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Wykaz skrétéw i akronimow

95%Cl
AOTMIT
BC
ChPL
DGL

IC

HLA

MIN
MZ
na
NFZ
NICE

0S
PFS
PICO

PL
RSA
RSS
SA
TEB
Um
ZN

95% przedziat ufnosci (ang. confidence interval)
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
scenariusz podstawowy (ang. base case)
Charakterystyka Produktu Leczniczego
Departament Gospodarki Lekami

wybor badacza (ang. investigator choice), tj. ramie kontrolne w badaniu
IMCgp100-202

ludzki antygen leukocytarny
scenariusz maksymalny
scenariusz minimalny

Minister Zdrowia

nie dotyczy (ang. not applicable)
Narodowy Fundusz Zdrowia

Narodowy Instytut Zdrowia i Doskonatosci Klinicznej (ang. National Institute
for Health and Care Excellence)

przezycie catkowite (ang. overall survival)
przezycie wolne od progresji choroby (ang. progression-free survival)

populacja, interwencja, komparator, efekt zdrowotny (ang. population,
intervention, comparison, outcome)

program lekowy

umowa podziatu ryzyka (ang. risk sharing agreement)
schematy podziatu ryzyka (ang. risk sharing schemes)
analiza wrazliwosci (ang. sensitivity analysis)
tebentafusp

czerniak btony naczyniowej oka (ang. uveal myelanoma)
zdarzenia niepozadane
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Streszczenie

Cel

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), stosowania tebentafuspu (Kimmtrak®, Medison Pharma) w
monoterapii w leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktorych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym
czerniakiem btony naczyniowej oka (UM), spetniajacych kryteria wtaczenia do programu
lekowego.

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w niniejszej analizie rozpatrywano
wariant zakornczenia refundacji.

Przygotowana analiza daje podstawy do oceny obcigzen budzetowych dla ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkow
publicznych leku w ramach programu lekowego.

Strategia analityczna, struktura i parametry analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj.
Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ). W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy
obserwacji.

W tym celu stworzono kalkulator w programie MS Excel. Parametry skutecznosci i
bezpieczenstwa przyjeto z badania IMCgp100-202 i uwzgledniono te same kategorie kosztowe
co w analizie ekonomicznej (koszty lekow i koszty podania, koszty monitorowania, koszty
opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze zdarzeniami niepozadanymi). Do oszacowania
bezposrednich kosztow medycznych w poszczegoélnych stanach modelu wykorzystano dane
nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow,
ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego
dostepu do leku (patrz Analiza wptywu na budzet), dane z badania IMCgp100-202, zlecen
dotyczacych leczenia czerniaka skory ocenionych przez AOTMIT, danych NFZ (Zarzadzenia
Prezesa NFZ, Umowy NFZ, Statystyki JGP), Obwieszczenia MZ oraz danych Wnioskodawcy.

Zgodnie z danymi Wnioskodawcy cena hurtowa brutto preparatu Kimmtrak® zawierajacego
100 pg tebentafuspu wynosi 48 679,92 PLN/opak. w wariancie bez uwzglednienia

instrumentow dzielenia ryzyka i | |GGGEGEGEEI - vwariancie z uwzglednieniem
instrumentow dzielenia ryzyka.

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwodch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (stosowanie chemioterapii — przyjeto upraszczajaco stosowanie
dakarbazyny w monoterapii

B  -:toienie konserwatywne) oraz scenariusza nowego (stosowanie tebentafuspu
u czesci chorych, a u pozostatych chemioterapii, tj. analogicznie jak w scenariuszu
istniejacym dakarbazyny w monoterapii).

Liczebnosc populacji docelowej oraz chorych leczonych tebentafuspem przyjeto w wariancie
podstawowym w oparciu o raport AOTMIT dla tebentafuspu a w wariancie uzupetniajagcym w
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oparciu o wyniki badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja
doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku.

W wariancie podstawowym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na 180 chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych 75 (70-80) chorych. W
wariancie uzupetniajacym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na . chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych |l chorych.

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

Wyniki dla analizy z RSS (wariant podstawowy)

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu
w docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami
budzetowymi. Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana rozliczania za TEB na
ptacenie jedynie za zuzyte mg (zmniejszenie wynikdbw o ok. 1/3). Wariant
uzupetniajacy zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o ok. K poréwnaniu z
wariantem podstawowym populacyjnym. Poza zmiana sposobu rozliczania TEB i
zmiang liczebnosci chorych najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana wspotczynnika
zgodnosci (ang. adherence/compliance) z zalecanym dawkowaniem dla tebentafuspu
(zmniejszenie wynikow o ok. 5% i 8% odpowiednio dla wspotczynnika 95% i 92%). Maty
wptyw na wyniki miaty rowniez skrocenie czasu leczenia TEB do 5,6 mies. i zmiana
sposobu podawania tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o <5%). Pozostate
scenariusze maja znikomy wptyw na wyniki analizy (<1%).

Whnioski

Finansowanie tebentafuspu w monoterapii w leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych
pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01,
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka, jest zwigzane
z dodatkowymi obcigzeniami dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od

N
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przedstawionego wariantu analizy. Wprowadzenie finansowania tebentafuspu wymaga
utworzenia nowej grupy limitowej i nowego programu lekowego.

Nalezy podkreslic, ze zapewnienie dostepu do nowoczesnej terapii o udowodnionej
skutecznosci, w tym powodujacej odsuniecie w czasie momentu progresji choroby oraz
wydtuzajacej przezycie chorych, wpisuje sie w priorytety zdrowotne wymieniane w
Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia: ,zmniejszenie zachorowalnosci i przedwczesnej
umieralnosci z powodu nowotworow ztosliwych” (Priorytety MZ).

Finansowania ze srodkow publicznych tebentafuspu zapewni dostep do nowoczesnej terapii
o obiecujacej skutecznosci, dedykowanej leczeniu nieoperacyjnego lub przerzutowego
czerniaka btony naczyniowej oka u chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01. Na chwile obecna
nie ma wystandaryzowanego leczenia, poza tebentafuspem, dla tak specyficznie zawezonej
populacji chorych. Stosowanie tebentafuspu w leczeniu zaawansowanego czerniaka btony
naczyniowej oka zalecane jest z najwyzsza sita zalecen i wiarygodnoscia dowodow przez
rozne towarzystwa kliniczne (w przeciwienstwie do innych opcji leczniczych, dla ktorych
dowody na skutecznosc sg ograniczone) — kategoria IA wg NCCN 2026 i kategoria 1 wg CCA
2024 oraz |, 2A wg PTO 2022 i KMO 2024 oraz 1a wg EDF/EADO/EORTC 2024, co dodatkowo
przemawia za jego potwierdzong skutecznoscia.

Tebentafusp jest bispecyficznym biatkiem fuzyjnym rozpoznajacym dwa cele - biatko gp100
obecne na komorkach czerniaka oraz receptor na limfocytach T u chorych HLA-A*02:01-
pozytywnych. Poliklonalne komorki T aktywowane przez tebentafusp uwalniajg cytokiny
prozapalne i cytolityczne biatka, co skutkuje bezposrednig liza komorek nowotworowych
czerniaka btony naczyniowej oka.

Tebentafusp otrzymat status przetomowej terapii (ang. Breakthrough Therapy Designation),
oznaczenie ,szybkiej sciezki” rejestracyjnej (ang. Fast Track) i status leku sierocego przez
FDA w Stanach Zjednoczonych, przyspieszong ocene (ang. Accelerated Assessment) przez
EMA oraz oznaczenie obiecujacego leku innowacyjnego (ang. Promising Innovative Medicine)
w ramach brytyjskiego programu wczesnego dostepu do lekow dla przerzutowego czerniaka
btony naczyniowej oka.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ), stosowania tebentafuspu (Kimmtrak®, Medison Pharma; TEB) w
monoterapii w leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktorych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym
czerniakiem btony naczyniowej oka (ang. uveal melanoma, UM), spetniajacych kryteria
wtaczenia do programu lekowego.

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w niniejszej analizie rozpatrywano
wariant zakonczenia refundacji.

Przygotowana analiza daje podstawy do oceny obcigzen budzetowych dla ptatnika
publicznego w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Srodkow
publicznych leku w ramach programu lekowego.

Dodatkowo analizowano potencjalne implikacje organizacyjne dla systemu ochrony zdrowia
oraz aspekty etyczne i spoteczne zwigzane z uzyskaniem przez tebentafusp finansowania ze
srodkow publicznych.

W ponizszej tabeli przedstawiono kontekst analizy wedtug schematu PICO (populacja,
interwencja, komparator, efekt zdrowotny, ang. population, intervention, comparison,
outcome).

Z analizy wytycznych klinicznych wynika, ze nie ma — poza tebentafuspem — dedykowanej
i powszechnie rekomendowanej terapii przerzutowego czerniaka btony naczyniowej oka, a
leczenie ma charakter eksperymentalny. Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z 18
grudnia 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Obwieszczenie MZ), poza
tebentafuspem finansowanym obecnie w ramach programu lekowego (zatacznik B.163.FM do
Obwieszczenia MZ), w rozpoznaniu C69, w tym C69.3 i C69.4 finansowane sg jedynie leki
cytotoksyczne w ramach katalogu C Obwieszczenia MZ (Leki do stosowania w ramach
chemioterapii w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen oraz we wskazaniu
objetym okreslonym stanem klinicznym). Na tej podstawie, oraz w zwiazku z praktyka
kliniczna w Polsce, przyjeto, ze komparator dla tebentafuspu stosowanego w monoterapii w
leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01 z nieoperacyjnym lub
przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka, w warunkach polskich stanowi
chemioterapia (rowniez w ramach koszyka roznych terapii, ktorego sktadowa jest
chemioterapia w zwiazku ze specyfika choroby, dla ktorej nie ma terapii preferowanej i w
leczeniu ktorej stosowane bywaja leki immunoonkologiczne stosowane standardowo w
leczeniu czerniaka skory). Wybér komparatorow, zdefiniowany jako ,,koszyk terapii” |l

Szczegotowe uzasadnienie wyboru komparatorow przedstawiono w osobnym dokumencie
(Analiza problemu decyzyjnego).

W analizie wptywu na budzet ptatnika poréwnano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego, w ktorym brak jest refundacji tebentafuspu w UM oraz scenariusza
nowego zaktadajacego refundacje tebentafuspu w UM w ramach programu lekowego.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Strukture scenariusza istniejacego i nowego okreslono na podstawie badania ankietowego
(patrz rozdz. 3.4 9.1).

Tab. 1. Kontekst analizy wg schematu PICO.

Kryterium

Charakterystyka

Populacja (P)

Dorosli chorzy, u ktérych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej
nieleczeni systemowo)

Interwencja (1)

Tebentafusp (Kimmtrak®, Medison Pharma) w monoterapii

Komparator Chemioterapia (rowniez w ramach koszyka roznych terapii, ktorego sktadowa jest
chemioterapia w zwiazku ze specyfikg choroby, dla ktorej nie ma terapii
preferowanej i w leczeniu stosowane sg leki immunoonkologiczne stosowane
standardowo w leczeniu czerniaka skory)

Perspektywa Ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ)

Horyzont 2 lata

czasowy

Scenariusz brak finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego - finansowanie

istniejacy chemioterapii (w oparciu o badanie ankietowe)

Scenariusz finansowanie tebentafuspu w ramach programu lekowego u czesci chorych, u

nowy pozostatych finansowanie chemioterapii (w oparciu o badanie ankietowe)

Wyniki (0) s bezposrednie koszty medyczne zwiazane z refundacja chemioterapii w

ramach scenariusza istniejacego oraz tebentafuspu i chemioterapii w
ramach scenariusza nowego oraz dodatkowe obcigzenia budzetowe lub
oszczednosci budzetowe dla scenariusza nowego w poréwnaniu ze
scenariuszem istniejacym

e wptyw na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych
s aspekty etyczne i spoteczne
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Tebentafusp jest obecnie (od lipca 2024 r.) finansowany ze srodkow publicznych w Polsce w
ramach programu lekowego ,,Leczenie chorych na czerniaka btony naczyniowej oka (ICD-10:
C69, C69.3, C69.4)” (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ). Do refundacji zostat
wtaczony jako technologia lekowa o wysokim poziomie innowacyjnosci (zatacznik F2 do
Obwieszczenia MZ).

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w grupie limitowej ,,1304.0,
Tebentafusp” w niniejszej analizie rozpatrywano wariant zakonczenia refundacji.

W takim przypadku wnioskowane warunki objecia refundacja obejmujg utworzenie (a
wlasciwie przywrocenie) programu lekowego (Leczenie chorych na czerniaka btony
naczyniowej oka), w ktorym finansowano by w monoterapii tebentafusp w leczeniu dorostych
pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka.

W przypadku zakonczenia refundacji tebentafuspu nie bytby on refundowany w zadnej grupie
limitowej.

1. Nie zidentyfikowano grupy limitowej, w ktorej bytyby leki o tej samej nazwie
miedzynarodowej lub innej nazwie miedzynarodowej, ale podobnym dziataniu
terapeutycznym i zblizonym mechanizmie dziatania do tebentafuspu — brak
spetnienia kryteriow wymienionych w art. 15 ust. 2 ustawy zezwalajacych na
kwalifikacje do istniejacej grupy limitowej (Ustawa refundacyjna).

2. Nie zidentyfikowano rowniez grupy limitowej, w ktorej bytyby leki uzyskujace
podobny efekt zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny do
tebentafuspu, pomimo odmiennych mechanizméw dziatania lekow — brak
spetnienia kryteriow wymienionych w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy zezwalajacych na
kwalifikacje do istniejacej grupy limitowej (Ustawa refundacyjna).

Tebentafusp jest lekiem, co oznacza, ze art. 15 ust. 3 pkt 3 ustawy odnoszacy sie do srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego nie znajduje zastosowania (Ustawa
refundacyjna).

W Analizie klinicznej wykazano, ze stosowanie tebentafuspu w monoterapii daje dodatkowe
efekty zdrowotne w poréwnaniu do komparatora ztozonego z immuno- i chmioterapii —
spetnienie kryteriow wymienionych w art. 15 ust. 3 pkt 1 ustawy zezwalajacych na
utworzenie nowej grupy limitowej (patrz: Analiza kliniczna, Ustawa refundacyjna).

W zwiazku z powyzszym, ze wzgledu na brak spetnienia kryteriow wymienionych w art. 15
ust. 2 ustawy i zapisow art. 15 ust. 3 pkt 2 wskazujacych na kwalifikacje do istniejacej grupy
limitowej oraz uzyskiwane efekty zdrowotne i dodatkowe efekty zdrowotne wykazane w
ramach Analizy klinicznej (spetnienie kryteriow wymienionych w art. 15 ust. 3 pkt 1
zezwalajacych na utworzenie odrebnej grupy limitowej) wnioskowane jest utworzenie nowej
grupy limitowej, takiej jak poprzednio (,,1304.0, Tebentafusp”).
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Whnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja wtaczenie tebentafuspu do odrebnej
grupy limitowej (takiej jak poprzednio) w ramach katalogu B. Leki dostepne w ramach
programu lekowego, przy wysokosci limitu finansowania na poziomie ceny hurtowej brutto.

Zgodnie z Ustawa o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych Minister wtasciwy do spraw zdrowia, wydajac
decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego do odptatnosci:
bezptatnie (Ustawa refundacyjna).

W zwiazku z powyzszym, tebentafusp kwalifikuje si¢ do poziomu refundacji 100%
(kategoria odptatnosci dla pacjenta: bezptatnie).

Ceny tebentafuspu (Kimmtrak®, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 100
mikrograméw/0,5 mL, 1 fiolka, patrz tabela ponizej) przyjeto, zgodnie z danymi
Wnioskodawcy, jak w obecnym Obwieszczeniu Ministra Zdrowia, tj. cena zbytu netto:
43 074,00 PLN/fiolke, urzedowa cene zbytu 46 519,92 PLN/fiolke i cene hurtowa brutto
48 679,92 PLN/fiolke (Obwieszczenie MZ).

Tab. 2. Wnioskowana cena preparatu Kimmtrak® (bez RSS).

Zawartosc Cena zbytu | Urzedowa | Cena Wysokosé Wysokosc
opakowania netto, PLN | cena hurtowa limitu doptaty
zbytu, brutto, finansowania, | Swiadczenio-
PLN* PLN** PLN biorcy, PLN
: Kimmtrak 100 ug | 43 074,00 46 519,92 48 679,92 48 679,92 0,00

* VAT 8%; ** marza hurtowa 2000 PLN.

Majac na uwadze potrzebe racjonalizacji wydatkow w ochronie zdrowia oraz wychodzac
naprzeciw oczekiwaniom Ministra Zdrowia oraz Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia,
proponuje sie zawarcie umowy podziatu ryzyka (ang. risk sharing agreement, RSA). Ponizsza
propozycja umowy jest zgodna z zapisem Art. 11 ust. 5 pkt. 4 Ustawy o refundacji lekow,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Ustawa refundacyjna).

Zgodnie z proponowanym instrumentem dzielenia ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme, RSS)
Whnioskodawca zobowigzuje sie

B o-t; tabela ponizej.

Tab. 3. Proponowana cena preparatu Kimmtrak® z RSS.

Zawartos¢ - N |

opakowania |

Kimmtrak 100 ug | NS —

CHB - cena hurtowa brutto.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

3 Metodyka

3.1 Populacja

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami, jakie muszaq spetniac analizy uwzglednione we
wnioskach o objecie refundacja (Rozporzadzenie MZ), analiza wptywu na budzet powinna
zawierac oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

1) obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana (patrz rozdz. 3.1.1),

2) docelowej, wskazanej we wniosku (patrz rozdz. 3.1.2),

3) w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana (patrz rozdz. 3.1.3)

4) oraz szacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia
bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o objeciu refundacja (patrz rozdz. 3.1.4).

3.1.1 Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u
ktorych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego tebentafusp jest wskazany do stosowania
w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen
leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (Kimmtrak ChPL).

Wskazanie to dotyczy zarowno chorych wczesniej nieleczonych w chorobie zaawansowanej
lub przerzutowej (na podstawie wynikow badania IMCgp100-202; wskazanie wnioskowane w
ramach niniejszej analizy - oszacowanie populacji patrz rozdz. 3.1.2 przyjete w oparciu o
wyniki badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja
doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku,
patrz rozdz. 9.1; afiliacje zebrano w osobnym dokumencie) oraz wczesniej leczonych (na
podstawie wynikow badania IMCgp100-102).

Do oszacowania populacji wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze
by¢ zastosowana (tj. obejmujacych chorych wczesniej leczonych i nieleczonych)
wykorzystano zmodyfikowane oszacowania populacji z rozdz. 3.1.2 — patrz tabela ponizej.
Mianowicie przyjeto oszacowania jak w rozdz. 3.1.2, ale bez zawezenia o ostatnie przejscie
(czyli do chorych kwalifikujacych sie do leczenia systemowego | linii) — patrz tabela ponizej.
Przyjeto, analogicznie jak w przypadku populacji docelowej, srednia z dwoch wariantow
oszacowan — dla jednego punkt wyjscia stanowita zachorowalnos¢ a dla drugiego
umieralnosc.

Wielkos¢ populacji obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia
moze by¢ zastosowana, oszacowano na ] rocznie (tj. obecnie oraz w I i Il roku analizy).

Pominigto w tym przypadku szacunki AOTMIT, w ktorym przejscia nie sq do konca jasne.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Tab. 4. Liczebnos$¢ populacji obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana (badanie ankietowe).

Parametr }Warto:‘.é*
WARIANT A

Liczba zgondw rocznie z powodu nowotworow ztosliwych oka (zgony - ICD-10 C69) 110
%Odsetek zgondw z powodu UM (czerniak btony naczyniowej oka) -
[Liczba zgondw rocznie z powodu UM .
Odsetek chorych z 1-rocznym przezyciem z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM -

[Liczba nowych przypadkow nieresekcyjnego lub przerzutowego UM (dorosli chorzy) rocznie1-
|(dorosli chorzy)

@Odsetek chorych z HLA-A*02:01 dodatnim UM

ELiczba dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01 z nieoperacyjnym lub
przerzutowym UM

WARIANT B

Liczba chorych z czerniakiem btony naczyniowej oka, tj. naczyniowki (C69.3) oraz ciata
'{rzeskowego i teczowki - nowe zachorowania rocznie (C69.4)

l_

\Odsetek dorostych chorych wsrod chorych na UM

iLiczba dorostych chorych z UM

éOdsetek chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM

Liczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM

EOdsetek chorych, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01

[Liczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM, u ktorych
(wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01

"Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia
|[moze byc zastosowana

T IEEEEE N

* wartosci srednie (i zaokraglone) podane przez ekspertow; w przypadku rozbieznosci pomiedzy liczba chorych a
odsetkami w ankietach przyjmowano wartosci chorych z ankiety a odsetki obliczano wstecznie w oparciu o
podane wartosci.

3.1.2 Populacja docelowa wskazana we wniosku

Populacje docelowg dla ocenianej technologii medycznej stanowia dorosli chorzy, u ktorych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym
czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej nieleczeni systemowo).

W zwiazku z dostepnoscig raportu Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
(AOTMIT) dotyczacego tebentafuspu w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentéw, u
ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub
przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (AOTMIT Kimmtrak), liczebnos¢ populacji
docelowej (i chorych rzeczywiscie leczonych tebentafuspem, patrz rozdz. 3.1.4) w kolejnych
latach funkcjonowania programu lekowego oszacowang w tym raporcie (wartosci srednie),
przyjeto jako oszacowanie podstawowe.

W raporcie tym, w celu oszacowania populacji docelowej, wykonano ekstrapolacje danych
dotyczacych zachorowan zawartych na stronie Krajowego Rejestru Nowotworow dla
wskazania C69 (Nowotwor ztosliwy oka i przydatkow oka) — patrz tabela ponizej.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Tab. 5. Oszacowanie wielkosci populacji osob dla wskazania ICD-10: C69, na podstawie KRN
wedtug opracowania wiasnego AOTMIT (AOTMIT Kimmtrak).

Populacja 2020 2021 2022 2023 2024 2025
Srednia 625 671 717 765 814 865
wartosc

Przedziat 563-688 604-738 646-789 689-842 733-896 778-951
_ zachorowan* |

* Jako przedziat przyjeto arbitralne + 10%.

Nastepnie, na podstawie informacji zawartych w raporcie Europejskiej Agencji Lekow dla
tebentafuspu (EMA report), w raporcie AOTMIT zatozono, ze:

e Wsrod wszystkich pacjentow, u ktorych zdiagnozowano nowotwor oka (ICD-10: C69)
-85% pacjentow choruje na czerniaka btony naczyniowej oka;

e U -50% populacji chorych na czerniaka btony naczyniowej oka, zdiagnozowano
przerzuty;

e« U -50% populacji wystepuje antygen leukocytarny - A*02:01 (HLA-A*02:01) (AOTMIT
Kimmtrak).

W zwiazku z brakiem danych, nie uwzgledniono odsetka pacjentow z nieresekcyjnym
miejscowym czerniakiem btony naczyniowej oka, co moze wptywac na przeszacowanie
populacji (AOTMIT Kimmtrak).

W oparciu o powyzsze dane oszacowano liczbe osob kwalifikujacych sie do leczenia
tebentafuspem w latach 2024 i 2025 na 180 (160 - 200) chorych (AOTMIT Kimmtrak).

Oszacowane wartosci zostaty uznane za przeszacowane przez analitykow oceniajacych
raport w zwiazku z przyjeciem duzego, niekoniecznie odpowiadajgcego Polsce, odsetka
chorych posiadajacych LA-A*02:01 (AOTMIT Kimmtrak).

Obecny wniosek dotyczy¢ bedzie juz okresu stabilnego. W zwigzku z powyzszym, w oparciu
0 powyzsze wartosci w niniejszym raporcie do analizy podstawowej przyjeto liczebnos¢
populacji docelowej na 180 chorych.

Szacowania te mogg byc obarczone btedem, ze wzgledu na przyjeta duza liczbe zatozen.
Ww. oszacowania mozna traktowac jako gorng granice oszacowania populacji docelowej
(AOTMIT Kimmtrak).

W zwiazku z powyzszym przedstawiono wariant analizy oparty na alternatywnych
oszacowaniach (tzw. analiza uzupetniajaca) — szczegotowy opis ponizej.

Populacja docelowa wskazana we wniosku zostata okreslona w oparciu o wyniki badania
ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w
leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku jako Srednia z
dwoch wariantow oszacowan — dla jednego punkt wyjscia stanowita zachorowalnosc a dla
drugiego umieralno$¢. Wspomniane badanie ankietowe (patrz rozdz. 9.1) przeprowadzono w
ramach przygotowywania raportu ztozonego do AOTMIT w 2024 r. w nastepstwie wpisania
tebentafuspu na liste technologii innowacyjnych (TLI 2023) — | EGTGTcCNGGEEEEE
B 7ebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka. Kontekst kliniczny.
Analiza wplywu na budzet. Warszawa, 29 marca 2024 r.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Proba szacowania populacji bez pomocy ekspertow, wytacznie w oparciu o dostepne dane
literaturowe/epidemiologiczne, nie byta mozliwa do przeprowadzenia. Wiadomo, ze u okoto
50% pacjentow z czerniakiem btony naczyniowej oka wystepuje ludzki antygen leukocytarny
(HLA)-A*02:01 (NICE final scope). Jednakze po pierwsze dane na temat zachorowalnosci i
umieralnosci dostepne na stronie internetowej Krajowego Rejestru Nowotworow dotycza
kodu ICD-10 C69, tj. nowotwordow ztosliwych oka (KRN raporty), podczas gdy wnioskowane
wskazanie dotyczy dwoch podkodow C69 — czerniaka naczyniowki (C69.3) oraz ciata
rzeskowego i teczowki (C69.4). Wedtug danych epidemiologicznych z innych krajow ok. 80%
zachorowan w ramach ICD-10 C69 stanowig C69.3 i €69.4 tacznie (NICE final scope, Singh
2011; nie wiadomo jednak, czy taki sam jest udziat zgonow z powodu C69.3 i C69.4 w ramach
C69). Dla proby szacowania populacji od umieralnosci wiadomo, ze w przypadku choroby
przerzutowej 1-roczne przezycie wynosi ok. 50% (NICE final scope). Nie odnaleziono jednak
innych potrzebnych danych pozwalajacych na dojscie do wielkosci populacji docelowej w
obu przypadkach. Kroki szacowania populacji w oparciu o badanie ankietowe przedstawiono
w ponizszej tabeli. Wielkos¢ populacji docelowej, tj. liczbe dorostych chorych z
nieresekcyjnym lub przerzutowym UM, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny
(HLA)-A*02:01 kwalifikujacych sie do aktywnego leczenia systemowego | linii, oszacowano na
B rocznie (tj. obecnie oraz w I i Il roku analizy).

Nalezy zauwazy¢, ze przyjete w szacunkach wartosci odsetkow chorych z HLA-A*02:01
dodatnim sa podobne jak w populacji poddanej badaniu przesiewowemu w randomizowanym
badaniu klinicznym IMCgp100-202 (na 1072 chorych poddanych ocenie HLA-A*02:01 u 521 nie
wystepowat ludzki antygen leukocytarny HLA-A*02:01, u 442 wystepowat, a 109 pacjentow
nie poddato sie ostatecznie badaniu; Hassel 2023).

Kroki szacowania populacji w oparciu o badanie ankietowe przedstawiono w ponizszej tabeli.
Wielkos¢ populacji docelowej, tj. liczbe dorostych chorych z nieresekcyjnym lub
przerzutowym UM, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01
kwalifikujacych sie do aktywnego leczenia systemowego | linii, oszacowano na [} rocznie
(tj. obecnie oraz w | i Il roku analizy; srednia z wariantow A i B).

Tab. 6. Liczebnosc¢ populacji docelowej (badanie ankietowe).

fParametr iWartoié*
WARIANT A |
|Liczba zgondéw rocznie z powodu nowotwordw ztosliwych oka (zgony - ICD-10 C69) Jl 10

Odsetek zgonow z powodu UM (czerniak btony naczyniowej oka)

Liczba zgonow rocznie z powodu UM .

E;Odsetek chorych z 1-rocznym przezyciem z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM

ELiczba nowych przypadkow nieresekcyjnego lub przerzutowego UM (dorosli chorzy) rocznie
|(dorosli chorzy)

desetek chorych z HLA-A*02:01 dodatnim UM

iLiczba dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01 z nieoperacyjnym lub
[przerzutowym UM

[Odsetek chorych kwalifikujacych sie do leczenia systemowego | linii

iLiczba chorych kwalifikujacych sie do leczenia systemowego | linii
\WARIANT B

B w
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[Parametr

irLiczba chorych z czerniakiem btony naczyniowej oka, tj. naczyniowki (C69.3) oraz ciata
[rzeskowego i teczowki - nowe zachorowania rocznie (C69.4)

§Odsetek dorostych chorych wsréd chorych na UM

[Liczba dorostych chorych z UM

E_Odsetek chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM

iLiczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM

[Odsetek chorych, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01

Liczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM, u ktorych wystepuje
iludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01

[Odsetek chorych kwalifikujacych sie do aktywnego leczenia systemowego | linii

[Liczba chorych kwalifikujacych sie do leczenia systemowego | linii

|

ILiczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM, u ktérych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01 kwalifikujacych sie do
]aktywnego leczenia systemowego | linii

5 NN EEEEERER:
&
*

* wartosci srednie (i zaokraglone) podane przez ekspertow; w przypadku rozbieznosci pomigdzy liczba chorych a
odsetkami w ankietach przyjmowano wartosci chorych z ankiety a odsetki obliczano wstecznie w oparciu o
podane wartosci.

3.1.3 Populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

Zgodnie z danymi NFZ na temat refundowanego od lipca 2024 r. tebentafuspu, tebentafusp
w 2024 r. otrzymato 19 pacjentéw (zrefundowano w tym okresie 77 fiolek; Uchwaty Rady
NFZ).

Zgodnie z protokotami z posiedzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Czerniaka Btony
Naczyniowej Oka w okresie od 01.07.2024 do 10.12.2024 do Zespotu Koordynujacego wptyneto
19 wnioskow w sprawie kwalifikacji pacjentow do terapii tebentafuspem w ramach programu
lekowego (wszystkie pozytywnie zaopiniowane - posiedzenie z dn. 10.12.2024) a w okresie
od 11.12.2024 do 11.03.2025 - 20 wnioskow (z czego pozytywnie zaopiniowano 19 a jeden
pozostat do rozpatrzenia - posiedzenie z dn. 10.12.2024) (Protokoty NFZ). Z kolei zgodnie z
Uchwatami Rady NFZ w | potowie 2025 roku tebentafusp otrzymato 47 chorych (Uchwaty Rady
NFZ).

Ponadto dostepne sg opublikowane dane z badan przeprowadzonych w warunkach
rzeczywistej praktyki klinicznej (ang. real-world evidence/ real-world data, RWE/ RWD) na
ten temat.

W programie wczesnego dostepu do tebentafuspu u pacjentow z przerzutowym czerniakiem
btony naczyniowej oka uczestniczyto tacznie 182 pacjentow leczonych w czterech osrodkach
eksperckich EURACAN. Jednak 7 pacjentow (3,8%) nigdy nie rozpoczeto leczenia
tebentafuspem, prawdopodobnie z powodu szybkiej progresji choroby. Ze 175 pacjentow z
mUM (w tym 73% nie byto wczesniej leczonych terapia systemowa, 13% otrzymato wczesniej
jedna linie leczenia systemowego, 10% dwie a pozostali trzy lub wiecej), ktorzy rozpoczeli
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leczenie migdzy majem 2021 a majem 2023 roku w czterech osrodkach 75 pacjentow
pochodzito z Paryza, 43 pacjentéw z Warszawy, 33 pacjentow z Lejdy i 24 pacjentow z
Brukseli (EURACAN 2025).

W Klinice Nowotworow Tkanek Miekkich, Kosci i Czerniakow - Narodowy Instytut Onkologii
im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie obserwowano i leczono roznymi metodami ponad
550 pacjentow z czerniakiem btony naczyniowej oka. Stu trzydziestu dwoch pacjentow
leczono wytacznie chemioterapia, kilku pacjentow otrzymato immunoterapie lub terapie
celowana, a okoto 50 otrzymato tebentafusp w badaniach klinicznych i programach
rozszerzonego dostepu w roznych liniach leczenia, z chemioterapia lub bez w innych liniach
leczenia (42 pacjentow byto leczonych tebentafuspem w ramach programu rozszerzonego
dostepu). Szescdziesieciu siedmiu pacjentow otrzymato 1 linie chemioterapii systemowej,
33 pacjentow 2 linie, 20 pacjentow 3 linie, 11 pacjentéw 4 linie i 1 pacjent 6 linii. Srednia
liczba schematow chemioterapii wynosita 2 (Rutkowski 2024).

Tab. 7. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana.

Parametr Wartos¢ Zrodto
Populacja, w ktorej okoto 50 chorych tacznie Rutkowski 2024, Uchwaly Rady
wnioskowana technologia leczonych jest TEB* NFZ

jest obecnie stosowana

* brak podziatu na lata.

3.1.4 Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

Wielkos¢ populacji docelowej oszacowano na 180 chorych w wariancie opartym na
szacunkach AOTMIT lub | nowych pacjentéw rocznie w wariancie opartym na badaniu
ankietowym (patrz rozdz. 3.1.2).

Zgodnie z szacunkami AOTMIT ze 180 oszacowanych chorych tylko czes¢ skorzysta z leczenia
tebentafuspem w ramach programu lekowego. W zwigzku ze stosunkowo krotkim
spodziewanym czasem leczenia tebntafusepem (5,6-6 mies.) nie nalezy spodziewac sie
kumulacji pacjentow w kolejnych latach. Szacuje sie, ze w pierwszym roku populacja
docelowa wyniesie ok. 40 osobolat. Od drugiego roku przewiduje sie nastgpienie okresu
stabilnego, w ktorym populacja docelowa wyniesie ok. 80 osobolat (AOTMIT Kimmtrak).

Ostatecznie populacje w pierwszym roku obowigzywania programu lekowego oszacowano na
35 (30-40) chorych a od kolejnego roku (okres stabilny) na 75 (70-80) chorych (AOTMIT
Kimmtrak).

Obecny wniosek dotyczyc bedzie juz okresu stabilnego (tebentafusp jest juz finansowany od
lipca 2024 r.).

W zwiazku z powyzZszym, w oparciu o powyzsze wartosci w niniejszym raporcie do analizy
podstawowej przyjeto liczebnos¢ populacji leczonej tebentafuspem w programie
lekowym w | i Il roku na 75 (70-80) chorych.
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Brak jest informacji na jakiej podstawie przeprowadzono przejscie z populacji docelowej
(180 chorych) na populacje chorych leczonych tebentafuspem w kolejnych latach programu
lekowego (odpowiednio 35 i 75 chorych).

W zwiazku z powyzszym przedstawiono wariant analizy oparty na alternatywnych
oszacowaniach (tzw. analiza uzupetniajgca) — szczegotowy opis ponizej.

W wariancie uzupetniajacym, tak jak poprzednio (patrz rozdz. 3.1.2), wielkosc populacji, w
ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja, oszacowano na podstawie badania
ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy majg doswiadczenie w
leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku (patrz rozdz. 9.1;
afiliacje zebrano w osobnym dokumencie). W oparciu o podane przez ekspertow udziaty w
rynku tebentafuspu oszacowano wielkosc populacji (patrz rozdz. 3.4).

W przypadku wprowadzenia do finansowania tebentafuspu w zwiazku ze stopniowym
przejmowaniem docelowego rynku przejmie on srednio
rynku w | roku i srednio rynku w Il roku od wejscia do
programu lekowego zgodnie z wynikami wspomnianego wyzej badania ankietowego — patrz
rozdz. 3.4.

Obecny wniosek dotyczyc bedzie juz okresu stabilnego (tebentafusp jest juz finansowany od
lipca 2024 r.).

W zwiazku z powyzszym, udziat tebentafuspu w docelowej populacji w tym wariancie
przyjeto jak w Il roku wczesniej wspomnianego badania ankietowego, okreslonego jako
stabilizacja rynku, na || GNNEEEE Liczbc chorych leczonych
tebentafuspem w kolejnych latach oszacowano zatem na || nowych pacjentow
rocznie.

Tab. 8. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacija.

" Wariant
Wariant uzupetniajac
Szacowanie populacji podstawowy b g Majacy
(AOTMIT) (baraime
ankietowe)
Populacja docelowa, N 180 |
_' Odsetek chorych leczonych tebentafuspem brak danych I
Liczba chorych leczonych tebentafuspem, n 75 (70-80) 1

BC - scenariusz podstawowy analizy wptywu na budzet (ang. base case); MAX - scenariusz maksymalny analizy
wplywu na budzet MIN - scenariusz minimalny analizy wptywu na budzet; * BC (MIN-MAX).

3.1.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Podsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci populacji zebrano w ponizszej tabeli.

Tab. 9. Podsumowanie szacunkow rocznej liczebnosci populacji dla tebentafuspu.

| Populacja | 1 rok Il rok Rozdz.

| populacja obejmujaca wszystkich pacjentéw, u 'R [ | 3.1.1
ktorych wnioskowana technologia moze byc

| zastosowana
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Populacja | rok Il rok Rozdz.
populacja docelowa wskazana we wniosku 180/ 180/l 3.1.2
populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest okoto 50* 3.1.3
obecnie stosowana

populacja, w ktorej wnioskowana technologia bedzie | 75 75 3.1.4
stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do 70-80)%/ 70-80)%/

spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja

analizowanej interwencji el e

* w oparciu o badanie ankietowe; ** wariant podstawowy (AOTMIT)/ wariant uzupetniajacy (badanie ankietowe); # faczna
liczba chorych leczonych TEB w Polsce (brak podziatu na lata); # BC (MIN-MAX).

3.2 Perspektywa

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT 2016) oraz
Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia (MZ) w sprawie minimalnych wymagan (Rozporzadzenie
MZ 2012) analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznego, tj. Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) w ramach analizy podstawowej (ang. base case analysis, BC) oraz z
perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta w ramach analizy wrazliwosci (ang. sensitivity
analysis, SA).

Zgodnie z wytycznymi oceny technologii medycznych AOTMIT: ,jezeli nie dochodzi do
wspotptacenia ze strony swiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zestawieniu z kosztem
ponoszonym przez ptatnika publicznego, mozna uwzglednic jedynie perspektywe ptatnika
publicznego.” (Wytyczne AOTMIT). W zwiazku z tym, ze analizowane leki finansowane sg w
ramach programu lekowego lub katalogu chemioterapii, a co za tym idzie brak wspotptacenia
pacjenta za otrzymywane swiadczenie, perspektywa ptatnika publicznego jest tozsama z
perspektywa wspolng ptatnika publicznego oraz pacjenta.

Nie uwzgledniono kosztow niemedycznych i posrednich ze wzgledu na wiek chorych -
wiekszos¢ zachorowan na czerniaka btony naczyniowej oka wystepuje u osob starszych
(szczyt zakresu diagnozowania choroby przypada jednakze miedzy 70 a 79 r.z.; Krantz 2017).
Spodziewany jest zatem niewielki wptyw na zmiane aktywnosci zawodowej i produktywnosc¢
zZwigzang z absenteizmem i prezenteizmem - ewentualne roznice w kosztach miedzy
scenariuszami sg pomijalnie mate. Ponadto, mediana i srednia wieku chorych w badaniu
IMCgp100-202 wyniosty ponad 60 lat (Nathan 2021), co potwierdzajg dane epidemiologiczne
(Radivoyevitch 2021).

3.3 Horyzont czasowy

Obecnie tebentafusp refundowany jest od lipca 2024 r. w ramach decyzji obowigzujacej na
2 lata (Obwieszczenie MZ). Okres obowiazywania decyzji refundacyjnej dla lekow, dla
ktorych refundacja obowigzywata nieprzerwanie przez okres krotszy niz 3 lata wynosi 2 lata
(Art. 11. ust. 3 pkt. 2 Ustawy refundacyjnej; Ustawa refundacyjna), w zwiazku z czym
wszystkie dalsze oszacowania populacyjne i kosztowe przedstawiono w horyzoncie 2-letnim
od 1 lipca 2026 r.

Horyzont czasowy przyjety w niniejszej analizie jest zgodny z minimalnymi wymaganiami MZ
oraz Wytycznymi AOTM (Rozporzadzenie MZ, AOTMIT 2016).
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3.4 Scenariusze porownywane
W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:

e scenariusza istniejacego, zaktadajgcego brak finansowania tebentafuspu w ramach
programu lekowego w populacji docelowej (brak kosztow dla NFZ lub pacjenta);’

e scenariusza nowego - finansowanie tebentafuspu w ramach programu lekowego.?

Brak jest leczenia standardowego przerzutowego UM. Z analizy wytycznych klinicznych
wynika, ze nie ma — poza tebentafuspem — dedykowanej i powszechnie rekomendowanej
terapii przerzutowego UM, a leczenie ma charakter eksperymentalny. Ogolnie w leczeniu
przerzutowego UM pacjenci mogg otrzymac immunoterapie lub chemioterapie, jednakze w
Polsce immunoterapia nie jest refundowana w leczeniu UM (Obwieszczenie MZ).

W badaniu ankietowym eksperci wskazali, ze w Polsce [ EGTGTcCcGGGE
patrz tabela ponizej) — patrz tabela ponize; . | NN
I -0 koszty chemioterapii przyjeto (dotyczy to scenariusza istniejacego
i nowego) zatem, analogicznie jak w analizie ekonomicznej, upraszczajaco koszty
stosowania dakarbazyny w monoterapii. Jest to zatozenie konserwatywne, | EGzN
B (jcst on nierefundowany w analizowanym wskazaniu i najprawdopodobniej
podawany ,przy okazji” hospitalizacji zwiazanej z choroba podstawowa, tj. zwiazany z
wyzszymi kosztami niz monoterapia dakarbazyna).

Liczebnos¢ chorych leczonych tebentafuspem i chemioterapia (upraszczajaco dakarabazyna)
w scenariuszu istniejagcym i nowym, oszacowano w oparciu o wczesniej opisane: wielkosé¢
populacji docelowej (patrz rozdz. 3.1.2), uproszczong strukture chemioterapii (do
dakarbazyny jak w opisie powyzej) oraz udziat tebentafuspu (patrz rozdz. 3.1.4)
przedstawiono w ponizszej tabeli.

' Scenariusz istniejacy przedstawia ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowiacej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
nie wyda decyzji o objeciu refundacja.

% Scenariusz nowy przedstawia ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowiazanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowiacej
refundacje ceny wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacja.
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Tab. 10. Scenariusze rozpatrywane w analizie — liczebnos$¢ chorych i struktura.

i Analiza podstawowa Analiza uzupetniajgca

| Sc. istniejacy Sc. nowy Sc. istniejacy Sc. nowy

| lrok |Ilrok | Irok Il rok lrok | llrok | lrok | Il rok
Populacja 180 | 180 180 180 77 77 B [ |

| docelowa*
Leczeni 0 0 75 75 0 0 I I
tebentafuspem** (70-80) (70-80)

| Leczeni 180 180 105 105 77 77 I I
dakarbazyna w (110-100) | (110-100)
monoterapii***

BC (MIN-MAX), wartosci zaokraglone; * szacowanie wielkosci liczebnosci docelowej patrz rozdz. 3.1.2; **
szacowanie wielkosci liczebnosci leczonych tebentafuspem patrz rozdz. 3.1.4; *** zatozenie upraszczajace (patrz
opis w tekscie).

3.5

Analize przeprowadzono z uwzglednieniem bezposrednich kosztéw medycznych. Kategorie
kosztow w modelu obejmowaty: koszty lekow i koszty podania, koszty monitorowania, koszty
opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze zdarzeniami niepozadanymi.

Analizowane koszty

Do oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegolnych stanach modelu
wykorzystano dane nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego w
grupie 4 ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach
programu wczesnego dostepu do leku, zlecen dotyczacych leczenia czerniaka skory
ocenionych przez AOTMIT (wykorzystano Zlecenie dla czerniaka skory i bton sluzowych?, w
ktorym nie zaczerniono kategorii kosztowej pokrywajacej sie z wystepujaca w niniejszej
analizie), Zarzadzen Prezesa NFZ, Obwieszczenia MZ oraz danych Wnioskodawcy.

3.5.1 Koszty nabycia i podania lekow

3.5.1.1 Dawkowanie i czas leczenia

Tebentafusp podawany jest raz w tygodniu zgodnie ze schematem zwigkszania dawki od 20
pg pierwszego dnia poprzez 30 pg osmego dnia do 68 pg pietnastego dnia i w kolejnych
tygodniach (Kimmtral ChPL). Podanie tebentafuspu trwa 15-20 minut (Kimmtral ChPL).

Dakarbazyne w badaniu klinicznym IMCgp100-202 podawano w standardowym schemacie
dawkowania w UM, tj. 1000 mg/m? co 3 tygodnie w 60-minutowej infuzji (Nathan 2021) —
takie dawkowanie przyjeto w niniejszej analizie (

-

Dawkowanie tebentafuspu jest state, podczas gdy dawkowanie dakarbazyny zalezy od
powierzchni ciata chorego. W zwiazku z tym powierzchnia ciata stanowi przedmiot analizy
wrazliwosci (ang. sensitivity analysis, SA). Srednia powierzchnie ciata potrzebna do
wyliczenia zuzytej dawki dakarbazyny przyjeto jak w raporcie AOTMIT na 1,77 m? (AOTMIT

3 Brak odpowiednich kosztow w Zleceniach dla UM.
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Kimmtrak) w analizie podstawowej, a w analizie wrazliwosci ang. sensitivity analysis, SA) na
1,90 m? wg raportu dla tebentafuspu ztozonego do NICE (oszacowano w oparciu o srednig
mase ciata i wzrost w probie z zastosowaniem wzoru DuBois 1989; NICE 2021, Du Bois 1989).

Tab. 11. Schemat dawkowania interwencji i komparatora.

:Lek "Schemat dawkowania | Zrodto

Tebentafusp |20 mikrogramow w dniu 1, 30 mikrogramow w dniu 8, 68|Kimmtrak ChPL/ badanie
mikrogramow w dniu 15, a nastepnie 68 mikrogramoéw raz na|lMCgp100-202 (Nathan
tydzien; zalecany czas trwania infuzji to 15 do 20 minut 2021)

Dakarbazyna|1000 mg/m? co 3 tygodnie w 60-minutowej infuzji W
badanie IMCgp100-202
(Nathan 2021)

Tab. 12. Srednia powierzchnia ciata.

Charakterystyka Populacja Zrédto
&rednia powierzchnia ciata. mz | 177 AOTMIT Kimmtrak (NICE 2021)
| P » ™1 (1,90 w sA®)

Czas leczenia tebentafuspem i dakarbazyna przyjeto w oparciu o mediany czasu do
przerwania leczenia (ang. time to treatment discontinuation, TTD) w ramieniu tebentafuspu
komparatora w populacji ITT badania IMCgp100-202 przedstawione w raporcie dla
tebentafuspu ztozonym do NICE (NICE 2021). Wyniosty one 5,6 mies. w ramieniu
tebentafuspu i 2,1 mies. w ramieniu komparatora w przypadku daty odciecia pazdziernik
2020; czas leczenia 5,6 mies. dla tebentafuspu przyjety w niniejszej analizie pokrywa sie z
dtugoscia leczenia tebentafuspem przyjeta w raporcie AOTMIT (AOTMIT Kimmtrak) [ Gz

—

a do SA 5,6 mies. (jak w analizie AOTMIT wg

najwcze$niej daty odciecia z badania) [

Tab. 13. Mediana czasu do przerwania leczenia w populacji ITT w obu punktach odciecia.

Pazdziernik 2020 [ ]
| Tebentafusp (n=245) 5,6 (5,3, 7,6) ]
Wybér badacza (n=111) 2,1(2,1, 2,8) L]

Zrodto: raport ztozony do NICE (wersja dostarczona przez Wnioskodawce - w opublikowanej wersji na stronie
NICE dane z sierpnia sa zaczernione).
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Tab. 14. Czas leczenia przyjety w analizie.*

. Czas leczenia
| Tebentafusp B wsas6i R
| Dakarbazyna [ ]

* patrz opis w tekscie nad tabela.

3.5.1.2 Koszty nabycia lekow

Dawkowanie leku, schemat leczenia i czasy podawania tebentafuspu i dakarbazyny
przedstawiono w Tab. 11 w poprzednim rozdziale. W przypadku tebentafuspu kazdorazowo
wykorzystywana jest jedna fiolka tebentafuspu zgodnie z Charakterystyka Produktu
Leczniczego (ChPL) — jest to réwniez jednostka rozliczeniowa z NFZ (Uchwaty Rady NFZ).
Rozliczanie kosztu tebentafuspu po fiolkach zostato zatem przyjete w analizie podstawowej,
a w ramach analizy wrazliwosci pokazano wyniki w przypadku przyjecia rozliczania po mg
(tj. za rzeczywiscie zuzytg ilos¢ leku na pacjenta).

Zgodnie z przedtozonym wnioskiem cena hurtowa brutto preparatu Kimmtrak® 100 pg wynosi
w wariancie bez uwzglednienia instrumentow dzielenia ryzyka 48 679,92 PLN/opak. a w

wariancie z uwzglednieniem instrumentéw dzielenia ryzyka | |G — con- 22
mg odpowiednio 486,80 PLN i || (patrz rozdz. 2).

Koszty dakarbazyny przyjeto w oparciu o Obwieszczenie MZ. W zwiazku z tym, ze przyjecie
jako kosztu komparatora kosztow dakarbazyny w monoterapii jest zatozeniem
upraszczajacym konserwatywnym (patrz rozdz. 3.4), tj. koszty te powinny by¢ wieksze, w
ramach deterministycznej analizy wrazliwosci zwiekszono koszty komparatora (nabycia

lekéw) o jedna trzecia (zatozenie arbitralne [ IEGcGcTcTmhmhEEEEEEE
|

Ponadto analizowano alternatywna wielkos¢ sredniej powierzchni ciata (patrz rozdz.
3.5.1.1).

Tab. 15. Koszt tebentafuspu.

Analiza | CHB opak. | Koszt Koszt 1. | Koszt 2. | Koszt 3. dawki i
100 pg, PLN | jednostkowy, dawki, PLN dawki, PLN kolejnych, PLN*
PLN/pg
e — -
48 679,92 48 679,92 48 679,92
Bez B3 | Mh6/o02 || 43600 (9735,98) | (14603,98) | (33 102,35)*

: BC - rozliczanie po fiolkach (SA - rozliczanie po mg).
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Tab. 16. Koszt dakarbazyny wg Obwieszczenia MZ.

Preparat Dawka | EAN CHB Koszt | Koszt dawki, PLN*
opak., | jednostkowy,
PLN PLN/mg

Detimedac 100 mg, | 10 05909991029500 | 183,16 | 0,18 324,19 w BC (sr.
proszek do fiol.po mc. 1,77 m?) /
sporzadzania 100 mg w SA 348,00 (sr.
roztworu do mc. 1,90 m?) i
wstrzykiwan lub 432,26 w SA
infuzji, 100 mg (zwiekszenie
Detimedac 1000 1 05909991029807 | 183,16 | 0,18 kosztu 0 1/3)
mg, proszek do fiol.po

sporzadzania 1000

roztworu do infuzji, | mg

1000 mg

Detimedac 200 mg, | 10 05909991029609 | 366,32 | 0,18

proszek do fiol.po

sporzadzania 200 mg

roztworu do
wstrzykiwan lub
_infuzji, 200 mg

Detimedac 500 mg, | 1 05909991029708 | 91,58 0,18
proszek do fiol.po

sporzadzania 500 mg

roztworu do infuzji,

500 mg

Sredni koszt za mg 0,18

WLF - wysokosc limitu finansowania.

Tebentafusp podaje sie co tydzien w postaci wlewu. Zgodnosc¢ (ang. adherence/compliance)
z zalecanym dawkowaniem prawdopodobnie nie osiggnie 100% w modelowanym horyzoncie
czasowym. W badaniu IMCgp100-202 42,4% (104 z 245) pacjentow w ramieniu tebentafuspu
wymagato przerwania dawkowania a posrod 104 pacjentow, u ktorych wystapito przerwanie
leczenia, w sumie byto 222 przerw o $rednim czasie trwania 22,2 dni. Czas trwania leczenia
od daty podania pierwszej dawki do daty zakonczenia (tj. czas do przerwania leczenia, TTD)
nie uwzglednia pominietych dawek lub przerw (NICE 2021).

W analizie podstawowej przyjeto konserwatywnie petne przestrzeganie zalecen (jak w
analizie ztozonej do AOTMIT w 2024 r.; Kimmtrak 2024). W analizie wrazliwosci w celu
odzwierciedlenia przerwy obserwowanej w badaniu IMCgp100-202 przyjeto compliance dla
tebentafuspu ponizej 100% — na 95%, aby odzwierciedlic okoto dwie 1-tygodniowe przerwy w
roku (zatozenia pierwotnych autorow modelu; wartos¢ zgodna z analizg referencyjng NICE;
NICE 2021) oraz na 92% (jak w NICE 2022 i NICE 2024). Odsetek ten zastosowano do
skorygowania catkowitych tacznych kosztow tebentafuspu (nabycia i podania).

3.5.1.3 Koszty podania lekow

Koszty podania tebentafuspu w programie lekowym przypisano w oparciu o Zarzadzenie nr
17/2026/DGL Prezesa Narodowego Funduszu (Zarzadzenia Prezesa NFZ). Tebentafusp podaje
sie dozylnie we wlewie trwajacym 15-20 minut. Ze wzgledu na mozliwg toksycznos¢ zwiazang
z uwalnianiem cytokin w trakcie pierwszych 3 dawek pacjenci s3 monitorowani przez co
najmniej 16 godzin po podaniu. Dlatego pierwsze 3 dawki tebentafuspu podaje sie
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w warunkach szpitalnych, a nastepnie tebentafusp mozna podawac w trybie ambulatoryjnym
(Kimmtrak ChPL). Jednakze w zwigzku z danymi NFZ na temat programu lekowego ,,Leczenie
chorych na czerniaka btony naczyniowej oka (ICD-10: C69, C69.3, C69.4)”, funkcjonujgcego
od lipca 2024 r., w 2024 r. wszystkie podania leku miaty miejsce w warunkach szpitalnych, a
w 2025 r. liczba przyje¢ pacjenta w trybie ambulatoryjnym w poréwnaniu do liczby
hospitalizacji byta pomijalnie mata (Uchwaty Rady NFZ). W zwigzku z powyzszym w analizie
podstawowej przyjeto podanie tebentafuspu w ramach hospitalizacji rowniez od 4. dawki.
W ramach analizy wrazliwosci analizowano podanie od 4. dawki albo w catosci w warunkach
ambulatoryjnych (Kimmtrak ChPL), albo w potowie w ambulatorium i w potowie w szpital
(tj. przyjeto $redni koszt z podania w warunkach ambulatoryjnych i szpitalnych || Gz

N : patrz rozdz.

9:1):

Podsumowujac, dla 3 pierwszych podan tebentafuspu przyjeto wycene hospitalizacji
zwigzanej z wykonaniem programu (497,90 pkt. - lek podawany 3 dni pod rzad, stad nie
hospitalizacja jednodniowa) a dla podan 4+ w analizie podstawowej rowniez wycene
hospitalizacji zwiazanej z wykonaniem programu a w analizie wrazliwosci srednig z podania
ambulatoryjnego i szpitalnego (hospitalizacja w trybie jednodniowym zwigzana z
wykonaniem programu - 486,72 pkt. oraz przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym
zwigzane z wykonaniem programu - 108,16 pkt., tj. srednio 297,44 pkt./podanie) oraz
wycene podania ambulatoryjnego (108,16 pkt.).

Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz model).

Zgodnie z ChPL, przygotowanie tebentafuspu wymaga uzycia 0,13 ml albuminy ludzkiej o
stezeniu 20%. Koszty albuminy w warunkach polskich pokrywa szpital w ramach procedury
podania leku (brak kosztu dla NFZ i pacjenta). Rowniez w przypadku premedykacji u czesci
chorych podawanej w celu minimalizacji ryzyka niedocisnienia zwigzanego z zespotem
uwalniania cytokin (ang. cytokine release syndrome, CRS; jak ptyny dozylne czy
kortykosteroidy) zatozono, ze nie generuje ona dodatkowych kosztow - wchodzi w sktad
kosztu podania w warunkach hospitalizacji/ ambulatorium.

Koszty podania lekow z katalogu chemioterapii (dotyczy dakarbazyny) przypisano w oparciu
0 Zarzadzenie nr 16/2026/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia (Zarzadzenia Prezesa
NFZ). Przypisano im wycene hospitalizacji jednego dnia zwigzang z podaniem leku z czesci
A katalogu lekow (do ktorego nalezy dakarbazyna), analogicznie jak w przypadku Zlecen nr
140, 141, 142, 143 na 2021; AOTMIT BIP (tj. 390,00 pkt.). W ramach analizy wrazliwosci
przyjeto wycene kompleksowej porady ambulatoryjnej dotyczacej chemioterapii (stanowi
porade podczas ktorej podawane sg m.in. leki z katalogu lekow (1n cz. A) w formie
parenteralnej), tj. 313,00 pkt. (zatozenie konserwatywne).

Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz model).

Analogicznie jak w przypadku tebentafuspu, zatozono, ze potrzebne przy okazji podania leku
roztwory (chlorku sody czy glukozy), nie generuja dodatkowych kosztow - wchodzg w sktad
kosztu podania leku.
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Koszty podania lekow uwzglednionych w analizie zebrano w ponizszej tabeli.

Tab. 17. Koszty podania lekéw.

Lek Koszt, PLN Komentarz
Tebentafusp - 931,07 Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu (wg
pierwsze 3 PLN/podanie* Zarzadzenia nr 17/2026/DGL; Zarzadzenia Prezesa NFZ;
podania (497,90 pkt. * 1,87 | Umowy NFZ)
PLN/pkt)
Tebentafusp - 910,17 Hospitalizacja w trybie jednodniowym zwiazana z
podania 4+ (BC) | PLN/podanie wykonaniem programu (wg Zarzadzenia nr 17/2026/DGL;
(486,72 pkt. * 1,87 | Zarzadzenia Prezesa NFZ; Umowy NFZ)
PLN/pkt)
Tebentafusp - 556,21 Srednia arytmetyczna (tj. réwny udziat) z przyjecia
podania 4+ (SA) | PLN/podanie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwiazany z

wykonaniem programu oraz hospitalizacji w trybie
jednodniowym zwiazanej z wykonaniem programu (wg
Zarzadzenia nr 17/2026/DGL; Zarzadzenia Prezesa NFZ;

Umowy NFZ)
Tebentafusp - 202,26 Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwiazany z
podania 4+ (SA) | PLN/podanie wykonaniem programu (wg Zarzadzenia 17/2026/DGL;
(108,16 pkt. * 1,87 | Zarzadzenia Prezesa NFZ; Umowy NFZ)
PLN/pkt)
Dakarbazyna 729,30 PLN (390,00 | koszt hospitalizacji jednego dnia zwigzany z podaniem
(BC) pkt. * 1,87 leku z czesci A katalogu lekow (wg Zarzadzenia nr
PLN/pkt) 16/2026/DGL; Zarzadzenia Prezesa NFZ; Umowy NFZ) -

analogicznie jak w przypadku Zlecen nr 140, 141, 142,
143 na 2021 (AOTMIT BIP)

Dakarbazyna 585,31 PLN (313,00 | koszt kompleksowej porady ambulatoryjnej dotyczacej

(SA) pkt. * 1,87 chemioterapii (wg Zarzadzenia nr 16/2026/DGL,;
PLN/pkt) Zarzadzenia Prezesa NFZ; Umowy NFZ) - zatozenie
konserwatywne

3.5.2 Koszty testu HLA

Pacjenci leczeni tebentafuspem musza mie¢ genotyp HLA-A*02:01 potwierdzony za pomoca
zwalidowanego testu do genotypowania HLA (patrz zapisy programu lekowego -
Obwieszczenie MZ orz Kimmtrak ChPL), jednakze badania genetyczne nie sg standardowo
finansowane w ramach ryczattu za diagnostyke, ktory uwzgledniono w kosztach
monitorowania (patrz rozdz. 3.5.4; Zarzadzenie NFZ nr 9/2025/DGL?). Zgodnie z
Zarzadzeniem NFZ nr 17/2026/DGL w przypadku programu leczenia chorych na czerniaka
btony naczyniowej oka dostepne jest osobne od ryczattu za diagnostyke swiadczenie
»kwalifikacja do leczenia w programie lekowym oraz weryfikacja jego skutecznosci” (338
pkt., co przy sredniej cenie punktu 1,87 PLN daje 632,06 PLN), w ramach ktorego zatozono,
ze chorzy kwalifikujacy sie do leczenia tebentafuspem maja rozliczany test do
genotypowania HLA. Przyjeto, ze wycena ta odpowiada S$redniej cenie testu do

4 ,ryczatt za diagnostyke - produkt rozliczeniowy, w ramach ktérego finansowany jest usredniony
koszt badan diagnostycznych wymaganych przy kwalifikacji i w trakcie realizacji programu lekowego,
wykonywanych u sSwiadczeniobiorcy objetego tym programem w danym roku kalendarzowym, z
wytaczeniem badan genetycznych wykonywanych w trakcie kwalifikacji do programu lekowego”
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genotypowania HLA rowniez u chorych, ktorzy nie zakwalifikuja sie do programu lekowego
(przyjeto konserwatywnie, ze sg to wszyscy pozostali chorzy) - zatozenie upraszczajace.

Przyjeto, ze testy HLA-A*02:01 beda wykonywane u wszystkich dorostych chorych na
przerzutowego (lub nieresekcyjnego) czerniaka btony naczyniowej oka, tj. srednio u 357

chorych w analizie podstawowej opartej na danych AOTMIT (b [ NG
|

(patrz rozdz. 3.1.2). Koszt
testu genetycznego jest kosztem jednorazowym uwzglednionym jedynie w scenariuszu
nowym (zatozenie konserwatywne, przerzucajace koszt HLA u wszystkich chorych na ramie
tebentafuspu). W analizie wrazliwosci pominieto te koszty.

Tab. 18. Koszt testu HLA-A*02:01 w ramieniu tebentafuspu.

| Parametr | Wartos¢ | Zrédto
Koszt testu 632,06 | 338 pkt * 1,87 PLN (Zarzadzenie nr 17/2026/DGL i Umowy NFZ)

pominiete w SA; * przemnozone w analizie przez liczbe wszystkich dorostych chorych na mUM.

3.5.3 Koszty kolejnych terapii

Po przerwaniu aktywnego leczenia tebentafuspem lub chemioterapig chorzy moga dalej byc
leczeni aktywnie. Odsetek chorych leczonych aktywnie w kolejnej linii oraz terapie
stosowane w kolejnych liniach (wraz z ich udziatem) okreslono w oparciu o wyniki badania
ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w
leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka, w tym tebentafuspem w ramach programu
wczesnego dostepu do leku (patrz rozdz. 9.1) — patrz tabela ponizej. Zgodnie z wynikami
badania ankietowego ||} BBl chorych odpowiednio w ramieniu TEB i chemioterapii
otrzymuje aktywne leczenie kolejnych linii. Zaobserwowano jednakze duza rozbieznosc
miedzy osrodkami, stad w ramach analizy wrazliwosci odchylono koszty o +100%.

W warunkach polskich w leczeniu UM refundowana jest jedynie chemioterapia, stad wszyscy
chorzy, ktorzy otrzymuja leczenie aktywne, otrzymaja chemioterapie,

. 2o koszty chemioterapii przyjeto koszt
dakarbazyny, zgodnie z zatozeniami pierwotnych autoréw modelu i analiza referencyjng NICE
(zatozenie upraszczajace; przy tak matych odsetkach leczenia kolejnych linii koszty te nie
maja wiekszego znaczenia). Koszt zakupu dakarbazyny wynosi 324,19 PLN/dawke (348,00 /
432,26 w SA; patrz 3.5.1.1), a koszt podania 729,30 (585,31 w SA) PLN/podanie (patrz 0).
Koszty nabycia i podania obliczono uwzgledniajac sredni czas dalszego leczenia (dane
dotyczace kolejnych terapii pochodzg z danych z badania IMCgp100-202 dla pacjentow spoza
Ameryki Potnocnej - zgodnie z zatozeniami pierwotnych autorow modelu). Liczbe dawek lub
cykli leczenia obliczono na podstawie sredniego czasu trwania leczenia i zaokraglono w gore
do najblizszej liczby catkowitej. Nastepnie uwzgledniono udziaty kolejnych linii wskazane
przez ankietowanych (we wspomnianym wczesniej badaniu ankietowym).

Dodatkowo, analogicznie jak w raporcie dla tebentafuspu ztozonym do NICE (NICE 2021),
zatozono, ze chorzy wszyscy beda leczeni najlepsza terapia wspomagajaca (BSC) przez
srednio 4 miesiagce (McKendrick 2016). Koszt jej przyjeto jako 4 wizyty specjalistyczne 1-go
typu (W11) wedtug Zarzadzenia Prezesa NFZ nr 103/2025/DSOZ u wszystkich chorych. Ponadto
w ramach deterministycznej analizy wrazliwosci przyjeto, ze sq one wykonywane u lekarza
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Podstawowej Opieki Zdrowotnej (POZ), a nie u specjalisty i nie stanowia dodatkowego kosztu
dla ptatnika.

Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci uméow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz model).

Koszt kolejnych terapii zostat uwzgledniony jako koszt jednorazowy.

Koszty kolejnych terapii maja pomijalny wptyw na wyniki analizy w zwiazku z tym, ze
chorych otrzymujacych leczenie aktywne jest bardzo mato zgodnie z wynikami badania

ankietowego, co potwierdzaja wyniki przeprowadzonej deterministycznej analizy
wrazliwosci, w ktorym koszt ten odchylono o +100%.
Tab. 19. Koszty terapii w kolejnych liniach.
Kolejne linie leczenia Tebentafusp | Komparator
Standardowe monitorowanie wszystkich chorych (4 x W11)* 330,53 330,53
% chorych leczonych kolejna linig (aktywne leczenie) I [ ]
% chorych leczonych dakarbazyna w ramach kolejnej linii 100% 100%
leczenia
Czas trwania kolejnej linii leczenia (dni) [ B
Liczba dawek (jedna dawka co trzy tygodnie) fi |
Koszt nabycia i podania lekow na terapie (PLN)** 9 481,44 6 320,96
Koszt monitorowania*** 3 018,52 1 966,94
taczny koszt terapii w kolejnych liniach (PLN) 5 374,98 2 548,53
(£100% w SA) (£100% w SA)
taczny koszt kolejnych linii oraz koszt progresji 5 705,51 2 879,06

* wizyta specjalistyczna 1-go typu (W11) wg Zarzadzenia nr 103/2025/DSOZ (tj. 44 pkt. * cena punktu; Umowy
NFZ; przyjeto czestos¢ wykonywania raz w miesigcu) (w SA wizyta u lekarza POZ - brak dodatkowego kosztu); **
koszt zakupu dakarbazyny wynosi 324,19 PLN/dawke (348,00 / 432,26 w SA; patrz 3.5.1.1), a koszt podania 729,30
(585,31 w SA) PLN/podanie (patrz 0) - w tabeli przedstawiono wartosci w BC; *** okresowa acena skutecznosci
chemioterapii wg Zarzadzenia nr 71/2025/DGL (270,40 pkt. * 1,87 PLN/pkt = 505,65 PLN; przyjeto czestosc
wykonywania raz w miesiacu).

3.5.4 Koszty monitorowania

Koszty monitorowania w trakcie leczenia interwencjg i komparatorem przyjeto nastepujaco:

e w ramach programu lekowego w oparciu o Zarzadzenie nr 11/2026/DGL w analizie
podstawowej jak dla diagnostyki w programie leczenia chorych na czerniaka btony
naczyniowej oka dla pierwszego roku (zatozenie upraszczajace w zwiagzku z krotka
mediang leczenia; patrz rozdz. 3.5.1.1);

e poza programem lekowym dla chemioterapii w oparciu o wycene okresowej oceny
skutecznosci chemioterapii wg Zarzadzenia nr 71/2025/DGL (raz na miesiac;
zatozenie).

Koszty monitorowania aktywnej terapii po zakonczeniu stosowania tebentafuspu i
komparatora (patrz rozdz. 3.5.2).
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Ceny punktow rozliczeniowych oszacowano na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Srednia
arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz model).

Tab. 20. Koszty stanow zdrowia.

Stan zdrowia Koszt, | Zrodto

PLN
W trakcie leczenia 318,15 | diagnostyka w programie leczenia chorych na czerniaka
tebentafuspem (koszt btony naczyniowej oka w pierwszym roku wg Zarzadzenia
tygodniowy) nr 11/2026/DGL * cena punktu (Umowy NFZ)
W trakcie leczenia 116,29 okresowa ocena skutecznosci chemioterapii wg
komparatorem (koszt Zarzadzenia nr 71/2025/DGL (przyjeto czestosc
tygodniowy) wykonywania raz w miesigcu) * cena punktu (Umowy NFZ

3.5.5 Koszty opieki konca zycia

Aby zaadresowac dodatkowe zasoby, ktore sg konieczne do leczenia pacjentow
onkologicznych pod koniec ich zycia, w modelu uwzgledniono koszt opieki konca zycia.

Naliczany on jest pacjentom z danego roku analizy, ktorzy umrg w przeciagu danego roku —
w tym celu zastosowano odsetek przezyc jednorocznych z badania IMCgp100-202 (72% w
ramieniu tebentafuspu i 60% w ramieniu komparatora; Hassel 2023).

Koszt jednorazowy opieki konca zycia po uwzglednieniu odsetka zgonow w ciagu roku
wyniesie zatem 2 688,26 PLN w przypadku tebentafuspu i 3 840,37 PLN w przypadku
dakarbazyny.

W ramach deterministycznej analizy wrazliwosci pominieto koszty opieki konca zycia
(zatozenie arbitralne).

Tab. 21. Koszty opieki korica zycia (jednorazowy).

Koszt, PLN Zrodto

10 304,64 Zlecenia nr 121/2019 i 120/2019 (6538,97
PLN/miesiac; AOTMIT BIP) + korekta o inflacje (GUS)

3.5.6 Koszty leczenia zdarzen niepozadanych

W analizie uwzgledniono zdarzenia niepozadane stopnia 3 lub wyzszego, ktére wystepowaty
u ponad 3% wszystkich pacjentow w badaniu IMCgp100-202 oraz uwzgledniono zaburzenia
endokrynologiczne i zapalenia jelita grubego o dowolnym stopniu ciezkosci (patrz rozdz.
5.1.4 Analizy ekonomicznej). Koszty zdarzen niepozadanych obliczono na podstawie odsetka
pacjentow, ktorzy byliby leczeni odpowiednio w warunkach szpitalnych i ambulatoryjnych,
w potaczeniu z kosztami jednostkowymi na podstawie danych ze zlecen dla czerniaka skory
i bton sluzowych ocenionych przez AOTMIT (AOTMIT BIP) i Zarzadzen Prezesa NFZ.

Zdarzenia niepozadane, w ktorych posredniczg cytokiny, sq czesto zgtaszane u pacjentow
leczonych tebentafuspem w trakcie podania pierwszych 2-3 dawek. Z tego powodu pacjenci
byli monitorowani w trybie hospitalizacji w okresie zwiekszania dawki, aby umozliwic
leczenie niedocisnienia i innych AE zwiazanych z cytokinami. Podmiot odpowiedzialny
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przeprowadzit analize post hoc zdarzen niepozadanych i towarzyszacych lekéw zgtaszanych
przez badaczy, aby kompleksowo zidentyfikowac wszystkie potencjalne epizody zespotu
uwalniania cytokin (CRS) w oparciu o kryteria konsensusu Amerykanskiego Towarzystwa
Transplantacji i Terapii Komorkowej (ASTCT) (Lee 2019, Salama 2021 ). Najczestszymi
zdarzeniami niepozadanymi, w ktorych posrednicza cytokiny byty goraczka, dreszcze,
nudnosci, niedocisnienie i niedotlenienie. Sposrod 805 odrebnych epizodéw CRS, ktore
wystapity u 217 z 245 pacjentow leczonych tebentafuspem, 99,6% byto tagodnych do
umiarkowanych (stopien 11 2). Sposrod 60% pacjentow, ktorzy mieli CRS w stopniu 2+, tylko
49% wymagato ptynow dozylnych. Liczba pacjentow wymagajacych zwigkszonej opieki
medycznej (np. za pomoca tocilizumabu lub wazopresora) byta niewielka (4 pacjentow z
217, ktorzy mieli przynajmniej jeden epizod CRS). Koszt monitorowania szpitalnego dla
pierwszych trzech dawek jest ujety w kosztach podawania tebentafuspu. W oparciu o opinie
ekspertow Kklinicznych, koszt ten obejmowatby juz wiekszos¢ kosztow zwigzanych z
zarzadzaniem zdarzeniami CRS i innymi zdarzeniami niepozadanymi. Niemniej, jako
podejscie konserwatywne zatozono, ze koszty zdarzenia zostang naliczone, ale pacjenci nie
zostang hospitalizowani (unikniecie btedu podwojnego liczenia). Dlatego uwzgledniono tylko
koszty leczenia ambulatoryjnego.

Odsetek chorych leczonych w warunkach szpitalnych i ambulatoryjnych dla analizowanych
zdarzen niepozadanych oparto na zgtoszeniu pembrolizumabu z powodu zaawansowanego
czerniaka, ktory nie byt wczesniej leczony ipilimumabem (TA366) oraz opinii ekspertow
klinicznych na etapie tworzenia modelu pierwotnego (NICE 2015a) - patrz Tab. 22.

Opisane powyzej podejscie jest zgodne z zatozeniami pierwotnych autorow modelu oraz
przypadkiem referencyjnym NICE (NICE 2021).

Tab. 22. Odsetek pacjentéw leczonych z powodu zdarzen niepozadanych w warunkach
szpitalnych i ambulatoryjnych.

Zdarzenie niepozadane | Leczenie Leczenie Zrodto
szpitalne ambulatoryjne

Wysypka 5% 95% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

Wysypka plamisto- 5% 95% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

grudkowa

$wiad 5% 95% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

Zwiekszona aktywnos¢ | 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez

AST ekspertéw klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Zwigkszona aktywnos¢ | 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez

lipaza ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Zwiekszony aktywnosc 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez

ALT ekspertow klinicznych na etapie

tworzenia modelu

Nadcisnienie 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez
ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Niedocisnienie 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez
ekspertéw klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Zmeczenie 10% 907% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)
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Zdarzenie niepoiqdane. Leczenie Leczenie | Zrodto
szpitalne ambulatoryjne

gorgczka 100% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

Hipofosfatemia 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez
ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Hiperbilirubinemia 0% 100% Zatozenie zweryfikowane przez
ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Zatorowos< ptucna 100% 0% Zatozenie zweryfikowane przez
ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Zapalenie jelita 100% 0% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

grubego (dowolny

stopien)

Biegunka (stopien 3+) 50% 50% Raport TA366 dla NICE (NICE 2015a)

Nadczynnosc tarczycy 10% 90% Zatozenie zweryfikowane przez

(dowolny stopien) ekspertow klinicznych na etapie
tworzenia modelu

Koszty jednostkowe oszacowane na podstawie danych ze zlecen dla czerniaka skory i bton
sluzowych ocenionych przez AOTMIiT (AOTMIT BIP) i Zarzadzen Prezesa NFZ zebrano w
ponizszej tabeli. Cene punktow dla Jednorodnych Grup Pacjentow przyjeto na podstawie
raportow AOTMIT w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania $wiadczen opieki
zdrowotnej (tj. na 1,96 — 1,84 wg Zlecenia nr 100/2024 i wzrost o 0,12 wg Zlecenia nr
91/2025; AOTMIT BIP) a wizyt ambulatoryjnych — na podstawie danych pochodzacych z 5
osrodkow o najwyzszej wartosci umow (Umowy NFZ) pochodzacych z 5 losowo wybranych
wojewodztw (Srednia arytmetyczna; szczegotowe obliczenia patrz model).

Tab. 23. Koszty jednostkowe leczenia zdarzen niepozadanych w warunkach szpitalnych i

ambulatoryjnych.
Zdarzenie Leczenie Leczenie | Zrodto (szpitalne)** Koszt
niepozadane ambulato- szpitalne wazony
ryjne, PLN* | , PLN** *** PLN
Wysypka 82,63 3157,56 J49 tagodne choroby dermatologiczne | 234,71
(jak w zleceniach nr 143/2020 i
121/2019)
Wysypka plamisto- | 82,63 3157,56 jak wysypka (zatozenie) 234,71
grudkowa
Swiad 82,63 3898,44 J39 Duze choroby dermatologiczne 269,50
(jak w zleceniu nr 143/2020)
Zwiekszona 82,63 10978,13 | G17 Przewlekte choroby watroby z pw | 82,63
aktywnosc AST >5 dni (AST, ALT) (jak w zleceniu nr
143/2020) i G18 Przewlekte choroby
watroby bez powiktan i chorob
wspotistniejacych (zawiera zaburzenia
przemian bilirubiny, inne i
nieokreslone) (zatozenie)
Zwiekszona 82,63 8302,56 G38 przewlekte choroby trzustki 82,63
aktywnosc lipaza (lipaza) (jak w zleceniu nr 143/2020)
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Zdarzenie Leczenie | Leczenie | Zrodto (szpitalne)** Koszt
niepozadane ambulato- szpitalne wazony

ryjne, PLN* | , PLN** #x% PLN
Zwiekszony 82,63 10978,13 | G17 Przewlekte choroby watroby z pw | 82,63
aktywnosc ALT >5 dni (AST, ALT) (jak w zleceniu nr

143/2020) i G18 Przewlekte choroby
watroby bez powiktan i chorob
wspotistniejacych (zawiera zaburzenia
przemian bilirubiny, inne i
nieokreslone) (zatozenie)

Nadcisnienie 82,63 5824,53 E88 Nadcisnienie tetnicze > 17 r.z., 82,63
E87 Ciezkie nadcisnienie tetnicze > 17
r.z., E86 Nadcisnienie tetnicze oporne
i wtorne (zatozenie)

Niedocisnienie 82,63 7743,96 E77 Inne choroby uktadu krazenia > 17 | 82,63
r.z. (zawiera niedocisnienie tetnicze
samoistne, wywotane przez leki, inne
i nieokreslone) (zatozenie)

Zmeczenie 82,63 4676,56 B98A Leczenie zachowawcze 532,81
okulistyczne >17 r.z. (zatozenie)
goraczka 82,63 5295,25 S55EiF goraczka niejasnego 8 389,86

pochodzenia > 65 r.zi< 66 r.z (jakw
zleceniu nr 52/2019)

Hipofosfatemia | 82,63 1 4676,56 | B98A Leczenie zachowawcze | 82,63
okulistyczne >17 r.z. (zatozenie)

Hiperbilirubinemi | 82,63 10978,13 | G17 Przewlekte choroby watroby z pw | 82,63
a >5 dni i G18 Przewlekte choroby

watraby bez powiktan i choréb
wspotistniejacych (zawiera zaburzenia
przemian bilirubiny, inne i
nieokreslone) (zatozenie)

Zatorowosc 82,63 9437,40 D16 Zator ptucny (zatozenie) 9 259,04
ptucna
Zapalenie jelita 82,63 11674,18 | F58EiF Choroby zapalne jelit > 65 r.zi | 11
grubego (dowolny < 66 r.Z (jak w zleceniu nr 143/2020 ) | 522,03
stopien)
Biegunka (stopien | 82,63 5889,80 K26 Zaburzenia wodno-elektrolitowe 2 939,18
3+) (zawiera nadmierng utrate ptynow)

(zatozenie)
Nadczynnosc 82,63 5458,60 K47L Leczenie chorob tarczycy 609,45
tarczycy (dowolny (zatozenie)
stopien)

* przyjeto wycene wizyty specjalistycznej 1-go typu (W11) wedtug Zarzadzenia Prezesa NFZ nr 60/2025/DSOZ (tj.
44 pkt.) analogicznie jak w Zleceniu nr 186/2018 - cena punktu na podstawie danych pochodzacych z 5 osrodkow
0 najwyzszej wartosci umow pochodzacych z 5 losowo wybranych wojewodztw (Umowy NFZ); ** wyceny JGP
wedltug Zarzadzenia Prezesa NFZ nr 14/2026/DSOZ (w przypadku kilku JGP przypisanych danemu AE wyceny te
wazono udziatem hospitalizacji za 2024 r. wg Statystyk JGP) - cene punktow dla Jednorodnych Grup Pacjentow
przyjeto na podstawie raportow AOTMIT w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania swiadczen opieki
zdrowotnej (AOTMIT BIP);*** udziatem leczenia szpitalnego i ambulatoryjnego zgodnie z poprzednia tabela.

Koszt leczenia zdarzen niepozadanych w kazdym ramieniu obliczono przez uwzglednienie
czestosci wystepowania zdarzenia niepozadanego (patrz tabela ponizej w oparciu o wyniki
badania IMCgp100-202) z oszacowaniem kosztu na zdarzenie (patrz tabela powyzej) i
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odsetkami chorych wymagajacych leczenia w warunkach szpitalnych i ambulatoryjnych (Tab.
22).

Tab. 24. Odsetki zdarzen niepozadanych wiaczonych do modelu.*

Kategoria Zdarzenie niepozadane Tebentafusp | Grupa
kontrolna
Zaburzenia skory i tkanki | Wysypka 9,4% 0,0%
podskornej
Wysypka grudkowo-plamista 8,6% 0,0%
Swiad 4,5% 0,0%
Badania laboratoryjne Zwiekszenie aktywnosci AST 5,3% 0,9%
Zwiekszenie aktywnosci lipazy | 4,1% 5,4%
Zwiekszenie aktywnosci ALT 3,3% 1,8%
Zaburzenia naczyniowe Nadcisnienie 8,6% 2,7%
Niedocisnienie 3,3% 0,0%
Zaburzenia ogolne i stany w | Zmeczenie 5,3% 0,9%
miejscu podania
Goraczka 3,7% 0,9%
Zaburzenia metabolizmu i | Hipofosfatemia 4.1% 0,9%
odzywiania
Zaburzenia watroby i drog | Hiperbilirubinemia 3,3% 4,5%
zotciowych
Zaburzenia uktadu oddechowego, | Zatorowosc ptucna 0,8% 3,6%
klatki piersiowej i Srodpiersia
Zaburzenia Zzotadkowo-jelitowe Zapalenie  jelita  grubego | 0,0% 2,7%

(kazdego stopnia)

Biegunka (3+ stopnia) 1,2% 2,7%
Zaburzenia endokrynologiczne Nadczynnosc tarczycy | 0,4% 1,7%

(hipertyreoza; kazdego

stopnia)

ALT - aminotransferaza alaninowa; AST - aminotransferaza asparaginianowa;* réznica czestosci ZN miedzy analiza
ekonomiczng a kliniczng wynika z innych typow ZN rozpatrywanych w tych analizach - z punktu widzenia analizy
klinicznej najbardziej istotne sg zdarzenia niepozadane zwigzane z leczeniem (ang. treatment-related adverse
events), z kolei w przypadku analizy ekonomicznej analizowano szeroko koszty zdarzen niepozadanych
pojawiajacych sie w trakcie stosowania badanego leczenia (niekoniecznie zwigzanych z leczeniem) zgodnie z
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pierwotnym podejsciem autorow modelu (ang. treatment-emergent adverse events). Zrodto: tabela 51 w EMA
report i tabela 60 w NICE 2021.

Srednie koszty dziatan niepozadanych w analizie dla poszczegélnych ramion przedstawiono
w Tab. 25, ktore przypisano upraszczajaco jednorazowo kazdemu choremu. W analizie
wrazliwosci testowano odchylenie tych kosztow o +20% (zatozenie arbitralne majace na celu
pokrycie niepewnosci oszacowania tych kosztow).

Tab. 25. Sredni wazony koszt zdarzen niepozadanych wedtug ramienia leczenia

Koszty w ramieniu | Koszty w ramieniu IC, PLN
| | tebentafuspu, PLN |
| Zdarzenia niepozadane 422,24 874,07
3.6 Podsumowanie zatozen i parametrow

Zatozenia, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

e przyjeto 2-letni horyzont czasowy;

o liczebnos¢ populacji docelowej i strukture leczenia w ramach scenariusza
istniejacego i nowego oszacowano ha podstawie stanowiska 4 ekspertow w dziedzinie
onkologii (patrz rozdz. 9.1, 3.1.1, 3.1.2, 3.1.4 i 3.4);

e zatozono stopniowe (liniowe) wtaczanie chorych do analizy (co tydzien — dotyczy
zarowno chorych wchodzacych do Analizy wptywu na budzet w | roku jak i w Il roku
analizy);

e ze wzgledu na brak danych pozwalajacych na precyzyjne oszacowanie przecietnego
czasu leczenia w programie lekowym oraz dostepnos¢ kolejnych linii leczenia,
w modelu analizy wptywu na budzet wykorzystano zatozenia i wyniki
(niezdyskontowane) analizy ekonomicznej; parametry skutecznosci i bezpieczenstwa
w modelu pochodza z badania IMCgp100-202;

e zmiane kosztow zwiazang z finansowaniem tebentafuspu w ramach programu
lekowego w porownaniu z brakiem jego finansowania w leczeniu przerzutowego
czerniaka btony sluzowej oka (finansowania jedynie, poza programem, chemioterapii
w tym wskazaniu) oszacowano na podstawie wynikow kosztow w | i Il roku modelu
optacalnosci kosztowej — takie podejscie odzwierciedla catkowite rzeczywiste koszty
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tj.
zmiane stanow zdrowia i wypadanie z leczenia);

e w analizie uwzgledniono: koszty lekow i koszty podania, koszty monitorowania,
koszty opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze zdarzeniami niepozadanymi;

e analize przeprowadzono z perspektywy NFZ (oraz z perspektywy NFZ i pacjenta w
ramach analizy wrazliwosci);

e do oszacowania bezposrednich kosztow medycznych w poszczegélnych stanach
modelu wykorzystano dane nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego
przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu
tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku (patrz rozdz. 9.1),
zlecen dotyczacych leczenia czerniaka skory ocenionych przez AOTMIT, Zarzadzen
Prezesa NFZ, Obwieszczenia MZ oraz danych Wnioskodawcy;

o dawkowanie lekow przyjeto w oparciu o charakterystyki produktow leczniczych
(ChPL) i badanie kliniczne IMCgp100-202.

34/87



Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

3.7 Dyskontowanie

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow,
poniewaz ten typ analizy przedstawia przeptyw srodkow finansowych w czasie (AOTMIT
2016).

3.8 Analiza wrazliwosci

Ze wzgledu na niepewnosc oszacowania populacji docelowej, poza wariantem podstawowym
analizowano wariant maksymalny i minimalny (patrz rozdz. 3.1.2). Ponadto analizowano
warianty analizy wrazliwosci jak w analizie ekonomicznej (z pominieciem wariantow nie
majacych wptywu na analize wptywu na budzet ptatnika, jak alternatywne wartosci
uzytecznosci, dyskontowanie czy horyzont czasowy).

W przeprowadzonych analizach wrazliwosci, poza parametrem zmienionym zgodnie z opisem
w ponizszej tabeli, pozostate parametry byty takie jak w przypadku analizy podstawowej.

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w rozdz. 4.2.4 i 4.3.4.

Tab. 26. Zestawienie zmiennych testowanych w analizie wrazliwosci.

Nr Scenariusz Analiza podstawowa (BC) Analiza wrazliwosci Opis i
(SA) wartosci
w
rozdziale
MIN | Liczebno$c¢ 75 w wariancie 70 w wariancie 3.1.4
populacji podstawowym (wartosc podstawowym (wartosc
leczonych srednia wg AOTMIT)/ I w minimalna wg AOTMiT)/
tebentafuspem - wariancie uzupetniajacym B v wariancie
wariant minimalny | (wartos¢ srednia z badania uzupetniajacym (wartosc
ankietowego) minimalna z badania
ankietowego)
MAX | Liczebnos¢ 80 w wariancie 3.1.4
populacji podstawowym (wartosc
docelowej - maksymalna wg
wariant AOTMIT)/ I w
maksymalny wariancie

uzupetniajacym (wartos¢
maksymalna z badania

ankietowego)

SA 1 | powierzchnia ciata | 1,77 m? wg badania 1,90 m? wg badania 3.5

IMCgp100-202 (AOTMIT IMCgp100-202 (NICE

Kimmtrak) 2021)
SA | Adherence (TEB) 100% (Kimmtrak 2024) 95% (NICE 2021) 3.5.1.1
2A
SA 92% (NICE 2022 i NICE
2B 2024)
SA 5,8 mies. (tj. jak w 5,6 mies. (jak w analizie | 3.5.1.1
3A najnowszej dacie odciecia, AOTMIT wg najwczesniej

: dla ktorej dostepna jest daty odciecia z badania)
czas leczenia di d

SA tebentafuspem mediana czasu.ao. 6,0 mies. (jak dla 48,6%
3B przerwania leczenia, jako we najnowszej KM).

wartosc zblizong do wartosci
dla 50,2% wg najnowszej KM
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Nr Scenariusz Analiza podstawowa (BC) Analiza wrazliwosci Opis i
(SA) wartosci
w
rozdziale

SA 4 | koszt ramienia NFZ ptaci za cate fiolki leku NFZ ptaci za 0
interwencji (zgodnie z obecna jednostka | rzeczywiscie zuzyte mg
(zakupu TEB) rozliczeniowg - patrz leku (zgodnie z

Uchwaty Rady NFZ) najbardziej powszechna
sytuacja)

SA 5 | koszt ramienia koszt dakarbazyny (zatozenie | zwiekszenie o jedng 3.4,
komparatora upraszczajace trzecig (zatozenie 3.5.1.1
(zakupu lekow) konserwatywne) arbitralne)

SA 6 | koszt HLA-A*02:01 | uwzglednione (koszty brak - zatozenie skrajne | 3.5.2

testowania wszystkich

chorych, nie tylko leczonych

TEB, dodane do ramienia

TEB)
SA koszty podania podanie w ramach sredni koszt podania w 0
7A | TEB (podania 4+) hospitalizacji 1-dniowej ambulatorium i w

(Uchwaty Rady NFZ) ramach hospitalizacji

SA podanie w ambulatorium

7B (zatozenie arbitralne)

SA koszty leczenia ZN | w oparciu o wyniki badania pomniejszone o 20% 3.5.6

8A ankietowego i zatozenia (zatozenie arbitralne)

SA pierwotnych autorow modelu powiekszone o 20%

8B (zatozenie arbitralne)

SA 9 | koszty podania koszt hospitalizacji jednego koszt kompleksowej 0
chemioterapii dnia zwigzany z podaniem porady ambulatoryjnej

leku z czesci A katalogu dotyczacej

lekow (Zarzadzenia Prezesa chemioterapii

NFZ) - analogicznie jak w (Zarzadzenia Prezesa
przypadku Zlecen nr 140, NFZ) - zatozenie

141, 142, 143 na 2021 konserwatywne
(AOTMIT BIP)

SA koszty wizyta specjalistyczna 1-go wizyta u lekarza POZ - 3.5.4

10 monitorowania typu (W11) wg Zarzadzenia brak dodatkowego
leczenia BSC Prezesa NFZ (przyjeto kosztu (zatozenie)

czestos¢ wykonywania raz w
miesigcu)

SA koszty kolejnych w oparciu o wyniki badania pomniejszone o 100% 3.5.2

11A | linii leczenia ankietowego i zatozenia (zatozenie arbitralne)

SA pierwotnych autorow modelu powiekszone o 100% 3.5.2

11B (zatozenie arbitralne)

SA koszty opieki wg Zlecenia nr 121/2019 i brak (zatozenie) 3.5.5

12 terminalnej 120/2019 (6538,97

PLN/miesiac; AOTMIT BIP) +
korekta o inflacje (GUS)
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

3.9 Walidacja modelu

Przed przeprowadzeniem ostatecznej analizy, wykonano walidacje modelu w celu
weryfikacji technicznej poprawnosci. Model zostat przetestowany z uzyciem roznych
ustawien parametrow wejsciowych, zeby sprawdzi¢, czy kierunki zmian wynikow s3a
uzasadnione. Walidacja obejmowata sprawdzenie wynikow dla ekstremalnych (w tym
zerowych) wartosci parametrow wejsciowych. Wyniki weryfikowano pod wzgledem logicznej
spojnosci.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

4 Wyniki analizy

W rozdz. 4.1 przedstawiono aktualne roczne wydatki NFZ ponoszone na leczenie pacjentow
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

W kolejnych rozdziatach przedstawiono catkowite obcigzenia budzetowe zwigzane
z wprowadzeniem finansowania ze Srodkow publicznych tebentafuspu w monoterapii w
leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM). Wyniki przedstawiono dla wariantu podstawowego i uzupetniajacego
(patrz rozdz. 3.1.4), z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka (z RSS),
jak i bez jego uwzglednienia (bez RSS).

4.1 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkow NFZ

Zgodnie z § 6. ust. 1 pkt 3 Rozporzadzenia MZ analiza wptywu na budzet powinna zawierac
oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje
ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje (Rozporzadzenie MZ).

Wnioskowane jest finansowanie stosowania tebentafuspu w monoterapii w leczeniu
systemowym pierwszej linii dorostych pacjentéow, u ktorych wystepuje ludzki antygen
leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM).

W ramach szacowania aktualnych rocznych wydatkéw NFZ liczebnos¢ docelowej populacji
chorych i strukture leczenia w kolejnych latach analizy przyjeto jak dla scenariusza
istniejgcego (zatozenie).

Aktualne roczne wydatki NFZ odpowiadaja zatem kosztom oszacowanym dla scenariusza
istniejacego — patrz tabela ponizej.

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu lekowego
(zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w niniejszej analizie rozpatrywano wariant
zakonczenia refundacji, stad w scenariuszu istniejgcym brak jest kosztu tebentafuspu dla
NFZ.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku

oszacowano na |
I, - patrz tabela ponize].
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Tab. 27. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku.*

Kategoria kosztu ' | rok/ Il rok
| Wariant Wariant
podstawowy uzupetniajacy
| Koszty nabycia lekow e e
| Koszty podania lekow e e
Koszty testow HLA-A*02:01 0 |
Koszty monitorowania (przed progresja) e I
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych ' 157 332 e
j Koszty kolejnych linii leczenia (z monit. zwiaz. z progr.) . 518 230 . e
Koszty opieki konca zycia _ 741 934 e
| Laczne k.oszty ‘ [ -

* dotyczy 180 chorych rocznie w wariancie podstawowym i [ chorych rocznie w wariancie
uzupetniajacym; brak kosztu tebentafuspu.

4.2 Analiza z RSS

4.2.1 Scenariusz podstawowy

W wariancie podstawowym w scenariuszu podstawowym analizy docelowa liczbe chorych,
tj. dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej
nieleczonych systemowo), oszacowano na 180 pacjentow w | roku i 180 pacjentow w Il roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 75 i 75.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Tab. 28. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant i scenariusz podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
 Kategoria kosztu | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia I I B N
lekow
Koszty podania I B B N .
lekow
Koszty testow HLA- |0 0 I I
A*02:01
Koszty I I H
monitorowania
(przed progresja)
Koszty leczenia 157 332|157 332 B I ]
zdarzen
niepozadanych
Koszty kolejnych  |518230 | 518 230 B I
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)
Koszty opieki kofica | 741934 | 741934 I I I
zycia
Laczne koszty I . r I BN
| Koszty nabycia 0 0 | N N
tebentafuspu

Ryc. 1. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant i scenariusz podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.

Wariant uzupetniajacy
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 29. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY |

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

Kategoria kosztu

Koszty nabycia
lekow

Il rok

Il rok

Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
A*02:01
Koszty

monitorowania
(przed progresja)

Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych

Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)

Koszty opieki konca
zycia
Laczne koszty

| Koszty nabycia
tebentafuspu

| ] =
-
)
S
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Ryc. 2. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza z uwzglednieniem RSS.

4.2.2 Scenariusz minimalny

W wariancie podstawowym w scenariuszu minimalnym analizy docelowg liczbe chorych, tj.
dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z

nieresekcyjnym

lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka

(wczesniej

nieleczonych systemowo), oszacowano na 180 pacjentow w | roku i 180 pacjentow w Il roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 70 i 70.

Zestawienie wynikéw koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 30. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy, scenariusz minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

| 'SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Kategoria kosztu | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia I I BN B
lekow

Koszty podania HE B N N
lekow
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

_ SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Koszty testow HLA- |0 0

A*02:01

Koszty I

monitorowania

(przed progresja)

Koszty leczenia 157 332 157 332

zdarzen

niepozadanych

Koszty kolejnych 518 230 518 230
linii leczenia (z
monit. zwigz. z

progr.)

Koszty opieki konca | 741 934 741 934
Zycia

Laczne koszty I
| Koszty nabycia 0 0
tebentafuspu

Ryc. 3. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy, scenariusz minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

Wariant uzupetniajacy
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 31. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

 Kategoria kosztu

Koszty nabycia
lekow

Il rok

Il rok

' Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
A*02:01

Koszty
monitorowania
{_przed progresja)
Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych
Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwigz. z
progr.)

Koszty opieki konca
zycia

taczne koszty

Koszty nabycia
tebentafuspu
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Ryc. 4. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajgcy, scenariusz minimalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

4.2.3 Scenariusz maksymalny

W wariancie podstawowym w scenariuszu maksymalnym analizy docelowa liczbe chorych,
tj. dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej
nieleczonych systemowo), oszacowano na 80 pacjentow w | roku i 80 pacjentow w Il roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 80 i 80.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Tab. 32. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy, scenariusz maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
 Kategoria kosztu | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia I I B N
lekow
Koszty podania I B B N .
lekow
Koszty testow HLA- |0 0 I I
A*02:01
Koszty I I H
monitorowania
(przed progresja)
Koszty leczenia 157 332|157 332 B I ]
zdarzen
niepozadanych
Koszty kolejnych  |518230 | 518 230 B I
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)
Koszty opieki kofica | 741934 | 741934 I I I
zycia
Laczne koszty I . r I BN
| Koszty nabycia 0 0 | N N
tebentafuspu

Ryc. 5. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy, scenariusz maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

Wariant uzupetniajacy
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 33. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY |

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

Kategoria kosztu

Koszty nabycia
lekow

Il rok

Il rok

Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
A*02:01
Koszty

monitorowania
(przed progresja)

Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych

Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)

Koszty opieki konca
zycia
Laczne koszty

| Koszty nabycia
tebentafuspu
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Ryc. 6. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajacy, scenariusz maksymalny. Analiza z uwzglednieniem RSS.

4.2.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.8.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych
scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu w
docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi.

Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana rozliczania za TEB na ptacenie jedynie za zuzyte
mg (zmniejszenie wynikow o ok. 1/3).

Warianty populacyjne miaty umiarkowany lub maty wptyw na wyniki analizy. Wariant
uzupetniajacy zwiazany byt ze zmniejszeniem wynikow o ok. ] w poréwnaniu z wariantem
podstawowym populacyjnym. W ramach wariantu podstawowego scenariusz minimalny
zwiazany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 7% a maksymalny ze zwigkszeniem
wynikow o niecate 7%. Z kolei w ramach wariantu uzupetaniajgcego scenariusz minimalny
zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 5%, a maksymalny ze zwiekszeniem
wynikow o ponad 18%.

Poza zmiang sposobu rozliczania TEB i zmiang liczebnosci chorych najwiekszy wptyw na
wyniki miata zmiana wspotczynnika zgodnosci (ang. adherence/compliance) z zalecanym
dawkowaniem dla tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o ok. 5% i 8% odpowiednio dla
wspotczynnika 95% i 92%).

Maty wptyw na wyniki miaty rowniez skrocenie czasu leczenia TEB do 5,6 mies. i zmiana
sposobu podawania tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o <5%).

Pozostate scenariusze (patrz rozdz. 3.8) maja znikomy wptyw na wyniki analizy (<1%).
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Tab. 34. Prognozowane dodatkowe obcigZzenia budzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza
wrazliwosci. Analiza z uwzglednieniem RSS.

. Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
j Wariant podstawowy | “ "
BC I I
MIN [ ] -6,6% [ -6,6%
| MAX I 6,6% I 6,6%
| SA1 ] -0,01% [ -0,01%
SA 2A ] -4,9% [ -4,9%
SA 2B ] -7,8% [ -7,8%
SA 3A [ ] -3,8% [ -3,8%
| SA3B N 0,1% I 0,1%
| SA 4 ] -32,4% i -32,4%
SAS ] -0,03% i -0,03%
SA 6 ] -0,8% [ -0,8%
| SA7A [ ] -2,1% [ -2,1%
| SA7B I -4,3% I -4,3%
SA 8A ] 0,02% i 0,02%
| sA 8B I | 0,02% I | 0,02%
SA9 [ ] 0,04% [ 0,04%
| SA 10* [ ] 0% [ 0%
SA 11A* L] 0% [ 0%
SA 11B* ] 0% i 0%
SA12* | N 0% B 0%
Wariant uzupetniajacy
BC — 1
MIN L] -4,6% [ -4,6%
MAX ] 18, 4% i 18,4%
SA 1 [ ] -0,01% i -0,01%
SA 2A [ ] -4,9% [ -4,9%
SA 2B ] -7,8% | I -7,8%
SA 3A L] -3,8% [ -3,8%
SA 3B ] 0,1% [ 0,1%
SA4 [ ] -32,4% i -32,4%
SA5 [ ] -0,03% . -0,03%
SA6 ] -0,6% I -0,6%
| SATA [ ] -2,1% ] -2,1%
| SA7B [ ] -4,3% ] -4,3%
SA 8A ] 0,02% i 0,02%
SA 8B [ ] -0,02% . -0,02%
SA9 ] 0,04% (I 0,04%
| SA 10 [ ] 0% ] 0%
SA 11A* ] 0% I 0%
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

! Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
SA 11B* e — 0% . 0%
| SA12* I 0% I 0%

* taka sama zmiana kosztow w obu scenariuszach; ** [l vs BC w wariancie podstawowym.

4.3 Analiza bez RSS

4.3.1 Scenariusz podstawowy

W wariancie podstawowym w scenariuszu podstawowym analizy docelowa liczbe chorych,
tj. dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej
nieleczonych systemowo), oszacowano na 180 pacjentow w | roku i 180 pacjentow w Il roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 75 i 75.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 97,3 mln PLN w | i Il roku
analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 35. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant i scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Kategoria kosztu | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok

Koszty nabycia
lekow

' Koszty podania
. lekow

Koszty testow HLA-
| A*02:01

I ) I I

Koszty
monitorowania

(przed progresja)

Koszty leczenia 157 332 157 332
zdarzen
| niepozadanych

Koszty kolejnych 518 230 518 230
linii leczenia (z
monit. zwigz. z
progr.)
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

_ SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Koszty opieki konca | 741 934 741 934 [ ] e ] ]
Zycia
taczne koszty I e r I o7 301 461 |97 301 461
| Koszty nabycia 0 0 I B S |

tebentafuspu

Ryc. 7. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant i scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

Wpiyw na budzet
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Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosg 84,3 min PLN w 1 i Il roku
analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Tab. 36. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

 Kategoria kosztu

| rok Il rok

Il rok

Il rok

Koszty nabycia
lekow

Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
A*02:01

Koszty
monitorowania
(przed progresja)

Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych

Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)

Koszty opieki konca
zycia
taczne koszty

| Koszty nabycia
tebentafuspu

-
(=)
k.

-
o
=

84 277 747

84 277 747

Ryc. 8. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

4.3.2 Scenariusz minimalny

W wariancie podstawowym w scenariuszu minimalnym analizy docelowa liczbe chorych, tj.
dorostych pacjentéw, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z

nieresekcyjnym

lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej

nieleczonych systemowo), oszacowano na 180 pacjentow w | roku i 180 pacjentow w Il roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 70 i 70.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 90,8 mln PLN w 1 i Il roku

analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 37. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy, scenariusz minimalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

Kategoria kosztu

Koszty nabycia
lekow

| rok

Il rok

| rok

Il rok

Il rok

Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
A*02:01

Koszty
monitorowania
(przed progresja)

Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych

Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwiaz. z
progr.)

Koszty opieki konca
zycia

157 332

518 230

741 934

157 332

518 230

741 934

-
o

Laczne koszty

h Koszty nabycia
tebentafuspu

90 829 740

90 829 740
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Ryc. 9. Prognozowane obcigZzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy, scenariusz minimalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.

Wptyw na budzet
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Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 80,4 mln PLN w | i Il roku
analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 38. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

_ SCENARIUS; ISTNIEJA_CY_ SCENARIUSZ NOWY _ ROZNICA _

Kategoria kosztu | rok Il rok | rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia Il I N D |
lekow

Koszty podania I B D N N
lekow
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Koszty kolejnych
Linii

Koszty
monitorowania
przed progresja

Koszty
monitorowania po
progresji

Koszty opieki konca

zycia
Koszty leczenia

zdarzen
niepozadanych

Koszty nabycia
tebentafuspu

Ryc. 10. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

80,4 80,4

Wphyw na budzet

4.3.3 Scenariusz maksymalny

W wariancie podstawowym w scenariuszu maksymalnym analizy docelowa liczbe chorych,
tj. dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej
nieleczonych systemowo), oszacowano na 80 pacjentow w | roku i 80 pacjentow w |l roku
analizy, w tym leczonych tebentafuspem w scenariuszu nowym odpowiednio 80 i 80.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01

z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Dodatkowe obciazenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 103,8 mln PLN w I i Il roku

analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 39. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant podstawowy, scenariusz maksymalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY

SCENARIUSZ NOWY

ROZNICA

 Kategoria kosztu

Koszty nabycia
lekow

1 rok Il rok

Il rok

Il rok

' Koszty podania
lekow

Koszty testow HLA-
| A*02:01
Koszty

monitorowania
{_przed progresja)
Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych
Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwigz. z
progr.)

Koszty opieki konca
| zycia

taczne koszty

-
o
=

Koszty nabycia
tebentafuspu

157 332 157 332

518 230 518 230

741 934 741 934

s ...0

-
o
k3
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Ryc. 11. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant podstawowy, scenariusz maksymalny. Analiza bez uwzglednienia RSS.

103,8 103,8

Wplyw na budiet
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Dodatkowe obciazenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu
w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 99,8 mln PLN w | i Il roku
analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.

Tab. 40. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA
Kategoria kosztu | rok Il rok I rok Il rok | rok Il rok
Koszty nabycia HE I BN S
lekow
Koszty podania B I D N NS
lekow
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

SCENARIUSZ ISTNIEJACY | SCENARIUSZ NOWY ROZNICA

Koszty testow HLA-
A*02:01
Koszty

maonitorowania
(przed progresja)

Koszty leczenia
zdarzen
niepozadanych

Koszty kolejnych
linii leczenia (z
monit. zwigz. z
progr.)

Koszty opieki konca
Zycia

taczne koszty 99 809 878 | 99 809 878

| Koszty nabycia
tebentafuspu

Ryc. 12. Prognozowane obcigzenia budzetowe w | i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) —
wariant uzupetniajacy, scenariusz podstawowy. Analiza bez uwzglednienia RSS.

Whpiyw na budiet

4.3.4 Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametréow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 3.8.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych
scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu w
docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana rozliczania za TEB na ptacenie jedynie za zuzyte
mg (zmniejszenie wynikow o ok. 1/3).

Warianty populacyjne miaty umiarkowany lub maty wptyw na wyniki analizy. Wariant
uzupetniajacy zwiazany byt ze zmniejszeniem wynikow o ok. 13% w porownaniu z wariantem
podstawowym populacyjnym. W ramach wariantu podstawowego scenariusz minimalny
zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 7% a maksymalny ze zwiekszeniem
wynikow o niecate 7%. Z kolei w ramach wariantu uzupetaniajacego scenariusz minimalny
zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 5%, a maksymalny ze zwiekszeniem
wynikow o ponad 18%.

Poza zmiang sposobu rozliczania TEB i zmiang liczebnosci chorych najwiekszy wptyw na
wyniki miata zmiana wspoétczynnika zgodnosci (ang. adherence/compliance) z zalecanym
dawkowaniem dla tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o ok. 5% i 8% odpowiednio dla
wspotczynnika 95% i 92%).

Maty wptyw na wyniki miaty rowniez skrocenie czasu leczenia TEB do 5,6 mies. i zmiana

sposobu podawania tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o <5%).

Pozostate scenariusze (patrz rozdz. 3.8) majg znikomy wptyw na wyniki analizy (<1%).

Tab. 41. Prognozowane dodatkowe obcigzenia budzetowe w horyzoncie 2 lat - analiza
wrazliwosci. Analiza bez uwzglednienia RSS.

Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
~Wariant podstawowy _

BC 97 301 461 | . 97 301 461 | -
MIN 90 829 740 -6,7% 90 829 740 -6,7%
MAX 103773 182 6,7% 103 773 182 6,7%
SA 1 97 299 720 0,00% 97 299 720 -0,002%
SA 2A 92 466 192 -5,0% 92 466 192 -5,0%
SA 2B 89 565 031 -8,0% 89 565 031 -8,0%
SA 3A 93 561 454 -3,8% 93 561 454 -3,8%
SA 3B 97 322 211 0,0% 97 322 211 0,02%
SA 4 63 785 336 -34,4% 63 785 336 -34,4%
SA 5 97 293 559 -0,01% 97 293 559 -0,01%
SA 6 97 075 816 -0,2% 97 075 816 -0,2%
SATA 96 690 891 -0,6% 96 690 891 -0,6%
SA 7B 96 080 321 -1,3% 96 080 321 -1,3%
SA BA 97 308 238 0,01% 97 308 238 0,01%
SA 8B 97 294 684 -0,01% 97 294 684 -0,01%
SA9 97 311 990 0,01% 97 311 990 0,01%
SA 10 97 301 461 0% 97 301 461 0%
SA 11A* 97 301 461 0% 97 301 461 0%
SA 11B* 97 301 461 0% 97 301 461 0%
SA 12* 97 301 461 0% 97 301 461 0%
Wariant uzupetniajacy

BC 84 277 747 Sl 84 277 747 e
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wptywu na budzet

Wariant | | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC

MIN 80394715 -4,6% 80394715 -4,6%
MAX 99 809 878 18,4% 99 809 878 18,4%
SA 1 84276 238 0,00% 84 276 238 -0,002%
SA 2A 80 087 181 -5,0% 80 087 181 -5,0%
SA 2B 77 572 842 -8,0% 77 572 842 -8,0%
SA 3A 81 036 408 -3,8% 81 036 408 -3,8%
SA 3B 84 295 731 0,0% 84 295 731 0,02%
SA 4 55 230 439 -34,5% 55 230 439 -34,5%
SA5 84 270 899 -0,01% 84 270 899 -0,01%
SA 6 84 132 374 -0,2% 84 132 374 -0,2%
SA7A 83 748 587 -0,6% 83 748 587 -0,6%
SA 7B 83 219 426 -1,3% 83 219 426 -1,3%
SA 8A 84 283 621 0,01% 84 283 621 0,01%
SA 8B 84 271 874 -0,01% 84 271 874 -0,01%
SA9 84 286 873 0,01% 84 286 873 0,01%
SA 10* 84 277 747 0% 84 277 747 0%
SA 11A* 84 277 747 0% 84 277 747 0%
SA 11B* 84 277 747 0% 84 277 747 0%
SA 12* 84 277 747 0% 84 277 747 0%

* taka sama zmiana kosztow w obu scenariuszach; ** -13,5% vs BC w wariancie podstawowym.
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

5 Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych

Wprowadzenie finansowania ze srodkow publicznych tebentafuspu w monoterapii w leczeniu
systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktoérych wystepuje ludzki antygen
leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka, nie wptynie negatywnie na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych.
Zwigkszy sie dostepnosc analizowanej interwencji u tych chorych, nie wptywajac
jednoczesnie na wydatki publiczne w sektorach innych niz ochrona zdrowia i na zmiane
organizacji udzielania swiadczen zdrowotnych.

Tebentafusp jest obecnie (od lipca 2024 r.) finansowany ze srodkow publicznych w Polsce w
ramach programu lekowego ,Leczenie chorych na czerniaka btony naczyniowej oka (ICD-10:
C69, C69.3, C69.4)” (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ). Do refundacji zostat
wtaczony jako technologia lekowa o wysokim poziomie innowacyjnosci (zatacznik F2 do
Obwieszczenia MZ).

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w grupie limitowej ,1304.0,
Tebentafusp” w niniejszej analizie rozpatrywano wariant zakonczenia refundacji.

W takim przypadku wnioskowane warunki objecia refundacja obejmujg utworzenie (a
wtasciwie przywrocenie) programu lekowego (Leczenie chorych na czerniaka btony
naczyniowej oka), w ktorym finansowano by w monoterapii tebentafusp w leczeniu dorostych
pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka.

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztow zwigzanych ze stosowaniem
tebentafuspu, ktore dotycza bezposrednio ptatnika publicznego lub pacjenta.

Nie uwzgledniono kosztow niemedycznych i posrednich ze wzgledu na wiek chorych -
wiekszos¢ zachorowan na czerniaka btony naczyniowej oka wystepuje u osob starszych
(szczyt zakresu diagnozowania choroby przypada jednakze miedzy 70 a 79 r.z.; Krantz 2017).
Spodziewany jest zatem niewielki wptyw na zmiane aktywnosci zawodowej i produktywnos¢
zwigzang z absenteizmem i prezenteizmem - ewentualne roznice w kosztach miedzy
scenariuszami sg pomijalnie mate. Ponadto, mediana i srednia wieku chorych w badaniu
IMCgp100-202 wyniosty ponad 60 lat (Nathan 2021), co potwierdzaja dane epidemiologiczne
(Radivoyevitch 2021).
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6 Aspekty etyczne i spoteczne

Whnioskowane jest udostepnienie tebentafuspu w monoterapii w ramach programu lekowego
w leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka, spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego.

Nie zidentyfikowano dziedziny zycia spotecznego, ktora mogtaby poniesc straty, ani sytuacji
budzacych dylematy moralne zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w
analizowanym wskazaniu.

Jak kazde leczenie, rowniez terapia tebentafuspem moze nie by¢ zaakceptowana przez
poszczegolnych chorych. Zastosowanie terapii powinno by¢ poprzedzone szczegotowa
informacja dla pacjenta o potencjalnych korzysciach i ryzyku jej stosowania, w tym
specyficznych dziataniach niepozadanych i ostrzezeniach zawartych w Charakterystyce
Produktu Leczniczego (Kimmtrak ChPL).

Tebentafusp jest obecnie (od lipca 2024 r.) finansowany ze srodkéw publicznych w Polsce w
ramach programu lekowego ,Leczenie chorych na czerniaka btony naczyniowej oka (ICD-10:
C69, C69.3, C69.4)” (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ). Do refundacji zostat
witaczony jako technologia lekowa o wysokim poziomie innowacyjnosci (zatgcznik F2 do
Obwieszczenia MZ).

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w grupie limitowej ,1304.0,
Tebentafusp” w niniejszej analizie rozpatrywano wariant zakonczenia refundacji.

W takim przypadku wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja utworzenie (a
wtasciwie przywrocenie) programu lekowego (Leczenie chorych na czerniaka btony
naczyniowej oka), w ktorym finansowano by w monoterapii tebentafusp w leczeniu dorostych
pacjentéw, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka.

Whnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja wtaczenie tebentafuspu do odrebnej
grupy limitowej (takiej jak poprzednio) w ramach katalogu B. Leki dostepne w ramach
programu lekowego, przy wysokosci limitu finansowania na poziomie ceny hurtowej brutto.

Nie zidentyfikowano zadnych innych obowigzujacych regulacji prawnych, ktore wymagatyby
korekty.

Poprzez wprowadzenie finansowania tebentafuspu w analizowanym wskazaniu spodziewany
jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentow, wynikajacy ze zwiekszonego dostepu do
nowoczesnej i rekomendowanej przez autorow najnowszych wytycznych klinicznych (patrz
Analiza problemu decyzyjnego) opcji terapeutycznej, stanowigcej odpowiedz na
niezaspokojone dotychczas potrzeby bardzo waskiej grupy pacjentow.

W aneksie przedstawiono zestawienie mozliwego wptywu wprowadzenia refundacji
tebentafuspu na kwestie etyczne i spoteczne wskazane w Wytycznych oceny technologii
medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT; patrz rozdz.
9.2).
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7 Ograniczenia i dyskusja

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania tebentafuspu w monoterapii w
leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM), spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego.

Czerniak btony naczyniowej oka jest rzadkim typem nowotworu, zagrazajagcym zyciu,
wywodzacym sie z unaczynionych struktur wewnatrz oka (teczowki, naczyniowki lub ciata
rzeskowego). Rozni sie biologicznie od czerniaka skory — jest chorobg o odmiennych cechach
fizjologicznych, genetycznych i epidemiologicznych (NICE final scope). Ponadto odznacza sie
gorszym rokowaniem (Interna MP).

Czerniak btony naczyniowej oka jest nowotworem wewnatrzgatkowym, co oznacza, ze rosnie
niepostrzezenie (bezobjawowo), zanim pojawi sie jakakolwiek widoczna zewnetrzna zmiana
(AOTMIT 2014). Ponadto pomimo skutecznego leczenia guza pierwotnego (kontroli choroby
lokalnej za pomoca chirurgii lub radioterapii), nawet u 50% pacjentow z UM rozwing sie
przerzuty (EURACAN 2019, Krantz 2017, NICE final scope, Carvajal 2017).

Nowotwory wewnatrzgatkowe s zmianami rozrostowymi, ktore niepoddane leczeniu w
wiekszosci przypadkow prowadza do smierci pacjenta. Przezycie szybko maleje wraz ze
wzrostem stadium zaawansowania choroby (Krantz 2017). Rozwiniecie choroby przerzutowej
prowadzi do bardzo ztego rokowania i mediany przezycia catkowitego od 6 do 12-13 miesiecy,
bez znaczacej poprawy w ciggu ostatnich 30 lat (EURACAN 2019, Krantz 2017, NICE final
scope, Carvajal 2017). Jedynie 8% chorych przerzutami przezywa 2 lata (Krantz 2017).

U chorych z przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka obserwuje sie spadek ogolnej
jakosci zycia, lek i depresje (Nshimiyimana 2018).

Na ogot raka btony naczyniowej oka leczy sie chirurgicznie, stosuje radioterapie lub obie
metody. Bardzo istotne jest tez niedopuszczenie do rozsiewu nowotworowego do innych
narzadow (UMCURE 2020). Nie ma standardowego leczenia onkologicznego dla pacjentow z
czerniakiem btony naczyniowej z przerzutami a leczenie ma charakter eksperymentalny —
wytyczne kliniczne zalecaja udziat w badaniach klinicznych. Leki stosowane w czerniaku
skory stabo dziataja w czerniaku btony naczyniowej. Aktywnos¢ immunoterapii i
chemioterapii jest ograniczona (EURACAN 2019, Carvajal 2017, Rantala 2022, NICE final
scope).

Wyjatek stanowi bispecyficzne biatko fuzyjne tebentafusp, ktorego skutecznosc i
bezpieczenstwo potwierdzono w otwartym, wieloosrodkowym, randomizowanym badaniu
klinicznym IMCgp100-202, w porownaniu z koszykiem terapii wybranych przez badaczy —
monoterapia pembrolizumabem, ipilumabem lub dakarbazyng. Populacje badana stanowili
dorosli chorzy, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka, wczesniej
nieleczonym. W oparciu o wyniki badania IMCgp100-202 tebentafusp zostat zarejestrowany
do stosowania w monoterapii w leczeniu dorostych pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (Nathan 2021).
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W badaniu IMCgp100-202 wykazano istotng korzysc tebentafuspu w odniesieniu do przezycia
catkowitego (ang. overall survival, OS) i przezycia wolnego od progresji (ang. progression-
free survival, PFS) w porownaniu do komparatora ztozonego z immuno- i chemioterapii.
Przezycie catkowite po roku wyniosto 73% w ramieniu tebentafuspu i 59% w ramieniu
kontrolnym (HR [hazard wzgledny, ang. hazard ratio] = 0,51 [95%Cl [przedziat ufnosci, ang.
confidence interval] 0,37; 0,71, p<0,001 wskazuje na redukcje prawdopodobienstwa zgonow
o potowe; a w przypadku podgrupy chorych leczonych dakarbazyna nawet o 71%: HR=0,29
[95%Cl: 0,09; 0,86], p<0,05). Przezycie wolne od progresji choroby byto istotnie wyzsze w
ramieniu tebentafuspu w poréwnaniu do ramienia kontrolnego (31% vs. 19% po 6 miesiacach;
HR=0,73 [95%CI: 0,58; 0,94, p=0,01). W zaktualizowanych wynikach badania po minimum 3
latach obserwacji kazdego pacjenta (publikacja Hassel 2023) odsetek pacjentow
przezywajacych 3 lata wyniost 27% w grupie leczonej tebentafuspem i 18% w grupie
kontrolnej. Mediana przezycia catkowitego wyniosta 21,6 miesiagca w grupie leczonej
tebentafuspem i 16,9 miesigca w grupie kontrolnej (HR=0,68 [95%Cl: 0,54; 0,87], p<0,05).
Mediana przezycia wolnego od progresji w grupie TEB wynosita 3,4 [95%Cl: 3,0; 5,4] mies.,
a w grupie kontroli 2,9 [95%Cl: 2,8; 3,0] mies. (HR=0,76 [95%Cl: 0,60; 0,97], p<0,05) (Hassel
2023). Tebentafusp jest pierwsza terapia, ktora wykazuje znaczacg i klinicznie istotng
poprawe w zakresie catkowitego przezycia, a takze moze wydtuzyC czas przezycia bez
progresji choroby. Tebentafusp ma przewidywalny, przemijajacy i mozliwy do opanowania
profil zdarzen niepozadanych (Nathan 2021).

Zgodnie z obowiazujacym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia w sprawie wykazu
refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Obwieszczenie MZ) w rozpoznaniu C69, w tym C69.3 i C69.4
finansowane sg (poza obecnie finansowanym tebentafuspem) jedynie leki cytotoksyczne w
ramach katalogu C Obwieszczenia MZ (Leki do stosowania w ramach chemioterapii w catym
zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen oraz we wskazaniu objetym okreslonym
stanem klinicznym). Na tej podstawie przyjeto, ze komparator dla tebentafuspu
stosowanego w monoterapii w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka, w warunkach
polskich stanowi chemioterapia (rowniez w ramach koszyka roznych terapii, ktorego
sktadowg jest chemioterapia w zwiazku ze specyfika choroby, dla ktorej nie ma terapii
preferowanej i w leczeniu ktorej stosowane sa leki immunoonkologiczne stosowane

standardowo w leczeniu czerniaka skory). | EGTGTGcNGEEEEEEEE
I o5\« terapii standardowych (niezaleznie od jego sktadu),
moze byc tratowany jako homogeniczny komparator - komparator zagregowany. Podobnie w
kontekscie leczenia skojarzonymi schematami terapeutycznym i monoterapig, nalezy

przyjac podobny efekt terapeutyczny. Z tego wynika, ze definicja komparatora odpowiada
szeroko rozumianej terapii standardowej, a nie konkretnej opcji terapeutycznej.

Y /2o koszty chemioterapii
przyjeto (dotyczy to scenariusza istniejacego i nowego) zatem, analogicznie jak analizie
ekonomicznej, upraszczajaco koszty stosowania dakarbazyny w monoterapii. Jest to

zatozenie konserwatywne, |
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I (jest on nierefundowany w analizowanym

wskazaniu i najprawdopodobniej podawany ,,przy okazji” hospitalizacji zwigzanej z chorobg
podstawowa, tj. zwigzany z wyzszymi kosztami niz monoterapia dakarbazyna).

W analizie wptywu na budzet ptatnika poréwnano skutki finansowe dwdch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (stosowanie chemioterapii — przyjeto upraszczajaco stosowanie
dakarbazyny w monoterapii

B ::toienie konserwatywne) oraz scenariusza nowego (stosowanie tebentafuspu
u czesci chorych, a u pozostatych chemioterapii, tj. analogicznie jak w scenariuszu
istniejacym dakarbazyny w monoterapii).

Liczebnos¢ populacji docelowej oraz chorych leczonych tebentafuspem przyjeto w wariancie
podstawowym w oparciu o raport AOTMIT dla tebentafuspu a w wariancie uzupetniajagcym w
oparciu o wyniki badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy maja
doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku.

W wariancie podstawowym liczebnosc populacji docelowej oszacowano na 180 chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych 75 (70-80) chorych. W
wariancie uzupetniajacym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na [ chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych ||l chorych.

Dla zaadresowania niepewnosci wynikow analizowano wariant minimalny i maksymalny
analizy.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj.
Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ). W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy
obserwaciji.

W tym celu stworzono kalkulator w programie MS Excel. Parametry skutecznosci i
bezpieczenstwa przyjeto z badania IMCgp100-202 i uwzgledniono te same kategorie kosztowe
co w analizie ekonomicznej (koszty lekow i koszty podania, koszty monitorowania, koszty
opieki konca zycia oraz koszty zwigzane ze zdarzeniami niepozadanymi). Do oszacowania
bezposrednich kosztow medycznych w poszczegolnych stanach modelu wykorzystano dane
nt. zuzycia zasobow wedtug badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow,
ktorzy maja doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego
dostepu do leku (patrz Analiza wptywu na budzet), dane z badania IMCgp100-202, zlecen
dotyczacych leczenia czerniaka skory ocenionych przez AOTMIT, danych NFZ (Zarzadzenia
Prezesa NFZ, Umowy NFZ, Statystyki JGP) Obwieszczenia MZ oraz danych Wnioskodawcy.

Zgodnie z danymi Wnioskodawcy cena hurtowa brutto preparatu Kimmtrak® zawierajacego
100 pg tebentafuspu wynosi 48 679,92 PLN/opak. w wariancie bez uwzglednienia

instrumentow dzielenia ryzyka i [ | || ~ variancie z uwzglednieniem
instrumentow dzielenia ryzyka.

Nie uwzgledniono kosztow niemedycznych i posrednich ze wzgledu na wiek chorych -
wiekszosc zachorowan na wystepuje u osoéb starszych (szczyt zakresu diagnozowania choroby
przypada jednakze miedzy 70 a 79 r.z.; Krantz 2017). Spodziewany jest zatem niewielki
wptyw na zmiane aktywnosci zawodowej i produktywnos¢ zwigzang z absenteizmem i
prezenteizmem - ewentualne roznice w kosztach miedzy scenariuszami sa pomijalnie mate.
Ponadto, mediana i srednia wieku chorych w badaniu IMCgp100-202 wyniosty ponad 60 lat
(Nathan 2021), co potwierdzaja dane epidemiologiczne (Radivoyevitch 2021).
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Niniejsza analiza wptywu na budzet wykazata, ze wprowadzenie finansowania tebentafuspu
w leczeniu docelowej populacji chorych jest zwiazane z dodatkowymi wydatkami
budzetowymi niezaleznie od przedstawionego wariantu analizy oraz uwzgledniania lub nie
RSS.

W przypadku analizy bez RSS w wariancie i scenariuszu podstawowym przewidywane
dodatkowe obcigzenia budzetowe, ktore poniesie NFZ w zwigzku z wprowadzeniem
finansowania tebentafuspu w analizowanym wskazaniu wyniosg 97,3 min PLN w | i Il roku
analizy (w scenariuszu minimalnym 90,8 mln PLN, a w scenariuszu maksymalnym 103,8 mln
PLN). W przypadku wariantu uzupetniajagcego w scenariuszu podstawowym przewidywane
dodatkowe obcigzenia budzetowe, ktore poniesie NFZ w zwigzku z wprowadzeniem
finansowania tebentafuspu w analizowanym wskazaniu wyniosg 84,3 mln PLN w | i Il roku
analizy (w scenariuszu minimalnym 80,4 mln PLN, a w scenariuszu maksymalnym 99,8 mln
PLN).

W celu okreslenia wrazliwosci wynikow w odniesieniu do niepewnosci gtownych parametrow
oraz perspektywy analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu w
docelowej populacji chorych zwiazane jest z dodatkowymi obcigzeniami budzetowymi.

Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana rozliczania za TEB na ptacenie jedynie za zuzyte
mg (zmniejszenie wynikow o ok. 1/3).

Warianty populacyjne miaty umiarkowany lub maty wptyw na wyniki analizy. Wariant
uzupetniajacy zwiazany byt ze zmniejszeniem wynikéw o ok. J§ w poréwnaniu z wariantem
podstawowym populacyjnym. W ramach wariantu podstawowego scenariusz minimalny
zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 7% a maksymalny ze zwiekszeniem
wynikow o niecate 7%. Z kolei w ramach wariantu uzupetaniajacego scenariusz minimalny
zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o niecate 5%, a maksymalny ze zwiekszeniem
wynikow o ponad 18%.

Poza zmiang sposobu rozliczania TEB i zmiang liczebnosci chorych najwiekszy wptyw na
wyniki miata zmiana wspotczynnika zgodnosci (ang. adherence/compliance) z zalecanym
dawkowaniem dla tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o ok. 5% i 8% odpowiednio dla
wspotczynnika 95% i 92%).

Maty wptyw na wyniki miaty rowniez skrocenie czasu leczenia TEB do 5,6 mies. i zmiana
sposobu podawania tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o <5%).

Pozostate scenariusze (patrz rozdz. 3.8) majg znikomy wptyw na wyniki analizy (<1%).
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8 Podsumowanie i wnioski koncowe

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet
Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania tebentafuspu w monoterapii w
leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych pacjentow, u ktoérych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM), spetniajacych kryteria wtaczenia do programu lekowego,
w perspektywie 2 kolejnych lat.

Pomimo iz obecnie tebentafusp finansowany jest jako technologia o wysokim poziomie
innowacyjnosci w leczeniu czerniaka btony naczyniowej oka w ramach programu
lekowego (zatacznik B.163.FM do Obwieszczenia MZ) w niniejszej analizie rozpatrywano
wariant zakonczenia refundacji.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) w 2-
letnim horyzoncie czasowym obserwacji uwzglednieniem bezposrednich kosztow
medycznych oraz parametrow skutecznosci i bezpieczenstwa z badania IMCgp100-202.

W analizie wptywu na budzet ptatnika porownano skutki finansowe dwoch scenariuszy:
scenariusza istniejacego (stosowanie chemioterapii — przyjeto upraszczajaco stosowanie
dakarbazyny w monoterapii

B  z2toienie konserwatywne) oraz scenariusza nowego (stosowanie tebentafuspu
u czesci chorych, a u pozostatych chemioterapii, tj. analogicznie jak w scenariuszu
istniejacym dakarbazyny w monoterapii).

Liczebnosc populacji docelowej oraz chorych leczonych tebentafuspem przyjeto w wariancie
podstawowym w oparciu o raport AOTMIT dla tebentafuspu a w wariancie uzupetniajacym w
oparciu o wyniki badania ankietowego przeprowadzonego w grupie 4 ekspertow, ktorzy majq
doswiadczenie w leczeniu tebentafuspem w ramach programu wczesnego dostepu do leku.

W wariancie podstawowym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na 180 chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych 75 (70-80) chorych. W
wariancie uzupetniajacym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na [ chorych, z
czego tebentafuspem w scenariuszu nowym bedzie leczonych |l chorych.

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci.

Ponizej przedstawiono wyniki

1) analizy z RSS:

wariant podstawowy
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Dla scenariusza podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) dodatkowe
obciagzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w
ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 97,3 mln PLN w [ i Il

roku analizy (1
-

Dla scenariusza minimalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosa 90,8 min PLN w | i Il roku analizy (I GcIzIEzEEz

).

Dla scenariusza maksymalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosa 103,8mln PLN w | i Il roku analizy ([ GTGTcTcNG

!

wariant uzupetniajacy
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e Dla scenariusza podstawowego (najbardziej prawdopodobnego) dodatkowe
obcigzenia budzetowe zwiazane z wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w
ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu wyniosa 84,3 min PLN w [ i Il
roku analizy (|

-

o Dla scenariusza minimalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosa 80,4 min PLN w | i Il roku analizy ([ lG—_G
)

e Dla scenariusza maksymalnego dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z
wprowadzeniem finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w
analizowanym wskazaniu wyniosa 99,8 min PLN w | i Il roku analizy (I EGcNIEzGIzNG
)

3) Analiza wrazliwosci - analizy z i bez RSS:

e W analizie wrazliwosci, niezaleznie od przedstawionego wariantu, wprowadzenie
finansowania tebentafuspu w ramach programu lekowego w analizowanym wskazaniu
w docelowej populacji chorych zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami
budzetowymi. Najwiekszy wptyw na wyniki miata zmiana rozliczania za TEB na
ptacenie jedynie za zuzyte mg (zmniejszenie wynikow o ok. 1/3). Warianty
populacyjne miaty umiarkowany lub maty wptyw na wyniki analizy. Wariant
uzupetniajacy zwiazany byt ze zmniejszeniem wynikow o ok. [ w poréwnaniu z
wariantem podstawowym populacyjnym. W ramach wariantu podstawowego
scenariusz minimalny zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikdw o niecate 7% a
maksymalny ze zwiekszeniem wynikow o niecate 37%. Z kolei w ramach wariantu
uzupetaniajacego scenariusz minimalny zwigzany byt ze zmniejszeniem wynikow o
niecate 5%, a maksymalny ze zwiekszeniem wynikow o ponad 18%. Poza zmiang
sposobu rozliczania TEB i zmiang liczebnosci chorych najwiekszy wptyw na wyniki
miata zmiana wspotczynnika zgodnosci (ang. adherence/compliance) z zalecanym
dawkowaniem dla tebentafuspu (zmniejszenie wynikow o ok. 5% i 8% odpowiednio
dla wspotczynnika 95% i 92%). Maty wptyw na wyniki miaty rowniez skrocenie czasu
leczenia TEB do 5,6 mies. i zmiana sposobu podawania tebentafuspu (zmniejszenie
wynikow o <5%). Pozostate scenariusze maja znikomy wptyw na wyniki analizy (<1%).

Finansowanie tebentafuspu w monoterapii w leczeniu systemowym pierwszej linii dorostych
pacjentow, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z
nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka, jest zwigzane
z dodatkowymi obcigzeniami dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia niezaleznie od
przedstawionego wariantu analizy. Wprowadzenie finansowania tebentafuspu wymaga
utworzenia nowej grupy limitowej i nowego programu lekowego.

Nalezy podkreslic, ze zapewnienie dostepu do nowoczesnej terapii o udowodnionej
skutecznosci, w tym powodujacej odsuniecie w czasie momentu progresji choroby oraz
wydtuzajacej przezycie chorych, wpisuje sie w priorytety zdrowotne wymieniane w
Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia: ,zmniejszenie zachorowalnosci i przedwczesnej
umieralnosci z powodu nowotworow ztosliwych” (Priorytety MZ).
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Finansowania ze srodkow publicznych tebentafuspu zapewni dostep do nowoczesnej terapii
o obiecujacej skutecznosci, dedykowanej leczeniu nieoperacyjnego lub przerzutowego
czerniaka btony naczyniowej oka u chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01. Na chwile obecng
nie ma wystandaryzowanego leczenia, poza tebentafuspem, dla tak specyficznie zawgzonej
populacji chorych. Stosowanie tebentafuspu w leczeniu zaawansowanego czerniaka btony
naczyniowej oka zalecane jest z najwyzsza sita zalecen i wiarygodnoscia dowodow przez
rézne towarzystwa kliniczne (w przeciwienstwie do innych opcji leczniczych, dla ktorych
dowody na skutecznosc sg ograniczone) — kategoria |IA wg NCCN 2026 i kategoria 1 wg CCA
2024 oraz |, 2A wg PTO 2022 i KMO 2024 oraz 1a wg EDF/EADO/EORTC 2024, co dodatkowo
przemawia za jego potwierdzong skutecznoscia.

Tebentafusp jest bispecyficznym biatkiem fuzyjnym rozpoznajacym dwa cele - biatko gp100
obecne na komorkach czerniaka oraz receptor na limfocytach T u chorych HLA-A*02:01-
pozytywnych. Poliklonalne komorki T aktywowane przez tebentafusp uwalniaja cytokiny
prozapalne i cytolityczne biatka, co skutkuje bezposrednig liza komorek nowotworowych
czerniaka btony naczyniowej oka (Kimmtrak ChPL).

Tebentafusp otrzymat status przetomowej terapii (ang. Breakthrough Therapy Designation),
oznaczenie ,,szybkiej sciezki” rejestracyjnej (ang. Fast Track) i status leku sierocego przez
FDA w Stanach Zjednoczonych, przyspieszong ocene (ang. Accelerated Assessment) przez
EMA oraz oznaczenie obiecujacego leku innowacyjnego (ang. Promising Innovative Medicine)
w ramach brytyjskiego programu wczesnego dostepu do lekow dla przerzutowego czerniaka
btony naczyniowej oka (Immunocore).
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9 Aneks

9.1 Badanie ankietowe

Tebentafusp (Kimmtrak®)

Badanie zuzycia zasobow medycznych w leczeniu dorostych chorych
z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01 z nieoperacyjnym lub
przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka

Szanowni Paristwo,

celem niniejszego badania jest zebranie opinii i doswiadczen ekspertow w dziedzinie
onkologii dotyczacych populacji docelowej dla tebentafuspu oraz zuzycia zasobow w
nieoperacyjnego lub przerzutowego czerniaka btony naczyniowej oka (ang. uveal melanoma,
UM).

Zebrane dane zostang wykorzystane do oceny ekonomicznych skutkow stosowania
tebentafuspu w | linii leczenia dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01 z
nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka.

W tym celu prosimy modyfikacje i/lub uzupetnienie wartosci wyroznionych na kolor zotty.

Prosimy o niezostawianie pustych miejsc - w przypadku, gdy uwazaja Panstwo, ze ktores z
pol nie dotyczy danej kategorii prosimy o wstawienie wartosci zerowej. Odpowiedzi prosimy
wpisywac w wyznaczone pola.

élmiei nazwisko, tytut naukowy

Nazwa reprezentowanego orodka |

Podpis
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Populacja docelowa

Prosimy o wskazanie odsetka (lub liczby) chorych w kolejnych wierszach ponizszej tabeli w
celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej (dorosli chorzy, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM), kwalifikujacy sie do aktywnego leczenia systemowego | linii).

Dane do weryfikacji lub uzupetnienia (odsetki oraz wynikajaca z nich liczba chorych)
zostaty wyroznione kolorem zottym. Szacowanie bazuje na umieralnosci chorych.

ICD-10 C69 (nowotwory ztosliwe oka):

110 zgondw rocznie

80% stanowi czerniak btony naczyniowej oka (UM)

90 zgondw rocznie z powodu UM

50%* 1-roczne przezycie z nieresekcyjnym lub
przerzutowym UM

180 przypadkow nieresekcyjnego lub
przerzutowego UM rocznie
(dorosli chorzy)

47%* HLA-A*02:01 dodatni UM

85 dorostych chorych z dodatnim
wynikiem HLA-A*02:01z
. hieoperacyjnym lub przerzutowym UM

XX% kwalifikujgcych sie
do aktywnego leczenia systemowego | linii

XX chorych kwalifikujgcych sie

do aktywnego leczenia systemowego
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* https://www.nice.org.uk/guidance/gid-ta10428/documents/final-scope.

Prosimy o wskazanie odsetka (lub liczby) chorych w kolejnych wierszach ponizszej tabeli w
celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej (dorosli chorzy, u ktorych wystepuje ludzki
antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony
naczyniowej oka (UM), kwalifikujacy sie do aktywnego leczenia systemowego | linii).

Dane do weryfikacji lub uzupetnienia (odsetki oraz wynikajaca z nich liczba chorych)
zostaty wyrdznione kolorem zottym.

Parametr Rocznie Zrodto

600 ICD-10 C69 (KRN) *
480 80% (Singh 2011 i NICE
final scope)®

Liczba chorych z czerniakiem btony naczyniowej oka, tj.
naczyniowki (C69.3) oraz ciata rzeskowego i teczowki (C69.4)

Odsetek dorostych chorych wsrod chorych na UM XX% opinia
Liczba dorostych chorych z UM XX lloczyn powyzszych
Odsetek chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym UM XX% opinia
Liczba dorostych chorych z ma‘&sekcyj nym lub przerzutowym X iy bRk
Odsetek chorych, u ktorych wystepuje ludzki antygen _
NICE final
leukocytarny (HLA)-A*02:01 2B IR
Liczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub przerzutowym
UM, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)- XX lloczyn powyzszych
A*02:01
Odsetek chorych kwalifikujacych sie.d? aktywnego leczenia XX% —
systemowego | linii
Liczba dorostych chorych z nieresekcyjnym lub
przerzutowym UM, u ktérych wystepuje ludzki antygen XX sy g

leukocytarny (HLA)-A*02:01 kwalifikujacych sie do
aktywnego leczenia systemowego | linii

O T N LA Z v vveivsevrreeeeessssnsennerssessssensassnssssnsnsneesassassnsssnsesassssnssnnsenssssnnssnseesssssssssnsassessnsssnssnssesssssnnsennesssssssnnns

> Wojciechowska Urszula, Didkowska Joanna. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce.
Krajowy Rejestr Nowotworow, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie - Panstwowy
Instytut Badawczy. http://onkologia.org.pl/raporty/ [dostep: 16.05.2022 r.]. Singh AD, Turell ME,
Topham AK. Uveal melanoma: trends in incidence, treatment, and survival. Ophthalmology. 2011
Sep;118(9):1881-5. doi: 10.1016/j.ophtha.2011.01.040. Epub 2011 Jun 24. PMID: 21704381. National
Institute for Health and Care Excellence. Health Technology Appraisal. Tebentafusp for treating
advanced (unresectable or metastatic) uveal melanoma. Final scope. Appendix B.
https://www.nice.org.uk/guidance/gid-ta10428/documents/final-scope [dostep 15.04.2022 r.].
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Struktura aktywnego leczenia systemowego I linii

Majac na uwadze populacje docelowg wskazang w poprzednim pytaniu, prosimy o okreslenie
czestosci stosowania aktualnie dostepnych opcji terapeutycznych w | linii aktywnego
leczenia (tj. z pominieciem chorych, ktorzy otrzymujg BSC).

W ramach struktury aktualnej praktyki klinicznej wymieniono najczesciej stonowane opcje
terapeutyczne. Pominieto leki o spodziewanym niewielkim udziale w rynku.
_ Dorosli chorzy, u ktorych wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01,
z nieresekcyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka,
kwalifikujacy sie do leczenia systemowego | linii

AKTUALNA PRAKTYKA KLINICZNA SPODZIEWANA PRAKTYKA KLINICZNA
(BEZ tebentafuspu) (dostepnos¢ tebentafuspu)
| rok Il rok | rok Il rok
tebentafusp 0% 0% tebentafusp XX% | XX%
dakarbazyna w monoterapii| XX% XX% dakarbazyna w monoterapii XX% XX%
(1000 mg/m? co 3 tyg.) (1000 mg/m2 co 3 tyg.)
dakarbazyna w schematach XX% XX% dakarbazyna w schematach XX% XX%
wielolekowych wielolekowych
(jakie schematy XX, (jakie schematy XX,
dawkowanie XX) dawkowanie XX)
paklitaksel XX% XX% paklitaksel XX% XX%
(dawkowanie XX) (dawkowanie XX)
inne XX% XX% inne XX% XX%
(jakie leki + dawkowanie?) (jakie leki + dawkowanie?)
Lacznie 100% 100% Lacznie 100% | 100%

W przypadku wskazania niezerowych odsetkow paklitakselu (lub innych nierefundowanych
lekow w UM) prosimy o wskazanie, jak jest rozliczany koszt leku, ktory formalnie nie jest
refundowany we wskazaniu C69 Nowotwory oka.

Komentarz:
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PYTANIE 1:

W badaniu klinicznym w ramieniu komparatora stosowano chemio- i immunoterapie, uznajac
ich skutecznos¢ za poréwnywalng. Prosimy o ocene, czy takie podejscie jest aktualnie
uzasadnione, tj. o odpowiedz na nastepujace pytanie: czy mozna przyjac, ze skutecznosc i
bezpieczenstwo chemioterapii w leczeniu UM sa zblizone do skutecznosci immunoterapii?

ODPOWIEDZ:

PYTANIE 2:

Czy mozna przyjac, ze skutecznosc aktualnie stosowanych schematow chemioterapii (np.
dakarbazyna i paklitaksel) w leczeniu UM jest podobna?

ODPOWIEDZ:

Leczenie kolejnych linii

Prosimy o zdefiniowanie odsetkow najczesciej stosowanych terapii (w tym BSC) w ramach
leczenia kolejnych linii (tj. po przerwaniu | linii leczenia; tabela ponizej).

Po przerwaniu leczenia | linii
Terapia w ramach leczenia kolejnych linii
tebentafuspem chemioterapia
Brak aktywnego leczenia (BSC) XX% XX
Chemioterapia (lek + dawkowanie) XX% XX%
Chemioterapia (lek + dawkowanie) XX% XX%
Inne (jakie?) XX% XX%

= 1 | A L T L LT e
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Tebentafusp (Kimmtrak®) w leczeniu dorostych chorych z dodatnim wynikiem HLA-A*02:01
z nieoperacyjnym lub przerzutowym czerniakiem btony naczyniowej oka - analiza wplywu na budzet

Pozostate

PYTANIE 1 (badanie w kierunku HLA-A*02:01):

Jak w praktyce sa rozliczane testy w kierunku HLA-A*02:01? Jesli w ramach hospitalizacji JGP
to jakiej?

ODPOWIEDZ:

PYTANIE 2 (podanie tebentafuspu):

Czy wszystkie dawki tebentafuspu beda podawane w ramach hospitalizacji? Czy 4 i kolejne
dawki beda podawane w trybie ambulatoryjnym?

ODPOWIEDZ:

Dziekujemy za udziat w ankiecie!
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9.2 Aspekty etyczne
CZY POZYTYWNE ROZPATRZENIE WNIOSKU WPLYNIE NA OSOBY INNE NIZ STOSUJACE TE
TECHNOLOGIE (WPLYWY ZEWNETRZNE)?
Czy i ktore grupy pacjentow moga byc¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie?
Dostep do technologii lekowej bedzie ograniczony do dorostych pacjentow, u ktorych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym

czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej nieleczonych systemowo), spetniajacych
kryteria wtaczenia do programu lekowego.

Czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach?
Tak - w ramach populacji docelowej.
Czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy osob, czy korzysc mata, ale powszechna?

Dostep do technologii lekowej ograniczony bedzie do dorostych pacjentow, u ktorych
wystepuje ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym
czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej nieleczonych systemowo), spetniajacych
kryteria wtaczenia do programu lekowego. Spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej
grupy osob,

Czy technologia jest odpowiedzia na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie
uposledzonych?

Technologia nie dotyczy grup spotecznie uposledzonych.
Czy technologia stanowi odpowiedz dla osob o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktorych
nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia?

Proponowana technologia jest skierowana do dorostych pacjentéow, u ktérych wystepuje
ludzki antygen leukocytarny (HLA)-A*02:01, z nieresekcyjnym lub przerzutowym
czerniakiem btony naczyniowej oka (wczesniej nieleczonych systemowo), spetniajacych
kryteria wtaczenia do programu lekowego. W analizowanym wskazaniu refundowane sg
obecnie inne opcje terapeutyczne.

CZY POZYTYWNA DECYZJA MOZE POWODOWAC PROBLEMY SPOLECZNE?
Czy moze wptywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej opieki medycznej?
Spodziewany jest wzrost poziomu satysfakcji pacjentow przez utatwiony dostep (ze

wzgledow finansowych) do nowoczesnej, skutecznej i rekomendowanej przez autorow
najnowszych wytycznych klinicznych opcji terapeutycznej.

Czy moze grozi¢ niezaakceptowaniem postepowania przez poszczegoblnych chorych?

Mato prawdopodobne. Analizowana terapia, podobnie jak kazda technologia medyczna,
moze byc nieakceptowana przez poszczegolnych chorych.

Czy moze powodowac lub zmieniac stygmatyzacje?
Nie.

Czy moze wywotywac lek?
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Mato prawdopodobne.
Czy moze powodowac dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.
Czy moze stwarzac problemy dotyczace ptci lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZJA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi?

Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.
Czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach?

Wprowadzenie finansowania tebentafuspu w analizowanym wskazaniu wymaga utworzenia
(a wtasciwie przywrocenia) programu lekowego. Wnioskowane warunki objecia refundacja
obejmuja wtaczenie tebentafuspu do odrebnej grupy limitowej (takiej jak poprzednio) w
ramach katalogu B. Nie zidentyfikowano innych regulacji prawnych wymagajacych zmian.

Czy oddziatuje na prawa cztowieka lub pacjenta?
Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach

pacjenta i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,,pacjent ma prawo do swiadczeri zdrowotnych
odpowiadajqcych wymaganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGII NAKLADA SZCZEGOLNE WYMOGI?
Czy jest koniecznosc szczegolnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu
pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
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9.3

Zgodnos$¢ z minimalnymi wymaganiami MZ

Tab. 42. Zgodno$¢ z minimalnymi wymaganiami Ministra Zdrowia (Rozporzadzenie MZ).

Nr | Analiza wptywu na budzet ‘ Rozdziat ‘ Komentarz

1 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:
obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych 3.1.1 Tak
wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana,
docelowej, wskazanej we wniosku, 3.1.2 Tak
w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie 3.1.3 Tak
stosowana?

2 | Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci 3.1.4 Tak
populacji, w ktorej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, wydania decyzji o objeciu
refundacja?

3 | Czy zawiera oszacowanie aktualnych rocznych 4.1 Tak: brak
wydatkow srodkow publicznych, ponoszonych na refundacji
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wnioskowanej
wniosku, z wyszczegoélnieniem sktadowej technologii
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, o ile wystepuje?

4 | Czy zawiera ilosciowg prognoze rocznych wydatkow 4.2.1,4.2.2, Tak: scenariusz
srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone na 4.2.3,4.3.1, istniejacy
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we | 4.3.2, 4.3.3 w kolejnych
wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej latach
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do
spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu refundacja?

5 | Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych 4.2.1,4.2.2, Tak: scenariusz
wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania 4.2.3,4.31, nowy w kolejnych
swiadczen ze Srodkéw publicznych, jakie beda 4.3.2, 4.3.3 latach
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister
wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja?

6 | Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkow 4.2.1,4.2.2, Tak: roznica
srodkow publicznych, jakie beda ponoszone na 4.2.3,4.3.1, kosztow pomiedzy
leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we | 4.3.2, 4.3.3 scenariuszami
wniosku, stanowiacych roznice pomiedzy prognozami, nowym i
o ktorych mowa w pkt. 24 i 25, z wyszczegolnieniem istniejacym
sktadowej wydatkow stanowiacej refundacje ceny
wnioskowanej technologii?

7 | Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant 4.2.2,4.2.3, Tak
oszacowania, o ktorym mowa w pkt. 67 4.3.2,4.3.3

8 | Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci, na 3.1.5, 3.4, 3.5 | Tak
podstawie ktérych dokonano oszacowan, o ktorych (podrozdziaty),
mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktérych mowa 3.8
w pkt 41 57

9 | Czy zawiera wyszczegolnienie zatozen, na podstawie 3.1 Tak
ktorych dokonano oszacowan, o ktorych mowa w pkt 1- | (podrozdziaty),

3, 6 7 oraz prognoz, o ktérych mowa w pkt 415, 3.2, 3.3, 3.4,
w szczegolnosci zatozen dotyczacych kwalifikacji 3.5
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Nr

| Analiza wptywu na budzet

| Rozdziat

Komentarz

wnioskowanej technologii do grupy limitowej
i wyznaczenia podstawy limitu?

(podrozdziaty),
3.6,3.7, 3.8

10

Czy zawiera dokument elektroniczny, umozliwiajacy
powtorzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktorych
uzyskano oszacowania oraz prognozy?

dotaczony

1"

Czy oszacowania i prognozy dokonywane sg w
horyzoncie czasowym wtasciwym dla analizy wptywu
na budzet (nie krotszy niz 2 lata)?

3.3

Tak

12

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie
oszacowan rocznej liczebnosci populacji?

31,4

Tak

13

Czy jezeli nie jest mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan rocznej liczebnosci populacji
analiza zawiera dodatkowy wariant, w ktorym
oszacowania te uzyskano w oparciu o inne dane?

w422,
4.3.2,

3.1
4.2.3,
4.3.3

tak

14

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuj

a instrumenty dzi

elenia ryzyka, to

czy oszacowania i prognozy (pkt. 21-27), zostaty przedstawione w nastepujacych wariantach:

z uwzglednieniem proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka,

4.2

Tak

bez uwzglednienia proponowanego instrumentu
dzielenia ryzyka?

4.3

Tak

15

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja
obejmuja utworzenie nowej, odrebnej grupy
limitowe]j, analiza zawiera wskazanie

dowodéw spetnienia wymagan ustawowych?

Tak

16

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja
obejmuja kwalifikacje do wspolnej, istniejacej grupy
limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera
wskazanie dowodoéw spetnienia wymagan ustawowych?

Nie dotyczy

Ogolne adnotacje

17

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkow publicznych i racjonalizacyjna zawieraja:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych Pismiennictwo | Tak
publikacji, z zachowaniem stopnia szczegotowosci,

umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej

wykorzystanej publikacji,

wskazanie innych zrodet informacji zawartych w Pismiennictwo | Tak

analizach, w szczegolnosci aktow prawnych
oraz danych osobowych autorow niepublikowanych
badan, analiz, ekspertyz i opinii?
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