38 0,00216 0,00072 81 0,07366 0,04789
39 0,00231 0,00077 82 0,08089 0,05392
40 0,00247 0,00084 83 0,08918 0,06100
41 0,00265 0,00091 84 0,09860 0,06927
42 0,00285 0,00099 85 0,10905 0,07873
43 0,00307 0,00107 86 0,12037 0,08936
44 0,00331 0,00118 87 0,13229 0,10100
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Wiek
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

Mezczyzni
0,00359
0,00390
0,00425
0,00465
0,00508
0,00557
0,00612
0,00673
0,00739
0,00814
0,00893
0,00978
0,01070
0,01167
0,01273

0,01389

Kobiety

0,00129
0,00142
0,00155
0,00170
0,00187
0,00204
0,00224
0,00247
0,00272
0,00301
0,00332
0,00369
0,00410
0,00455
0,00506

0,00563

Wiek
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99

100

Mezczyzni
0,14460
0,15723
0,17018
0,18354
0,19736
0,21171
0,22652
0,24174
0,25729
0,27311
0,28911
0,30519

0,32127

AESTIMO

Kobiety

0,11346
0,12668
0,14068
0,15545
0,17105
0,18751
0,20475
0,22266
0,24111
0,25997
0,27907
0,29826

0,31737
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Spis Tabel

Tabela 1. Porownanie kryteriéw kwalifikacji do programu lekowego B.156 — obowigzujgce vs wnioskowane

K Y LI I@, ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt b1ttt e h e s b e oAttt b e kb e he oAb e oAt e Rt b e Rt e tt e b e st e teebeetb e teebeertenreeneas 22
Tabela 2. Aktualne warunki refundacji [eKU TEZSPITE. c..iiiiiiii ettt 29
Tabela 3. Wnioskowane ceny urzedowe produktu 1eczniczeg0 TEZSPIre....c..cveeviieueiieeeeee e 30
Tabela 4. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Tezspire™ w terapii PZZPzPN............. 31
Tabela 5. Wyniki poréwnania posredniego (AKL Tezspire 2025). ......c..cccvivuiiiiiiiiiieeie et 34
Tabela 6. Charakterystyki wejsciowe kohorty pacjentdw (WAYPOINT). .....ccooomeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 41

Tabela 7. Prawdopodobienstwa przej$cia w ramieniu tezepelumabu niezaleznie od odpowiedzi na leczenie —
EYEOANIE D=2 .ottt ettt ettt ettt ettt b oAt he b1t e bt eete b et b e tt e eae b e ts e eaeebeeneeeae s 42

Tabela 8. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu tezepelumabu, z odpowiedzig na leczenie — tygodnie 24+.

........................................................................................................................................................................................ 43
Tabela 9. Prawdopodobierstwa przejscia w ramieniu SOC — tygodnie 0-24.........ccooiiiiiiiiiaiaeaeeeeeeeeee e 44
Tabela 10. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu SOC —tygodnie 24+ ......c.ocioiieiiiiiieeieceee e 44
Tabela 11. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu MEP — populacja T2 + 22 NS tygodnie 0-24. ......c..cc.......... 45
Tabela 12. Prawdopodobienstwa przejscia w ramieniu MEP— populacja T2 + 22 NS, tygodnie 24+.........cc.ccocco...... 45
Tabela 13. Odpowiedz na leczenie tezepelumabem — na podstawie WAYPOINT. ......cccoevveveecieiiiiieeiieeeie e 46
Tabela 14. Zuzycie kortykosteroidow ogdlnoustrojowych w zaleznosci od stanu zdrowia.........ccccccceeveeeeveencennnne. 47
Tabela 15. Zuzycie kortykosteroidow donosowych w zaleznosci od stanu zdrowia. ........ccccceevveeveeceiiceeeeeeee 48
Tabela 16. Roczny wspdtczynnik zaostrzen 0bJaWOW aSTMY. ...ttt aneas 49
Tabela 17. Roczny wspdtczynnik zaostrzen wystepowania POIIPOW. .....ciiiiiiiiiiiaiae e 49
Tabela 18. Wspdtczynniki wystepowania zdarzen W populacji ITT. ..o 50
Tabela 19. Hazard wzgledny wystgpienia zdarzenia w przeliczeniu na 1 g skumulowanego SCS..........cccccceevrenrnne. 51
Tabela 20. Hazard wzgledny wystapienia zdarzenia z powodu choroby wspotistniejace]. .....ouuveveveeeiaiiiiiaeanas 51
Tabela 21. Hazard wzgledny wystgpienia zgonu zwigzanego z chorobami wspotistniejgcymi. ......ccocooevveeieniennnn. 52
Tabela 22. Prawdopodobienstwo zgonu z powodu hospitalizacji — na podst. NICE TA565. .......cc.cccevveeveeeeeeeenne. 52
Tabela 23. Kryteria wiaczenia i wykluczenia badan dotyczacych uzytecznosci standw zdrowia. .......ccoveveiiieiannas 54

Tabela 24. Strategia wyszukiwania badan dotyczgcych uzytecznosci standw zdrowia (Medline przez PubMed). ..54

Tabela 25. Uzytecznosci stanow zdrowia pacjentéw z PZZPzPN odnalezione w przegladzie Chen 2020................. 56
Tabela 26. Uzytecznosci okreslone na podstawie danych z badania WAYPOINT. .....c.cccoovvevieviiiiiieeeceeeeeee 60
Tabela 27. Uzytecznosci w populacji ogdlnej — na podstawie Golicki 2021. ..........cc.cccvevvieiiveeieiiicieeeeeeeeeeee 61
Tabela 28. Obnizenie uzytecznosci z powodu zdarzen niepozadanyCh.........coi i 61
Tabela 29. Obnizenie uzytecznosci z powodu chordb wspdtistniejgcych — na podstawie WAYPOINT.........cc........ 62
Tabela 30. Srednie ceny punktu rozliczeniowego dla éwiadczen opieki ZAroWotNe]. .....oooveveveeveeeceeeeeeeereeeren, 63
Tabela 31. Koszty jednostkowe 0pakowan [€KU TEZSPINE. ......c.eoviii e 64

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



247 AESTIMO

Tabela 32. Oszacowane cen jednostkowych lekéw biologicznych (UR NFZ 18/2024/1V, DGL 02/09/2024). ........... 64
Tabela 33. Ceny jednostkowe substancji czynnych przyjetych w analizie. ..o 65

Tabela 34. Koszty swiadczen zdrowotnych zwigzanych z podaniem lekéw w postaci podskdrnej w ramach

|€CZNia PZZPZPN (NFZ 72/2025/DGL) ..ottt ettt ettt 66
Tabela 35. Dawkowanie i koszty terapii z zastosowaniem lekdw biologicznych........cccocooviiiiiiiiiiiice, 67
Tabela 36. Zuzycie SCS i INCS — na podstawie WAYPOINT. ....cc.coeiiiie ettt 67

Tabela 37. Koszty diagnostyki i monitorowania pacjentéow w programie lekowym B.44 (NFZ 72/2025/DGL). ....... 68
Tabela 38. Czestosci wizyt pacjentdow w placéwkach ochrony zdrowia. .........c.coceeeviiiiiicecceeeeeeeee e 69
Tabela 39. Czestosci rozliczania Swiadczen w ramach opieki standardoWe]. .....c.occvovvveiiiiiiieiiiiecceee e 70

Tabela 40. Wycena swiadczen z katalogu ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych (NFZ

B0/2025/DSOZ). ..ottt 11111111ttt ettt 70
Tabela 41. Koszty badania krwi petnej, p-ANCA/PR3 i PIWOCINY. c.c.voviiiiiiiiiiieie s 71
Tabela 42. Koszty Swiadczen zwigzanych z opieka standardOoWa. . ....uoviiiiiiiiiiie e 71
Tabela 43. Koszty opieki zdrowotnej w podziale ze wzgledu na stan zdrowia..........cccceeveeveeeiiiceeceeeeeeeeeeee 72
Tabela 44. Koszt FESS i polipektomii (StatyStyKi.NfZ.GOV.PI). .....c.ccoiiiiiiiiiiieeiee e 72
Tabela 45. Liczba swiadczen zwigzanych z zabiegami chirurgicznymi w obrebie zatok przynosowych. .................. 73
Tabela 46. Koszty swiadczen zwigzanych z leczeniem komplikacji pooperacyjnych. .......cccooovoviiiiiiieiiieeecee 74

Tabela 47. Roczne wspodtczynniki wystgpienia zaostrzen objawow astmy i wystepowania polipdw w przebiegu

A e A o\ F PSPPSRI 76
Tabela 48. Catkowite czestosci wystepowania zaostrzen w badaniu WAYPOINT. .......ccooeeoeeoeeeeieeeeeeeeeeeeeee 76
Tabela 49. Czestosci zaostrzen objawdw astmy i wystepowania polipow przyjete w analizie. .........c.cooveeeeieennnne. 76
Tabela 50. Rozktad swiadczen wykorzystywanych w trakcie zaostrzen choroby.........cccooieviiiiiiiiicciceece 77
Tabela 51. Wycena $wiadczen zwigzanych z wizytg pacjentéw na SOR (NFZ 67/2024/DSM). ......c..ccoevvevveveaeanannn 77
Tabela 52. Koszt podania SCS po zaostrzeniu objawow astmy lub wystepowania polipOw. .........cccoovievveiieicenne. 78

Tabela 53. Koszt leczenia chordb wspétistniejgcych spowodowanych podaniem kortykosteroidéw

080INOUSTIrOJOWYCH (SEATYSEYKINTZ.GOV.PI). eoeiiiieeeeeeee ettt n e neeneene e 78
Tabela 54. Zestawienie parametrow modelu — analiza POdStaWOoWa. .......ccccoviiiiieieeeeee e 81
Tabela 55. Scenariusze deterministycznej analizy wrazliwosci — populacja T2 + 22 NS, CMA. ......ccooioveiieecee. 84
Tabela 56. Parametry modelu testowane w jednokierunkowej analizie wrazliwosci. ........cccooeveviiviiiiicicieice 85
Tabela 57. Scenariusze testowane w scenariuszowej analizie WrazliwosCi........cc.ovveviieiioiiieceieeece e 86
Tabela 58. Rozktady probabilistyczne przypisane parametrom modelu. ......cooocviiiiiiiiiiiiice e 88
Tabela 59. Wyniki analizy minimalizacji kosztéw TEZ vs DUP — pop. T2 + >2 NS, analiza podstawowa. .................. 89
Tabela 60. Zestawienie kosztéw poréwnywanych strategii leczenia — TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS. ......ccooovenen. 91
Tabela 61. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS....cc.ooiiiiiiiiii e 93
Tabela 62. Wyniki analizy kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS, perspektywa PPP. ..........c...c...... 95
Tabela 63. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci (TEZ vs MEP), perspektywa PPP+P..........ccccooviviiviiiiiiccieece 95

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



248 AESTIMO

Tabela 64. Zestawienie kosztéw poréwnywanych strategii leczenia — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS. .............. 96
Tabela 65. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs SOC, pop. nie-T2 + 22 NS. ......cccoiiiiiiiiiiiiiieeee e 98
Tabela 66. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, perspektywa PPP. ............ 100
Tabela 67. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, perspektywa PPP+P. .......... 100
Tabela 68. Zestawienie kosztow poréwnywanych strategii leczenia — TEZ vs SOC, pop. T NS. ...ocooviiiiiiiiiiieeene 101
Tabela 69. Catkowite efekty osiggane w modelu — TEZ vs SOC, POP. 1 NS. ...ioiiiiiiiiiiie et 103
Tabela 70. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, perspektywa PPP.........c..ccooiviiiiennnn. 105
Tabela 71. Wyniki analizy kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, perspektywa PPP+P............cccoveeinnn. 105
Tabela 72. Wyniki analizy progowej dla produktu 1eczniczego TEZSPIre. ..oviviiiiiiieieiecieetece e 106
Tabela 73. Wagi przyjete do oszacowania wspdlnej ceny progowej preparatdw Tezspire. .......cccocveveeeveeeeeeennen. 108
Tabela 74. Wyniki analizy progowej dla produktu leczniczego Tezspire — wazone ceny progowe............c..c....... 108
Tabela 75. Wyniki analizy wrazliwosci TEZ vs DUP — pop. T2 + > 2 NS, wariant z uwzglednieniem RSS................ 109
Tabela 76. Wyniki analizy wrazliwosci TEZ vs DUP — pop. T2 + > 2 NS, wariant bez uwzglednienia RSS............... 110

Tabela 77. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 +2>2 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. oottt ettt ettt ettt b a2t eete e b e b e e te e eae et e e tbeeae et e ensesbeesbeensesaeeseas 112
Tabela 78. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 +> 2 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. ..ottt et ettt et eae e te e eae e 113
Tabela 79. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 +2>2 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPAHP. .ottt ettt ettt ettt e bbb e e ts e ebe b e e tb e eae et e enseebeesbeensesaeeees 117
Tabela 80. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPAHP. .. oottt eae s 118
Tabela 81. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez
UWZEIEANIENTA RSS, PPP. ..ottt ettt ettt ettt b et e et ebe et et e eae b e easeeaeesteenseeaa s 122
Tabela 82. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + = 2 NS,

DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPP. .ottt 123
Tabela 83. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez
UWZEIEANIENIA RSS, PPPHP ...ttt eae e 127
Tabela 84. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs MEP, pop. T2 + = 2 NS,

DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPPAP . ..o oot ettt ettt ettt 128

Tabela 85. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.

Tabela 86. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS,
PP PP ettt ettt o1 oAt h et R ettt s e b st h et R e bR b et bbbk b et e b s st ae bbb ne et eneen s 136

Tabela 87. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP.

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



249 AESTIMO

Tabela 88. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS,
e o PP P PP UPPUTPPPPOPPRN 144
Tabela 89. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. .ottt ettt ettt ettt et ae et eae s 149
Tabela 90. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. oottt ettt ettt s et e b e s e e te e b e et e e et e bt e st e e st e nbe et e ensesbeesbeensenaeeseas 150
Tabela 91. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPAHP. .. oottt ettt ae et eae s 154
Tabela 92. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPAHP. .. ettt ettt te et eae s 155
Tabela 93. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS,
DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPP. ..ottt ettt ettt e b et e et et et et esae et et e saeebeensesae s 159
Tabela 94. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS,
DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPP. .o ettt 160
Tabela 95. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS,
DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPPAP. ..ottt ettt ettt ettt eb et e et sae et et e saeebeensenae s 164
Tabela 96. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS,
DEZ UWZEIEANIENIA RSS, PPPAP. ..o ettt 165

Tabela 97. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + >2 NS, z uwzglednieniem RSS,

Tabela 98. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z uwzglednieniem RSS,
PP P P e oo — e e e e ————eeee e e e ——aae e e e e e bt e e e e e e e abraaaee e e e aaaarees 173

Tabela 99. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzglednienia RSS,

Tabela 100. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, bez uwzglednienia RSS,
e o PP OPPROPPPOPPR 181
Tabela 101. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwo$ci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. ..ottt ae et eae s 186
Tabela 102. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPP. .ottt ettt ettt ettt e ettt e ettt e et ae et eae s 187
Tabela 103. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPAHP. .. oottt ettt et et ettt et e ettt e eae s 191
Tabela 104. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z
UWZEIEANIENIEM RSS, PPPHP. .ottt ettt e et e et e e e et e et e e ete e e ete e eateeees 192
Tabela 105. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez

UWZEIEANIENTA RSS, PPP. ..ottt ettt ettt ettt et e ettt et e ettt et eae e e eae s 196

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



250 AESTIMO

Tabela 106. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwo$ci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez
UWZEIEANIENIA RSS, PPP. ..ottt ettt ettt et ettt ettt et be et eete e b e et b e e st e beesb e e et e ebe e st e etsebeesbeensenaeeseas 197
Tabela 107. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant minimalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez
UWZEIEANIENIA RSS, PPPHP ...ttt ettt ettt eae et eae s 201
Tabela 108. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — wariant maksymalny, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez
UWZEIEANIENIA RSS, PPPHP ...ttt ettt ettt ettt b a2t eete e b e et b e e et e ebe et e e rtesbeesbeensesbeesbeensenaeeseas 202
Tabela 109. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP...... 206
Tabela 110. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P. 210
Tabela 111. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP..... 214
Tabela 112. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci, TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez uwzglednienia RSS, PPP+P. 218
Tabela 113. Wyniki PSA w wariancie z uwzglednieniem RSS — TEZ VS SOC.........ocvovioieieeeieeeeeeeeee e 222
Tabela 114. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikéw analizy, wariant z RSS (TEZ vs SoC). 223
Tabela 115. Wyniki PSA w wariancie bez uwzglednienia RSS — TEZ VS SOC. ......cocviiiiiiiiiiiieeiecie e 224

Tabela 116. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikdéw analizy, wariant bez RSS (TEZ vs SoC).

..................................................................................................................................................................................... 224
Tabela 117. Wyniki PSA w wariancie z uwzglednieniem RSS — TEZ VS MEP. ......cccoviiiiiiiiieiece e 225
Tabela 118. Wyniki PSA w wariancie bez uwzglednienia RSS — TEZ VS MEP. .....c..coioiiiiieeeeceeeeee e 227

Tabela 119. Statystyki rozktadéw empirycznych inkrementalnych wynikow analizy, wariant bez RSS (TEZ vs MEP).

..................................................................................................................................................................................... 227
Tabela 120. Podsumowanie wynikow analizy probabilistycznej — wariant z uwzglednieniem RSS. ...................... 228
Tabela 121. Podsumowanie wynikow analizy probabilistycznej — wariant bez uwzglednienia RSS. .................... 229
Tabela 122. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Tezspire™— Pubmed. ..........cccccovviviiiiiiinanns 240
Tabela 123. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla leku Tezspire™— Cochrane. ...........ccccoovvvavanannns 240
Tabela 124. Walidacja wewnetrzna modelu - teStoOWanie SCENAMUSZY. .....cveoueeeueereeeeeeee et 243
Tabela 125. Roczne ryzyko zgonu (stratyfikacja ze wzgledu na wiek oraz ptec), 2024 rok. .......cccoevveeveeiieccicen. 244

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



251 AESTIMO

Spis Wykresow

Wykres 1. Schemat rozszerzenia populacji docelowej dla tezepelumabu. .......cc.ocooovieiiiiiic e 23
Wykres 2. Populacja docelowa dla tezepelumabu w podziale na udziaty chorych obecnie leczonych i nieleczonych
o] To] (o] ={Tovd o [T TP PP SUPT PRSP UPTPPP 27
Wykres 3. Stany zdrowotne uwzglednione w modelu ekonomiCZNY M. .....cccciiiiiiiiiiiiee e 38
Wykres 4. Diagram przedstawiajgcy proces systematycznego przegladu literatury dotyczgcego wyszukiwania
uzytecznosci stanow zdrowia zwigzanyCh Z PZZPZPN.......c..ov oo 55
Wykres 5. Drzewo decyzyjne postepowania w przypadku wystgpienia komplikacji pooperacyjnych. ........cc.c........ 74
Wykres 6. Catkowite koszty osiggane w analizie minimalizacji kosztéw TEZ vs DUP — pop. T2 + 22 NS, wariant z
UWZEIEANIENIEIM RSS. ..ottt ettt ettt et e e e et et e et e et e e e et e eae et eenteeaeeeaeanteeaeenes 90
Wykres 7. Zestawienie kosztéw osigganych w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 22 NS,
LA L A S S T o = = 92

Wykres 8. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + =2 NS.

Wykres 9. Zestawienie kosztéw osigganych w analizie kosztdw-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS,
L] A S T = =S UUPPRRSTROt 97
Wykres 10. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 +
D N PSP OPPPRROPPPRPPPRI 99

Wykres 11. Zestawienie kosztow osigganych w analizie kosztéw-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, wariant z

LR ST o OSSPSR 102
Wykres 12. Catkowite efekty zdrowotne osiggane w analizie kosztow-uzytecznosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS..... 104
Wykres 13. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — TEZ vs DUP, pop. T2 + 22 NS, ZRSS.....cccceiveviiannnn. 109
Wykres 14. Wyniki deterministycznej analizy wrazliwosci — TEZ vs DUP, pop. T2 + > 2 NS, bez RSS. ................... 110

Wykres 15. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS,
Wykres 16. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z uwzglednieniem RSS,
LR o O RSRR P 121

Wykres 17. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS,

Wykres 18. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez uwzglednienia RSS,

PP PP ettt ekt E bRkt E et R bbb bRt h etttk 131
Wykres 19. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, z RSS, PPP. ................... 135
Wykres 20. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 2 2 NS, z RSS, PPP+P. ............... 139
Wykres 21. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + 2 2 NS, bez RSS, PPP. ............. 143
Wykres 22. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs MEP, pop. T2 + > 2 NS, bez RSS, PPP+P............. 147

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



252 AESTIMO

Wykres 23. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, z uwzglednieniem
Wykres 24. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, z uwzglednieniem
RS, PPPAP. ottt ettt ettt h b1 b 111 bt et b st bbbt b s b bbbttt ere s 158

Wykres 25. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzglednienia

Wykres 26. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez uwzglednienia

RS, PP PP, ettt R R Rttt 168
Wykres 27. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, z RSS, PPP. ............... 172
Wykres 28. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, z RSS, PPP+P. ........... 176
Wykres 29. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + =2 NS, bez RSS, PPP. ........... 180
Wykres 30. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwos$ci — TEZ vs SoC, pop. nie-T2 + 22 NS, bez RSS, PPP+P........ 184

Wykres 31. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP.190
Wykres 32. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z uwzglednieniem RSS, PPP+P.

..................................................................................................................................................................................... 205
Wykres 35. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, Z RSS, PPP........ccooieviiieeen 209
Wykres 36. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, z RSS, PPP+P.......ccoeviiiviiienn. 213
Wykres 37. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez RSS, PPP........cccovevevainnnn. 217
Wykres 38. Wyniki scenariuszowej analizy wrazliwosci — TEZ vs SoC, pop. 1 NS, bez RSS, PPP+P. ......cccceveniaenn. 221

Wykres 39. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci tezepelumabu wzgledem SoC — z uwzglednieniem
R S S ettt ettt ettt h ettt R oAt teR SR e £ R R oA oA £ R SR oA £k eR e RS £ £ AR LR SR £ £ AR R e A £ £ e R R e A £t e R e R s £t b e R e £t en et et e ne e 223
Wykres 40. Krzywa akceptowalnosci kosztéw-efektywnosci tezepelumabu wzgledem SoC — bez uwzglednienia
R S S ettt ettt ettt h ettt R oAt teR SR e £ R R oA oA £ R SR oA £k eR e RS £ £ AR LR SR £ £ AR R e A £ £ e R R e A £t e R e R s £t b e R e £t en et et e ne e 225
Wykres 41. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci tezepelumabu wzgledem MEP — z uwzglednieniem
R S ettt E £t R R AR Rt R R R R AR R Rt R Rt R Rt R ettt 226

Wykres 42. Krzywa akceptowalnosci kosztow-efektywnosci tezepelumabu wzgledem MEP — bez uwzglednienia

2 TSROSO 228
Wykres 43. Wyniki analizy probabilistycznej (scatter plot) — wariant z uwzglednieniem RSS. .........ccccvevviirennn. 229
Wykres 44. Wyniki analizy probabilistycznej (scatter plot) — wariant bez uwzglednienia RSS..........c..cccooveieennn. 230
Wykres 45. Diagram opisujacy proces wyszukiwania analiz ekonomicznych dla Tezspire........cccoovveveiiiieeiieennns. 241

w leczeniu dorostych pacjentéow z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych

TEZSPIRE™ (tezepelumab) 2 polipami nosa



253

PiSmiennictwo
AKL Tezspire 2025

AOTMIT 2016
AOTMIT WT.521.5.2022

AOTMIT WT.543.5.2024

APD Tezspire 2025

BIA Tezspire 2025

Brazier 2022

Cai 2020

Cavender 2015

CDA-AMC 2023

CDA-AMC 2025

Chen 2020

ChPL Tezspire 2025

TEZSPIRE™ (tezepelumab)

AESTIMO

Kaczor MP i wsp. Tezspire (tezepelumab) w leczeniu ciezkiego przewlektego zapa-
lenia bton sluzowych nosa i zatok przynosowych z polipami nosa. Analiza kliniczna.
Aestimo s.c. Krakdw, 2025.
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Data ostatniego dostepu: 29.09.2025r.

Chen S, Zhou A, Emmanuel B, Garcia D, Rosta E. Systematic literature review of
humanistic and economic burdens of chronic rhinosinusitis with nasal polyposis.
Curr Med Res Opin. 2020 Nov;36(11):1913-1926. doi:
10.1080/03007995.2020.1815683.

Charakterystyka produktu leczniczego Tezspire (tezepelumab)

Dostep on-line pod adresem: https://ec.europa.eu/health/documents/commu-
nity-register/html/h1677.htm
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Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.
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bone turnover markers, and vertebral fractures with all-cause mortality in type 2
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Mortimer KJ, Tata LJ, Smith CJ et al. (2006) Oral and inhaled corticosteroids and
adrenal insufficiency: a case-control study. Thorax 61(5): 405—-8

Zarzadzenie nr 57/2025/DSOZ z dnia 21.07.2025 r. zmieniajgce zarzgdzenie w
sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie
szpitalne oraz leczenie szpitalne - Swiadczenia wysokospecjalistyczne.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr572025ds0z,7870.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Zarzadzenie nr 60/2025/DSOZ z dnia 22.07.2025 r. zmieniajace zarzgdzenie w
sprawie okredlenia warunkow zawierania i realizacji umow o udzielanie $wiadczen
opieki zdrowotnej w rodzaju ambulatoryjna opieka specjalistyczna.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr602025ds0z,7873.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Zarzadzenie nr67/2024/DSM z dnia 12.07.2024 r. zmieniajgce zarzadzenie w spra-
wie okreslenia warunkdéw zawierania i realizacji umow o udzielanie Swiadczen
opieki zdrowotnej w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie $wiadczenia w szpital-
nym oddziale ratunkowym oraz w zakresie $wiadczenia w izbie przyjec.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-672024dsm,7788.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Zarzadzenie nr 72/2025/DGL z dnia 04.08.2025 r. zmieniajgce zarzadzenie w spra-
wie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpi-
talne w zakresie programy lekowe.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-722025dgl,7883.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Zarzadzenie nr 47/2025/DSOZ z dnia 30.06.2025r. zmieniajgce zarzadzenie w
sprawie warunkow zawarcia i realizacji uméw o udzielanie Swiadczen opieki zdro-
wotnej w rodzaju podstawowa opieka zdrowotna.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr472025ds0z,7865.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Benralizumab for treating severe eosinophilic asthma. Technology appraisal guid-
ance. Reference number:TA565.

Dostep on-line: https://www.nice.org.uk/guidance/ta565
Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Public Summary Document — November 2022 PBAC Meeting: Mepolizumab (Nu-
cala®). PBS; 2022.

Dostepne pod adresem: https://www.pbs.gov.au/industry/listing/ele-
ments/pbac-meetings/psd/2022-11/files/mepolizumab-psd-11-2022.pdf

Data ostatniego dostepu: 29.09.2025r.
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Dostep on-line: https://statystyki.nfz.gov.pl/
Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Sullivan PW, Slejko JF, Sculpher MJ, Ghushchyan V (2011) Catalogue of EQ-5D
scores for the United Kingdom. Medical Decision Making 31(6): 800-4

Taylor KS, Heneghan CJ, Farmer AJ et al. (2013) All-cause and cardiovascular mor-
tality in middle-aged people with type 2 diabetes compared with people without
diabetes in a large UK primary care database. Diabetes Care 36(8): 2366—71

Uchwata Nr 18/2024/IV z dnia 02.07.2024 r. w sprawie przyjecia okresowego spra-
wozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za | kwartat 2024 r.

Dostep  on-line:  https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-
nfz/uchwala-nr-182024iv,6668.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Uchwata Nr 29/2024/IV z dnia 17.10.2024 r. w sprawie przyjecia okresowego spra-
wozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r.

Dostep  on-line:  https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-
nfz/uchwala-nr-292024iv,6679.html

Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych.

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie mini-
malnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o
objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywienio-
wego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w da-
nym wskazaniu.

Obwieszczenie Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia
13 czerwca 2024 r. w sprawie rekomendacji nr 48/2024 z dnia 24 maja 2024 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie zmiany
sposobu lub poziomu finansowania $wiadczen opieki zdrowotnej
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DGL 02/09/2024 Raport refundacyjny z dnia 02.09.2024 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozosta-
tych parametréw okreslonych w ustawie lekdw, srodkéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za
styczen — czerwiec 2024 r.

Dostep  on-line:  https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-
nfz/uchwala-nr-182024iv,6668.html
Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

NFZ 9/2025/DGL Zarzadzenie nr 9/2025/DGL z dnia 30.01.2025 r. w sprawie okreslenia warunkéw

zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy le-
kowe.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr92025dgl,7838.html
Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

NFZ 9/2025/DGL Zarzadzenie nr 9/2025/DGL z dnia 30.01.2025 r. w sprawie okreslenia warunkow

zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy le-
kowe.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-
prezesa-nfz/zarzadzenie-nr92025dgl,7838.html
Data ostatniego dostepu: 16.09.2025r.

MZ 17/09/2025 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 wrzesnia 2025 r. w sprawie wykazu re-

fundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywienio-
wego oraz wyrobdow medycznych na 1 pazdziernika 2025 r.

Dostep  on-line:  https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-
zdrowia-z-dnia-17-wrzesnia-2025-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-
srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-pazdziernika-2025-r

Data ostatniego dostepu: 19.09.2025r.

SE 26/09/2025 Leszczynska E. Stanowisko ekspertéw w sprawie zapiséw programu lekowego dla
tezepelumabu. 2025
DGL 03/10/2025 Raport refundacyjny z dnia 03.10.2025 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozosta-

tych parametréw okreslonych w ustawie lekdw, srodkéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za
styczen—lipiec 2025 r.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-
refundacyjny,8832.html

Data ostatniego dostepu: 14.10.2025r.
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