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Wykaz skrétow

AE
AKL
ALK
ANA
AOTMIT
APD
AW
AWA
BIA
CHB
CHOP
ChPL
C

CNI
COVID-19
CTH
CvP
CZN
DGL
DSOZ
ECOG
eGFR
EULAR
FL
GKS
HAS
HTA
ICD-10
JGP
KRN
L-CYC
LN
MMF
MPAA

GAZYVARO® (obinutuzumab)

Analiza ekonomiczna

Analiza efektywnosci klinicznej

Anaplastic Lymphoma Kinase

Przeciwciata przeciwjadrowe (z ang. anti-nuclear antibodies)
Agencja Oceny Technologii Medycznych | Taryfikacji

Analiza problemu decyzyjnego

Analiza wrazliwosci

Analiza weryfikacyjna

Analiza wptywu na budzet (z ang. Budget Impact Analysis)
Cena hurtowa brutto

Schemat skojarzony: cyklofosfamid + doksorubicyna + winkrystyna + prednizon
Charakterystyka produktu leczniczego

Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)

Inhibitory kalcyneuryny (z ang. Calcineurin inhibitors)
Coronavirus Disease 2019

Chemioterapia

Schemat skojarzony: cyklofosfamid + winkrystyna + prednizon
Cena zbytu netto

Departament gospodarki lekami

Departament Systemow Ochrony Zdrowia

Skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group

Szacunkowy wskaznik filtracji ktebuszkowej (z ang. Estimated Glomerular Filtration Rate)

European League Against Rheumatism

Chtoniak grudkowy (ang. Follicular lymphoma)

Glikokortykosteroidy

Haute Autorité de Santé

Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)
Miedzynarodowa Klasyfikacja Chordb (z ang. International Classification of Diseases)
Jednorodne Grupy Pacjentéw

Krajowy Rejestr Nowotwordéw

Cyklofosfamid w matych dawkach

Nefropatia toczniowa (ang. lupus nephritis)

Mykofenolan mofetylu (z ang. Mycophenolate Mofetil)

Kwas mykofenolowy (z ang. Mycophenolic Acid)

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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Mz Ministerstwo Zdrowia
NCCN National Comprehensive Cancer Network
NCI Amerykanski Instytut Badan nad Rakiem (z ang. National Cancer Institute)
NFz Narodowy Fundusz Zdrowia
OBI Obinuzutumab
OBI+SoC Terapia obinutuzumabem w skojarzeniu z terapig standardowg (MMF+prednizon)
PBAC Pharmaceutical Benefits Advisory Committee
PBL Przewlekta biataczka limfocytowa
PBO Placebo
PD Progresja choroby (z ang. progression of disease)
PDD Przepisana dawka dobowa (z ang. prescribed daily dose)
PICO Schemat okreslajgcy kolejnos¢ analizy poszczegdlnych elementdw badan: populacja, interwencja,
komparator, punkty koncowe (ang. Population, Intervention, Comparator, Outcome)
PL Program lekowy
PPP Perspektywa podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych
PTAC Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee
PTOK Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej
RCT Badanie kliniczne z randomizacja i grupa kontrolng (ang. Randomized Controlled Trial)
RDI Rzeczywiste intensywnosci dawkowania (z ang. Relative Dose Intensity)
RDTL Ratunkowy dostep do technologii lekowych
RSS Instrument dzielenia ryzyka
SMC Scottish Medicines Consortium
SoC Standardowa terapia (z ang. Standard of Care)
TAC Takrolimus
TNM System stuzacy do okreslania stopnia zaawansowania klinicznego nowotworu, ktory okresla trzy
cechy guza: T — guz pierwotny, N - regionalne wezty chtonne, M — przerzuty odlegte (z ang. T —
primary tumor, N - nearby [regional] lymph nodes, M - distant metastasis)
TRU Toczen rumieniowaty uktadowy (z ang. Systemic Lupus Erythematosus)
TTD Czas trwania leczenia (z ang. Time To Treatment Discontinuation)
TZN Nefropatia toczniowa (z ang. Lupus Nephritis)
UPCR Stosunek biatka w moczu do kreatyniny (z ang. Urinary Protein-to-Creatinine Ratio)
UR NFZ Uchwaty Rady NFZ
WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
WOK Woklosporyna
WOK+SoC Terapia woklosporyng w skojarzeniu z terapig standardowg (MMF+prednizon)
w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,

w tym ze wspodtistniejgcg klasg V



Streszczenie

Cel

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie
prawdopodobnych wydatkéw podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia,
NFZ) w przypadku podjecia decyzji o objeciu re-
fundacjg produktu leczniczego Gazyvaro (obi-
nutuzumab) stosowanego w skojarzeniu z my-
kofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pa-
cjentdéw z aktywng postacig toczniowego zapa-
lenia nerek (TZN) klasy Ill lub IV, w tym ze wspot-
istniejacag klasg V, w ramach programu leko-
wego.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Ro-
che Polska Sp. z 0.0. w zwigzku z planowanym
ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw
zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktu
leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab), 1000
mg, koncentrat do sporzgdzania roztworu do in-
fuzji, fiolka 40 ml, w ramach proponowanego
programu lekowego ,Leczenie chorych z tocz-
niowym zapaleniem nerek (LN, lupus nephritis)
(ICD-10: M32.1, N08.5, N16.4)".

Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce
gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelo-
wej dla produktu leczniczego Gazyvaro we
whnioskowanym wskazaniu w kolejnych la-
tach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatéw)
technologii stosowanych we wnioskowa-
nym wskazaniu w populacji docelowej,

AESTIMO

w dwodch  alternatywnych  scenariuszach:
istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktu-
alny, tj. brak refundacji leku Gazyvaro w le-
czeniu pacjentdw z toczniowym zapaleniem
nerek klasy lll lub IV, w tym ze wspdtistnie-
jaca klasg V) oraz nowym (stan po wprowa-
dzeniu wnioskowanego leku do refundacji);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strate-
gii leczenia stosowanych w populacji doce-
lowej, szczegdtowo opisane w analizie eko-
nomicznej (AE Gazyvaro 2026);

e prognoza wydatkéw podmiotu zobowigza-
nego do finansowania swiadczen ze srod-
kow publicznych w poréwnywanych scena-
riuszach — istniejgcym i nowym, oraz inkre-
mentalnych wydatkéw pfatnika wynikaja-
cych z realizacji scenariusza nowego, z wy-
szczegodlnieniem sktadowej kosztu stano-
wigcej kwote refundacji produktu Gazy-
varo.

Wptyw na budzet ptatnika oszacowano przez
porownanie wydatkdw pfatnika publicznego
w dwodch alternatywnych scenariuszach:

e scenariuszu istniejagcym, zgodnie z ktdorym
produkt Gazyvaro (obinutuzumab) nie jest
refundowany w leczeniu chorych z nefropa-
tig toczniowa klasy Il lub IV +/- V. W rozwa-
zanym wskazaniu stosowanie mykofeno-
lanu mofetylu jest niewystarczajgce i ko-
nieczna jest intensyfikacja terapii, co w pol-
skich warunkach mozna osiggna¢ przez do-
taczenie woklosporyny — obecnie (scena-
riusz istniejgcy) jest to jedyna refundowana
terapia typu add-on dedykowana chorym
z toczniowym zapaleniem nerek (terapia
WOK+SoC).

e scenariuszu nowym, w ktorym zaktada sie,
ze Minister wtasciwy do spraw zdrowia
wyda decyzje o objeciu refundacjg pro-
duktu leczniczego Gazyvaro we wnioskowa-
nym wskazaniu w ramach programu

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V

GAZYVARO® (obinutuzumab)



lekowego. Wprowadzenie finansowania
produktu leczniczego Gazyvaro spowoduje
zmiany w udziatach stosowanej technologii
medycznej wynikajgce ze stopniowego
i czeSciowego zastgpienia technologii op-
cjonalnej aktualnie stosowanej w rozwaza-
nym wskazaniu (WOK+SoC) przez terapie
produktem leczniczym Gazyvaro, réwniez
skojarzong z mykofenolanem mofetylu.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy za-
ktadajgc, ze wnioskowany program lekowy be-
dzie objety refundacjg poczawszy od 1 lipca
2027 roku; horyzont analizy obejmuje zatem
lata 2027-2029 (przedziat czasowy od 1 lipca
2027 r.do 30 czerwca 2029 r.). Wynikiem inkre-
mentalnej analizy wptywu na budzet jest roz-
nica pomiedzy wydatkami w scenariuszu no-
wym i wydatkami w scenariuszu istniejgcym dla
kazdego roku horyzontu czasowego.

Analize wykonano z perspektywy wspdlnej pod-
miotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze $Srodkéw publicznych i pacjentow (per-
spektywa wspdlna), a takze z perspektywy wy-
tacznie podmiotu zobowigzanego do finanso-
wania $wiadczen ze Srodkdéw publicznych (per-
spektywa ptatnika), uwzgledniajgc koszty naby-
cia i podania lekéw, koszty diagnostyki i monito-
rowania leczenia w programie lekowym oraz
koszty leczenia zdarzen niepozadanych. Wnio-
skowane warunki objecia refundacjg leku Gazy-
varo obejmujg instrument dzielenia ryzyka
(RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosztéw
przeprowadzono réwnolegle w dwdch warian-
tach: z uwzglednieniem ibez uwzglednienia
RSS.

Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym,
skonstruowanych w oparciu o czynniki, ktére
majg najwiekszy wptyw na stosowanie techno-
logii (docelowe udziaty terapii OBI+SoC). W

AESTIMO

ramach analizy wrazliwosci, w wariancie pod-
stawowym analizy testowano alternatywne sce-
nariusze i wartosci kluczowych parametrow
modelu.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych iorganizacyjnych wynikajgcych z decyzji
dotyczgcej finansowania produktu leczniczego
Gazyvaro ze $rodkéw publicznych.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenie Mi-
nistra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r.
w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach
o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu
netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny
zbytu netto technologii lekowej o wysokiej war-
tosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu
netto leku, srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycz-
nego, ktore nie majg odpowiednika refundowa-
nego w danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).
Wszystkie obliczenia wykonano w arkuszu kal-
kulacyjnym programu Microsoft® Office Excel.

Wyniki

Liczebnos¢ populacji

taczne liczebnosci populacji docelowej (poten-
cjat rynkowy leku Gazyvaro w rozwazanym
wskazaniu) wynosza:

. | \ |

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Sumaryczna liczebnos$¢ populacji docelowej wy-

nosi wigc - pacjentéw odpowiednio w
Roku 1 i Roku 2 analizy.

Liczebnosci pacjentéw wtaczanych na leczenie
OBI+SoC w wariancie podstawowym wynosza:

Sumaryczna liczebno$¢ pacjentéw wigczanych

na leczenie OBI+SoC wynosi | pacien-
téw odpowiednio w Roku 1 i Roku 2.

Analiza z uwzglednieniem RSS dla Gazyvaro

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, z uwzgled-
nieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS),
w przypadku podjecia decyzji o objeciu refunda-
cjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach
whnioskowanego programu lekowego, wydatki
inkrementalne ponoszone w populacji docelo-
wej nieznacznie wzrosng o - w Roku 1
ispadng o - w Roku 2 w pierwszych
dwadch latach po wprowadzeniu wnioskowanej
technologii do programu (07.2027-06.2029) za-
rowno w perspektywie ptatnika, jak i wspéine;.

Zgodnie z analizg minimalizacji kosztow (AE Ga-
zyvaro 2026), w horyzoncie 2-letnim wykazano
oszczednosci na poziomie _ na pa-
cjenta (OBI+SoC vs WOK+SoC, obie perspek-
tywy analizy). Nieznaczny wzrost wydatkow, ob-
serwowany w pierwszym roku analizy wptywu
na budzet wynika z nieréwnomiernego roztoze-
nia w czasie kosztéw leczenia wnioskowang in-
terwencjg oraz z przyjetej metodyki przeptywu
pacjentéw. Jednoczes$nie nalezy zauwazyd,
zetgcznie w horyzoncie dwuletnim analizy

AESTIMO

wptywu na budzet odnotowano inkrementalne
oszczednosci na poziomie _ (zaréwno
w perspektywie ptatnika jak i w perspektywie
wspolnej).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Gazyvaro w scenariuszu
nowym analizy wptywu na budzet wynosi .

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-
wane wydatki inkrementalne ponoszone w po-
pulacji docelowej nieznacznie wzrosng o .

- w Roku 1 i spadng o - w Roku 2,

a w wariancie maksymalnym — nieznacznie
wzrosng o - w Roku 1 ispadng o -
zt w Roku 2 w pierwszych dwdch latach po roz-
poczeciu refundacji produktu Gazyvaro we
whnioskowanym wskazaniu, zaréwno w perspek-
tywie ptatnika, jak i wspdlne;.

Podobnie jak w wariancie podstawowym, nie-
znaczny wzrost wydatkéw w wariantach mini-
malnym i maksymalnym, obserwowany w
pierwszym roku analizy wptywu na budzet wy-
nika z nierownomiernego roztozenia kosztow
leczenia wnioskowang interwencjg oraz z przy-
jetej metodyki przeptywu pacjentéw.

Analiza bez uwzglednienia RSS dla Gazyvaro

Wariant podstawowy

W wariancie podstawowym analizy, bez
uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka
(RSS), w przypadku podjecia decyzji o objeciu
refundacjg produktu Gazyvaro w ramach wnio-
skowanego programu lekowego, prognozo-
wane wydatki inkrementalne wzrosng w sto-
sunku do scenariusza istniejgcego, kolejno o 8,0
min zt oraz 7,5 min zt w pierwszych dwodch la-
tach  po

wprowadzeniu  wnioskowane]

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

GAZYVARO® (obinutuzumab)
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technologii do programu, zaréwno w perspek-
tywie ptatnika, jak i w perspektywie wspéine;.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
produktu leczniczego Gazyvaro w scenariuszu

NOWym wynosi -z’r (Rok 1) i -z’r

(Rok 2).

Nalezy podkredli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdéw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach
(MZ 24/10/2023), przedstawia jedynie teore-
tyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mieé
zastosowania w rzeczywistosci ptatnika publicz-
nego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng
czes$cig wniosku refundacyjnego, ksztattujgcym
cene efektywng produktu leczniczego Gazy-
varo.

Warianty skrajne: minimalny i maksymalny

W wariancie minimalnym analizy, prognozo-
wane wydatki inkrementalne wzrosng w sto-
sunku do scenariusza istniejgcego, kolejno 0 6,8
mln zt oraz 6,4 min zt, a w wariancie maksymal-
nym — wzrosng o0 9,2 min zt oraz 8,5 min zt w
pierwszych dwéch latach po rozpoczeciu refun-
dacji produktu Gazyvaro we wnioskowanym
wskazaniu, zarowno w perspektywie ptatnika,
jak i wspodlne;j.

Analiza wrazliwosci

Wariant z uwzglednieniem RSS

We wszystkich wariantach analizy wrazliwosci z
odnotowano niewielkie zmiany wydatkéw in-
krementalnych wzgledem analizy podstawowej.

Skrajne wartosci wydatkédw inkrementalnych

wyniosty: _ (rozpatrywanie kosztow
pacjentoterapii) oraz _ (jednoroczny

horyzont czasowy, obie perspektywy analizy),

AESTIMO

gdzie w wydatki inkrementalne analizy podsta-

wowej wyniosty _ w obu perspekty-

wach analizy — ptatnika i wspdlnej.

Jednoczesnie 2-letnie wydatki na lek Gazyvaro

w analizie z RSS wahaty sie od _ (AW
9) do _ (AW 10). W wariancie konser-

watywnym, dotyczgcym oszacowania liczebno-
$ci populacji (AW 7) uzyskano wydatki dwulet-
nie na Gazyvaro rowne _—wariant ten
stanowi jednak podejscie hipotetyczne i bardzo
konserwatywne

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wy-
nikéw podstawowych, cho¢ nalezy mieé¢ na
uwadze niepewnos¢ wynikajgcg z oszacowania
liczebnosci populacji docelowej oraz modelo-
wania czasu leczenia pacjentow.

Whioski koricowe

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania ze
Srodkéw publicznych produktu leczniczego Ga-
zyvaro we wnioskowanym wskazaniu pozwoli
na uzyskanie oszczednosci w horyzoncie dwu-
letnim na poziomie -, w okresie obo-
wigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej:
07.2027-06.2029 .

Wydatki inkrementalne nieznacznie wzrosng o
-w Roku 1i zmaleja_w Roku
2 analizy wzgledem scenariusza istniejgcego w
wariancie z uwzglednieniem proponowanego
instrumentu dzielenia ryzyka, zaréwno z per-
spektywy ptatnika jak i z perspektywy wspdine;.

Analiza wrazliwosci wskazata na stabilno$¢ uzy-
skanych wynikoéw. Nie zidentyfikowano proble-
mow natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z
finansowaniem ze $rodkéw publicznych rozwa-
zanej technologii. Refundacja z budzetu ptat-
nika wnioskowanej technologii nie bedzie

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

GAZYVARO® (obinutuzumab)
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naktadata dodatkowych wymogdéw zwigzanych
z organizacjg udzielania $wiadczen zdrowot-
nych.

Od pazdziernika 2025, zakres wskazan rejestra-
cyjnych leku Gazyvaro zostat rozszerzony o tocz-
niowe zapalenie nerek ze wskazaniem do stoso-
wania w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu
(MMF) u dorostych pacjentow z aktywng posta-
cig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy IlI
lub IV, w tym ze wspodtistniejaca klasg V (APD
Gazyvaro 2026). Rozpoczecie refundacji obinu-
tuzumabu w rozpatrywanym wskazaniu pozwoli
na rozszerzenie mozliwosci leczenia pacjentow
z nefropatig toczniowg w polskiej praktyce kli-
nicznej i zapewni dostep do konkurencyjnej, re-
komendowanej przez wytyczne kliniczne terapii
o udowodnionej skutecznosci.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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1 Cel analizy

Celem przeprowadzonej analizy byto okreslenie wysokosci wydatkéw podmiotu zobowigzanego do fi-
nansowania $wiadczen ze srodkow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) w przypadku podje-
cia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab, koncentrat do sporza-
dzania roztworu do infuzji) stosowanego w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych
pacjentéw z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w tym ze wspotistnie-

jaca klasg V, w ramach programu lekowego.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Roche Polska Sp. z 0.0. w zwigzku z planowanym ztozeniem

do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktu leczniczego:

e Gazyvaro (obinutuzumab), 1 000 mg, koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji, fiolka 40

ml, GTIN: 05902768001105,

w ramach nowo utworzonego programu lekowego ,Leczenie chorych z toczniowym zapaleniem nerek
(LN, lupus nephritis) (ICD-10: M32.1, N08.5, N16.4)". Zapisy projektu programu lekowego przedstawiono
w APD Gazyvaro 2026.

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Gazyvaro we wniosko-
wanym wskazaniu w kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowych (udziatow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: w scenariuszu istniejgcym (odzwierciedlajgcym
stan aktualny, tj. brak refundacji leku Gazyvaro w leczeniu nefropatii toczniowej we wnioskowa-
nym wskazaniu) oraz w scenariuszu nowym (stan po rozpoczeciu refundacji wnioskowanej in-
terwencji);

e oszacowanie kosztéw opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowe],
szczegdtowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Gazyvaro 2026);

e prognoza wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw publicz-

nych w poréwnywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz inkrementalnych wydatkow

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem sktadowej kosztu

stanowigcej kwote refundacji produktu Gazyvaro.

Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym. Analiza wptywu na budzet zawiera réwniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla

istotnych parametréow modelu (szczegdty w Rozdziale 7).

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel 365,
zawierajgcym rowniez model analizy ekonomicznej AE Gazyvaro 2026, gdzie wyznaczone koszty postu-
zyty jako wartosci zrédtowe dla dalszych obliczen analizy BIA. Wszystkie obliczenia dotyczgce liczebnosci
populacji oraz wydatkéw w modelu przeprowadzono bez zaokraglania poszczegdlnych wartosci, nato-
miast w niniejszym dokumencie przedstawiono wartosci zaokraglone w celu zachowania przejrzystosci

prezentacji.

2.1 Porownywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwdch alter-

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kto-
rym produkt Gazyvaro (obinutuzumab) nie jest refundowany w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu
w leczeniu pacjentow z aktywna postacia toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w tym ze
wspotistniejgcy klasg V. Zgodnie z doborem komparatoréw dla wnioskowanej interwencji, dokonanym
w ramach analizy problemu decyzyjnego (APD Gazyvaro 2026), w rozwazanym wskazaniu stosowanie
mykofenolanu mofetylu jest niewystarczajgce i konieczna jest intensyfikacja terapii, co w polskich wa-
runkach mozna osiggnac przez dotgczenie woklosporyny — obecnie jest to jedyna refundowana terapia

typu add-on dedykowana chorym z toczniowym zapaleniem nerek (terapia WOK+SoC).

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro we wnioskowanym wskazaniu w ramach programu le-
kowego. Wprowadzenie finansowania produktu leczniczego Gazyvaro spowoduje zmiany w udziatach
aktualnie stosowanej technologii medycznej (terapia WOK+SoC) wynikajgce ze stopniowego i czescio-
wego zastgpienia jej przez terapie produktem leczniczym Gazyvaro stosowanym w skojarzeniu z terapig

standardowg zawierajgcg mykofenolan mofetylu (terapia OBI+SoC).

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzadzeniem o minimalnych wymaganiach, jakie powinny spetnia¢ analizy zawarte we
wniosku o objecie refundacjg (MZ 24/10/2023) oraz wytycznymi HTA (AOTMIT 2016), wyniki analizy
oszacowano z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczern ze srodkéw
publicznych i pacjentéw (perspektywa wspdlna), a takze z perspektywy wytgcznie podmiotu zobowigza-

nego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych (perspektywa ptatnika).

2.3 Horyzont czasowy

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy zaktadajac, ze wnioskowany program lekowy bedzie objety
refundacjg poczawszy od 1 lipca 2027 roku; horyzont analizy obejmuje zatem lata 07.2027-06.2029
(przedziat czasowy od 1 lipca 2027 r. do 30 czerwca 2029 r.).

W zapisach wymagan minimalnych, horyzont czasowy wtasciwy dla analizy wptywu na budzet zdefinio-
wany zostat jako perspektywa czasowa, w ktdrej szacowane sg wydatki podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych, zwigzane ze stosowaniem wnioskowanej technologii
(MZ 24/10/2023). Horyzont czasowy powinien objgé¢ przewidywany przedziat czasu wystarczajgcy do
ustalenia rownowagi na rynku, przy czym horyzont nie powinien by¢ krétszy niz 2 lata od zajscia zmiany

wynikajgcej z wydania pozytywnej decyzji o finansowaniu wnioskowanej interwencji.

Podobnie, wytyczne oceny technologii medycznych zalecajg w analizie wptywu na budzet przyjecie prze-
dziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia réwnowagi na rynku, tj. do osiggniecia docelowej stabilnej
wielkosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentéw lub przedziat czasu obejmujacy co najmniej pierw-
sze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty wprowadzenia finansowania danej technologii medycznej ze srodkow

publicznych (AOTMIT 2016).

Ponadto, zgodnie z Ustawg o refundacji z dnia 12 maja 2011 r. pierwsza decyzja refundacyjna wydawana
jest na okres dwdch lat (Ustawa 2011), zatem uwzglednienie diuzszego horyzontu wigzatoby sie po
pierwsze z zatozeniem, ze po uptynieciu obowigzywania decyzji refundacyjnej nastapi jej automatyczne

przedtuzenie na kolejny okres, a po drugie, ze nastgpi to na niezmienionych warunkach cenowych.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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3 Aktualny sposdéb finansowania produktu leczniczego Gazyvaro
oraz wnioskowane warunki objecia refundacjg

Produkt leczniczy Gazyvaro jest obecnie refundowany ze srodkéow ptatnika publicznego w ramach na-

stepujgcych programow lekowych (MZ 17/06/2026):

e BJI2.FM:

O U pacjentow z zaawansowanym chtoniakiem grudkowym w stadium Il bulky, I, IV wg
Ann Arbor, w skojarzeniu z chemioterapig (CHOP, CVP lub bendamustyng) w 1. linii le-
czenia,

O U pacjentéw z zaawansowanym chtoniakiem grudkowym, w skojarzeniu z bendamu-

styng w 2. lub kolejnych liniach leczenia

o U pacjentéw z przewlektg biataczky limfocytows, bez wzgledu na status delecji 17p
(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53) w skojarzeniu z chlorambucylem w 1. linii
leczenia,

o U pacjentéw z przewlektg biataczky limfocytowa, bez wzgledu na status delecji 17p
(del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53) w skojarzeniu z wenetoklaksem w 1. linii

leczenia.
Produkt leczniczy Gazyvaro umieszczony jest w grupie limitowej ,,1148.0, Obinutuzumab”.

Obecne warunki finansowania obinutuzumabu w ramach obowigzujgcych programow lekowych podsu-

mowano w ponizszej tabeli.

Tabela 1. Obecne warunki finansowania produktu leczniczego Gazyvaro (MZ 17/06/2026).

... Oznaczenie zatacz- . Wysokos¢
Wysokosé li- . . Poziom
. Cenazbytu Urzedowa Cena hur- S nika zawierajacego doptaty
Produkt leczniczy mitu finan- , dptatno- , . .
netto cena zbytu towa brutto , zakres wskazar ob- L . Swiadczenio-
sowania . . Sci .
jetych refundacjg biorcy

Gazyvaro, koncentrat do
sporzadzania roztworu 9 700,00 zt 10476,00 zt 11 104,56 zt 11 104,56zt  B.12.FM.; B.79. bezptatny 0zt
do infuzji, 1000 mg

Whnioskowane warunki objecia refundacja produktu leczniczego Gazyvaro _

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab).
Warunek refundacji Opakowania jednostkowe

Substancja czynna
Dawka
Posta¢ farmaceutyczna
Zawartos¢ opakowania jednostkowego
Kategoria dostepnosci refundacyjnej

Cena zbytu netto?

Urzedowa cena zbytu?
Cena hurtowa3)

Cena hurtowa brutto?

Grupa limitowa®

Podstawa limitu w grupie

PDD®

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

Poziom odptatnosci

Doptata swiadczeniobiorcy

Koszt dziennej terapii wg CZN7)

Instrument dzielenia ryzyka
(RSS, z ang. risk sharing scheme)

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V



Warunek refundaciji Opakowania jednostkowe

U wnioskowana cena zbytu netto; 2 cena zbytu netto powiekszona o podatek VAT (8%); ¥ cena zbytu netto powiekszona o marze hurtowa
(6%); # cena hurtowa powiekszona o podatek VAT (8%); * istniejaca, odrebna grupa limitowa; ® schemat dawkowania zgodny z proponowa-
nym programem lekowym; 7 wedtug CZN oraz PDD w opakowaniu.

4 Populacja docelowa

4.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wnio-
sku

W epidemiologicznym oszacowaniu liczebnosci chorych (potencjatu) kwalifikujgcych sie do zastosowa-
nia produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab) w leczeniu nefropatii toczniowej w ramach wnio-
skowanego programu lekowego postuzono sie niepublikowanymi polskimi danymi dotyczacymi zacho-

rowalnosci na tocznia rumieniowatego, uzyskanymi po skierowaniu zapytania do Prezesa Narodowego

Funduszu Zdrowia (NFZ 2026), danymi literaturowymi oraz badaniem kwestionariuszowym IQVIA 2025,

W celu wyznaczenia wielkosci populacji docelowej, w pierwszym kroku wykonano ekstrapolacje danych
NFZ dotyczacych liczby pacjentéw z rozpoznaniem tocznia rumieniowatego, uzyskanych w odpowiedzi
na zapytanie skierowane do Prezesa NFZ (NFZ 2026). Uzyskane dane obejmowaty pacjentéw leczonych
w latach 2023, 2024 oraz 2025 (okres do listopada 2025), u ktérych sprawozdano przynajmniej jedno
Swiadczenie z rozpoznaniem (gtéwnym lub wspdtistniejgcym) M32, M32.1, M32.8 lub M32.9. W poniz-

szej tabeli przedstawiono uzyskane wartosci.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 3. Pacjenci z rozpoznaniem tocznia rumieniowatego (M32, M32.1, M32.8 lub M32.9) — choro-
bowos¢. Dane niepublikowane (NFZ 2026).

Liczba leczonych Liczba leczonych Liczba leczonych
w 2023 roku w 2024 roku w 2025 roku*

* okres do listopada 2025

W nastepnym kroku oszacowano liczebno$¢ pacjentéw leczonych w catym roku 2025 (udostepnione
niepublikowane dane dotyczyty okresu do listopada 2025 r.). Do tego celu wykorzystano liczebnosci pa-
cjentdw z rozpoznaniem tocznia rumieniowatego (M32, M32.1, M32.8 lub M32.9) raportowane przez
NFZ dla roku 2022 (22 174 chorych) oraz dla 1 potowy 2023 roku (17 002 chorych) przedstawione w
AWA Lupkynis 2024. Wykorzystujgc powyzsze dane oszacowano, ze chorobowos¢ w 2025 roku wyniosta
19 997 chorych. Szczegdtowy sposéb wyznaczenia uzyskanej liczebnosci przedstawiono w arkuszu ,,Po-

pulacja”, w modelu analizy ekonomicznej dla niniejszej analizy w programie Microsoft Office Excel 365.

Przeprowadzajgc ekstrapolacje logarytmiczng rozpatrywanych liczebnosci, liczba pacjentéw z rozpozna-
niem tocznia rumieniowatego w horyzoncie analizy wyniosta - (Rok 1: 07.2027-06.2028) i -
(Rok 2: 07.2027-06.2028).

Korzystajgc z oszacowan ekspertéw AWA Lupkynis 2024, w dalszej analizie przyjeto, ze u okoto 45% pa-
cjentéw (wartosc Srednia z opinii ekspertéw) z rozpoznaniem tocznia rumieniowatego wystgpi nefropa-
tia toczniowa (ok. _). Zblizone udziaty pacjentéw z nefropatia toczniowa wyka-
zano w alternatywnych Zrédtach odnalezionych w ramach oszacowania populacji, tj.: Kosatka-Wegiel
2024 (36% pacjentdw, polska praktyka kliniczna), warto$¢ srednia z odsetkdw podanych w publikacjach
Perge 2024, Hocaoglu 2023, Dall’Era 2023 (38% pacjentdw) oraz wartos¢ wyznaczona w ramach niepu-

blikowanego badania /QVIA 2025 na podstawie opinii ankietowanych ekspertow (||| | | G-

Sposrod chorych z nefropatig toczniows, subpopulacje kwalifikujgca sie na leczenie stanowig pacjenci
spetniajacy kryteria szczegdtowe wynikajgce z kryteriow wigczenia do badania rejestracyjnego REGENCY
(klasa Il lub IV +/- klasa V tocznia uktadowego z aktywng nefropatig toczniowg, warto$¢ wskaznika
biatko/kreatynina w moczu (uPCR) > 1, obecnos¢ przeciwciat przeciwjgdrowych (ANA) potwierdzona
mianem ANA > 1:80, wskaznik filtracji ktebuszkowej: eGFR = 30 ml/min/1,73 m2, nieobecnos¢ kranicowe;j
choroby nerek wymagajacej dializ lub przeszczepienia). Zgodnie z wynikami badania IQVIA, podgrupa ta

stanowi ok. 42% pacjentdw z nefropatig toczniowa.

Dodatkowo, w ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano konserwatywny wariant zaktadajacy, ze wszy-

scy pacjenci z nefropatig toczniowg klasy Ill lub IV (odsetek 65%, oszacowany na podstawie badania

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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retrospektywnego Kosafka-Wegiel 2024, przeprowadzonego wsrdd polskich pacjentéw poddanych le-

czeniu w latach 2011-2022) bedg spetniaé powyzsze kryteria szczegdtowe (por. Rozdziat 11.4).

Whnioskowang populacje docelowg stanowig pacjenci, u ktérych stosuje sie leczenie schematem ztozo-
nym, tj. terapie standardowg (MMF+GKS) z dodatkowym lekiem (tzw. add-on). Do schematéw ztozonych
zaliczy¢ mozna terapie: belimumab + SoC, anifrolumab + SoC, rytuksymab + SoC, CNI (inhibitor kalcy-
neuryny — WOK lub TAC) + SoC, przy czym w rozpatrywanym wskazaniu (w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w tym ze wspdtistniejgca klasg V,
w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu), sposréd powyzszych schematdéw szeroko stosowana bedzie

terapia WOK+SoC, stanowigca witasciwy komparator analizy (APD Gazyvaro 2026).

Ze wzgledu na powyzsze, liczebnos¢ pacjentéw kwalifikujgcych sie na terapie WOK+SoC stanowi popu-

lacje docelowa niniejszej analizy.

Udziaty pacjentow otrzymujgcych terapie WOK+SoC w latach 2025-2027, podane przez ekspertéw w
ramach badania IQVIA wynosity odpowiednio _ (IQVIA 2025). Alternatywne udziaty
terapii WOK+SoC wsrdd pacjentdw z nefropatig toczniowa klasy Ill, IV iV (nieznacznie szersza populacja
wzgledem wnioskowanej) przedstawiono w AWA Lupkynis 2024. Eksperci kliniczni wskazali, ze udziaty

te wynosza 10-15% (prof. Jerzy Swierkot) i 8% (prof. Brygida Kwiatkowska) w latach 2025-2026, co wska-

2uje na [

W dalszej analizie, odsetki wtgczanych na leczenie WOK+SoC z badania IQVIA 2025 ekstrapolowano na
lata horyzontu analizy (2027-2028). Wzieto przy tym pod uwage wzglednie krétki okres refundacji wo-
klosporyny w rozpatrywanym wskazaniu (1 pazdziernika 2024 r.). Ekstrapolacje liczby wtgczanych na
leczenie WOK+SoC (wyjsciowe odsetki wg IQVIA 2025) przeprowadzono przyjmujac posredni wariant
ekstrapolacji (wartos¢ Srednia z ekstrapolacji liniowej oraz nieliniowej). Wynikowe udziaty pacjentéw
wigczanych na terapie WOK+SoC w rozpatrywanym horyzoncie czasowym wynosity _

Wyjsciowe oszacowanie liczebnosci populacji docelowej w wariancie podstawowym przeprowadzono w

oparciu o schemat przedstawiony na ponizszym wykresie.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

v,
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Wykres 1. Diagram oszacowania populacji docelowej dla terapii OBI+SoC.

Ostatecznie, liczebnos¢ populacji docelowej w latach horyzontu analizy wyniosta: _

W ponizszej tabeli zestawiono liczebnosci chorych na kazdym etapie oszacowania.

Tabela 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzu-
mab) stosowanego z terapig standardowg zawierajgcg mykofenolan mofetylu, w pierwszych
dwadch latach refundaciji.

Odsetek (ze . .
Krok , . . . Liczba pa- Liczba pa-
Wskaznik epidemiologiczny / wskazanego S . -
052ac0° kryterium kwalifikacji kroku osza- centow:  cjentow: A
wania . Rok 1 Rok 2
cowania)
Liczba rozpoznan tocznia rumieniowatego T
! (M32, M32.1, M32.8, M32.9) I - -
2 Pacjenci z nefropatia toczniowg _ - - -
Pacjenci spetniajacy kryteria szczegdtowe:
3 czynna postac LN klasy lll, IV, V oraz lll/V i IV/V _ - -

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Odsetek (ze . .
Krok , . . . . Liczba pa- Liczba pa-
Wskaznik epidemiologiczny / wskazanego L s .,
0szaco- kryterium kwalifikacji kroku osza cjentow: cjentow: At
wania J . Rok 1 Rok 2
cowania)

Liczba pacjentow, u ktérych bytaby stosowana
4 terapia woklosporyng w skojarzeniu z terapia T - -

standardowa

Liczebnos¢ populacji docelowej - -

*Kryteria opisu pacjenta — zdefiniowane w badaniu IQVIA — dotycza pacjentow z toczniem rumieniowatym uktadowym z aktywna nefropatig
(klasa Il lub IV +/- klasa V), o wartosci wskaznika biatko/kreatynina w moczu (uPCR) > 1, filtracji ktebuszkowej na poziomie eGFR > 30
ml/min/1,73 m2 oraz z potwierdzong obecnoscia przeciwciat przeciwjgdrowych (ANA).

Liczebnos¢ populacji docelowej dla wnioskowanej terapii OBI+SoC wynosi: _

4.2 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana
technologia jest obecnie stosowana

Obecnie produkt leczniczy Gazyvaro jest refundowany w nastepujgcych wskazaniach (MZ 17/06/2026):
e B.12.FM. ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komdérkowe (ICD-10: C82, C83, C85)” u dorostych
pacjentéw z chtoniakiem grudkowym:
o w 1. linii leczenia — obinutuzumab w skojarzeniu z chemioterapig (CHOP, CVP lub ben-
damustyng);
o w 2. lub kolejnych liniach leczenia — obinutuzumab w skojarzeniu z bendamustyng;
e B.79. ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke limfocytowa (ICD-10: C91.1)” u dorostych pa-
cjentow z przewlekta biataczkg limfocytowa:
o w 1. linii leczenia - bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53
(mutTP53) - obinutuzumab w skojarzeniu z chlorambucylem,
o w 1. linii leczenia - bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53

(mutTP53) - wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem.

Liczbe pacjentdw objetych terapig obinutuzumabem, odpowiednio w 2024 roku oraz w | pétroczu 2025
roku zaczerpnietg z zatgcznikow do Uchwaty Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania
z dziatalnoSci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartat 2024 roku (UR NFZ 10/04/2025) oraz za |l
kwartat 2025 roku (UR NFZ 24/10/2025) przedstawiono w tabeli ponizej.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 5. Liczba chorych aktualnie leczonych obinutuzumabem w ramach programéw lekowych (UR
NFZ 17/10/2024, UR NFZ 10/04/2025, UR NFZ 24/10/2025).

Liczba leczonych Liczba leczonych Liczba leczonych

Program lekowy w | potowie 2024 roku* w 2024 roku* w | potowie 2025 roku*

Liczba leczonych obinutuzumabem —tacznie, w tym:

B.12.FM. ,Leczenie chorych na

chtoniaki B-komorkowe (ICD-10: 814 1022 911
C82, C83, C85)”

B.79.,Leczenie chorych na prze-

wlekta biataczke limfocytowa (ICD- 430 614 295
10: C91.1)"

SUMA 1244 1636 1206

* liczba 0séb o niepowtarzalnych numerach PESEL.

W zwigzku z brakiem informacji odnosnie do zastosowania wnioskowanej technologii w ramach innych
form finansowania (takich jak RDTL, badania kliniczne) przyjeto, ze liczebnos$¢ populacji, w ktérej obec-

nie stosowany jest obinutuzumab w leczeniu nefropatii toczniowej wynosi 0 pacjentow.

taczna liczba chorych leczonych obinutuzumabem w ramach programéw lekowych wyniosta 1 244 osdb
w | potowie 2024 roku, 1 636 0séb w 2024 roku oraz 1 206 oséb w | potowie 2025 roku. Zaktadajac, ze
pacjenci beda wtgczani na leczenie zgodnie z obserwowanym trendem, szacunkowa liczba pacjentow

obecnie leczonych wnioskowang interwencjg wynosi okoto 1 600 pacjentéw w 2026 roku.

4.3 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich
pacjentéw, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ stoso-
wana

Zgodnie z zapisami zawartymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego Gazyvaro oraz uwzgledniajac
zapisy programow lekowych, w ktérych refundowany jest obinutuzumab (B.12.FM., B.79.; MZ

17/06/2026), produkt leczniczy Gazyvaro moze by¢ stosowany w nastepujacych wskazaniach:

e Przewlekta biataczka limfocytowa (PBL)

o Produkt leczniczy Gazyvaro w skojarzeniu z chlorambucylem jest wskazany do stosowa-
nia u dorostych z wczesniej nieleczong przewlektg biataczkg limfocytowg (PBL), u kto-
rych z powodu choréb wspdtistniejgcych nie nalezy stosowac leczenia opartego na pet-
nej dawce fludarabiny.

o Wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem (produkt Gazyvaro) u dorostych pacjen-
téw z uprzednio nieleczong przewlektg biataczky limfocytowg bez wzgledu na status

delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53 (mutTP53).

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V

v,
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e Chtoniak grudkowy (ang. Follicular lymphoma, FL)

o Produkt leczniczy Gazyvaro, podawany w skojarzeniu z chemioterapia, a nastepnie w
monoterapii w leczeniu podtrzymujgcym u pacjentéw, u ktérych wystapita odpowiedz
na leczenie, jest wskazany do stosowania u wczes$niej nieleczonych pacjentéw z zaa-
wansowanym chtoniakiem grudkowym.

o Produkt leczniczy Gazyvaro podawany w skojarzeniu z bendamustyng, a nastepnie w
monoterapii w leczeniu podtrzymujgcym jest wskazany w leczeniu pacjentdw z chtonia-
kiem grudkowym (FL), u ktérych nie wystgpita odpowiedz na leczenie lub u ktorych pod-
czas leczenia lub maksymalnie do 6 miesiecy po leczeniu rytuksymabem lub schematem
zawierajgcym rytuksymab, wystgpita progresja choroby.

e Toczniowe zapalenie nerek (TZN)

o Produkt leczniczy Gazyvaro, podawany w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu

(MMF), jest wskazany w leczeniu dorostych pacjentéw z aktywng postacig toczniowego

zapalenia nerek (TZN) klasy Ill lub IV, w tym ze wspdtistniejgca klasg V.

4.3.1 Przewlekfa biataczka limfocytowa (PBL)

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego, lek Gazyvaro w skojarzeniu z chlorambucylem
jest wskazany do stosowania u dorostych z wczesniej nieleczong przewlekta biataczka limfocytowa (PBL),
u ktérych z powodu chordb wspdtistniejgcych nie nalezy stosowacd leczenia opartego na petnej dawce

fludarabiny (ChPL Gazyvaro 2026).

Roczng liczebnos$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia
moze by¢ zastosowana oszacowano na podstawie ekstrapolacji danych przedstawionych w Analizie We-
ryfikacyjnej Agencji dla powyzszego wskazania (AWA Gazyvaro 2015). Zgodnie z AWA Gazyvaro 2015,
liczebnos¢ pacjentdow populacji docelowej wynosita 468 chorych w 2016 roku i 478 chorych w 2017 roku.
Ekstrapolujgc powyzszg liczebnos¢ pacjentéw (478 chorych w 2017 roku) na rok 2026 z wykorzystaniem
danych KRN (lata 2000-2019, z pominieciem dalszego okresu pandemii COVID-19), liczbe pacjentéw ktoé-
rzy mogga obecnie otrzymac leczenie produktem Gazyvaro w rozwazanym wskazaniu oszacowano na 612

chorych.

W przypadku terapii wenetoklaksem w skojarzeniu z obinutuzumabem w leczeniu dorostych pacjentéw
z uprzednio nieleczong przewlektfy biataczka limfocytowa przyjeto zatozenie, ze liczebnos¢ populacji do-

celowej dla tego wskazania bedzie zblizona do liczebnosci populacji w omawianym wczesniej wskazaniu

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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(produkt Gazyvaro w skojarzeniu z chlorambucylem u dorostych z wczesniej nieleczong przewlekts bia-
taczka limfocytowa). Z tego wzgledu zatozono, ze pacjenci kwalifikujgcy sie do leczenia schematem we-
netoklaks + obinutuzumab zostali uwzglednieni w liczebnosci populacji docelowej dla leku Gazyvaro sto-

sowanego w skojarzeniu z chlorambucylem (612 chorych w roku 2026).

4.3.2 Chtoniak grudkowy (ang. Follicular lymphoma, FL)

Kolejne wskazanie, w ktérym zarejestrowany jest produkt leczniczy Gazyvaro to wczesniej nieleczony,
zaawansowany chtoniak grudkowy, gdzie obinutuzumab stosowany jest w skojarzeniu z chemioterapia,
a nastepnie w monoterapii w leczeniu podtrzymujgcym u pacjentow, u ktérych wystgpita odpowiedz na
leczenie. W celu wyznaczenia liczby pacjentdw ktérzy mogliby otrzymacd produkt Gazyvaro w powyzszym
wskazaniu postuzono sie oszacowaniami przedstawionymi w ramach Analizy Weryfikacyjnej Agencji dla
rozpatrywanego wskazania (AWA Gazyvaro 2018). Zgodnie z powyzszg analizg, liczebnos¢ populacji do-
celowej oszacowana przez Analitykéw Agencji jako liczebnos$é w wariancie prawdopodobnym wyniosta
362 pacjentow w roku 2017. Ekstrapolujgc powyzszg wartos¢ z uwzglednieniem przyrostu zachorowal-
nosci w latach 2017-2026 zgodnie z danymi KRN 2025, mozna stwierdzi¢, ze prognozowana liczba cho-
rych, ktérzy obecnie mogg otrzymad lek Gazyvaro w rozpatrywanym wskazaniu (chorzy z nieleczonym

wczesniej, zaawansowanym FL) wynosi 497 chorych.

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL Gazyvaro 2026), obinutuzumab jest
wskazany do stosowania w skojarzeniu z bendamustyng, a nastepnie w monoterapii w leczeniu podtrzy-
mujacym u pacjentow z chtoniakiem grudkowym (FL), u ktérych nie wystgpita odpowied? na leczenie
lub u ktdérych podczas leczenia lub maksymalnie do 6 miesiecy po leczeniu rytuksymabem lub schema-
tem zawierajgcym rytuksymab, wystgpita progresja choroby. Zgodnie z Analizg Weryfikacyjng dla leku
Gazyvaro w rozpatrywanym wskazaniu (AWA Gazyvaro 2017), liczebnos¢ populacji pacjentéw, ktorzy
mogliby otrzymac lek Gazyvaro zostata oszacowana na 97 chorych (2018), 100 chorych (2019) i 103
chorych (2020). Ekstrapolujgc ostatni z dostepnych punktéw czasowych z wykorzystaniem przyrostu za-
chorowalnosci na chtoniaka grudkowego (C82) zgodnie z danymi KRN 2025, oszacowano, ze w 2026

roku populacja docelowa dla leku Gazyvaro wyniesie 134 pacjentow.

4.3.3 Toczniowe zapalenie nerek (TZN)

Wielko$¢ populacji pacjentéw z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek klasy Il lub IV, w tym ze

wspotistniejgcy klasg V, u ktérych mozna zastosowac leczenie produktem Gazyvaro, podawanym w

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V



26 AESTIMO

skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu (MMF) wyznaczono jako tozsama z liczebnoscig populacji doce-

lowej niniejszej analizy. W roku 2026 liczebnosc¢ ta wyniosta _ (por. Rozdziat 10).

4.3.4 Podsumowanie

Tabela 6. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktorych
mozna zastosowac produkt leczniczy Gazyvaro —rok 2026.

Wskazanie Liczebno$¢ populacji

Produkt leczniczy Gazyvaro w skojarzeniu z chlorambucylem wskazany do stosowania u dorostych z wcze-
$niej nieleczong przewlekty biataczkg limfocytowa (PBL), u ktorych z powodu chordb wspdtistniejgcych
nie nalezy stosowac leczenia opartego na petnej dawce fludarabiny. 612

Wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem (produkt Gazyvaro) wskazany do stosowania u dorostych
pacjentéw z uprzednio nieleczong przewlekta biataczka limfocytowa (por. Rozdziat 4.3.1).

Produkt leczniczy Gazyvaro, podawany w skojarzeniu z chemioterapia, a nastepnie w monoterapii w le-
czeniu podtrzymujgcym u pacjentow, u ktérych wystgpita odpowiedz na leczenie, jest wskazany do sto- 497
sowania u wczesniej nieleczonych pacjentéw z zaawansowanym chtoniakiem grudkowym.

Produkt leczniczy Gazyvaro podawany w skojarzeniu z bendamustyng, a nastepnie w monoterapii w le-
czeniu podtrzymujacym jest wskazany w leczeniu pacjentéw z chfoniakiem grudkowym (FL), u ktérych nie
wystgpita odpowiedz na leczenie lub u ktorych podczas leczenia lub maksymalnie do 6 miesiecy po lecze-
niu rytuksymabem lub schematem zawierajgcym rytuksymab, wystgpita progresja choroby.

134

Produkt leczniczy Gazyvaro, podawany w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu (MMF), jest wskazany
w leczeniu dorostych pacjentéw z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w -
tym ze wspdtistniejaca klasa V.

tacznie -

Sumujac liczebnos$é populacji dla produktu leczniczego Gazyvaro w poszczegdlnych wskazaniach uzy-

skano faczng populacje liczgcg okoto - pacjentow w 2026 roku.

5 Czas trwania leczenia (TTD)

Zgodnie z ChPL Gazyvaro 2026, wnioskowana interwencja podawana jest u pacjentéow z toczniowym
zapaleniem nerek w tygodniu 0, w tygodniu 2 (po 2 tygodniach od pierwszej dawki), w tygodniu 24, w
tygodniu 26 i co kazde kolejne 6 miesiecy. Jednoczesnie woklosporyna, stosowana w terapii WOK+SoC,
stanowigcej komparator analizy, podawana jest codziennie dwa razy na dobe (ChPL Lupkynis 2025). W
celu uwzglednienia realnego zuzycia lekow w ramach porownywanych terapii, w analizie wptywu na
budzet (podobnie jak w AE Gazyvaro 2026) przyjeto przyblizone krzywe czasu leczenia, wyznaczone na
podstawie odsetkéw pacjentow przerywajgcych leczenie, zgodnie z badaniami klinicznymi REGENCY
oraz AURORA 1i 2 (odpowiednio: Rovin 2021 i Saxena 2024). Wynikowe odsetki referencyjne, wykorzy-
stane do wyznaczenia przyblizonych krzywych czasu leczenia wyniosty: 78,7% pacjentéw po pdttorej

roku i 71,9% pacjentdéw po 3 latach leczenia (schemat OBI+SoC) oraz 76,0% chorych po roku i 66,2% po

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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3 latach leczenia (schemat WOK+SoC). Uzyskane krzywe wykorzystano w oszacowaniach analizy w przy-

jetym 2-letnim horyzoncie czasowym.

Sposdb wyznaczenia przyblizonych krzywych TTD wykorzystanych w analizie szczegétowo opisano w ra-
mach analizy ekonomicznej (AE Gazyvaro 2026). W analizie wrazliwosci (por. Rozdziat 11.4) testowano
wariant zaktadajacy leczenie 100% pacjentéw (pacjentoterapia) w catym okresie analizy oraz wariant z
zastosowaniem w obu analizowanych terapiach (OBI+SoC, WOK+SoC) przyblizonej krzywej TTD wyzna-

czonej dla schematu WOK+SoC.

6 Struktura udziatow w liczbie leczonych pacjentow

W rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce prognozowanych udziatéw rynkowych technologii wnio-
skowanej i technologii obecnie stosowanej w leczeniu chorych z aktywng postacia toczniowego zapale-
nia nerek (TZN) klasy lll lub IV, w tym ze wspdtistniejaca klasg V, przyjete odpowiednio w scenariuszu
istniejgcym (zaktadajgcym brak refundacji leku Gazyvaro i przedtuzenie obowigzujacej praktyki klinicznej
na lata horyzontu czasowego analizy) oraz scenariuszu nowym (przedstawiajgcym sytuacje, w ktorej lek

Gazyvaro zostaje objety refundacjg w ramach wnioskowanego programu).

6.1 Scenariusz istniejgcy

Scenariusz istniejgcy (aktualny), bedacy przedtuzeniem obecnego statusu refundacyjnego lekow stoso-
wanych w rozwazanym wskazaniu, zaktada brak refundacji produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzu-
mab) ze Srodkdw publicznych we wnioskowanych wskazaniach. Zgodnie ze stanem aktualnym zatozono,
ze w scenariuszu istniejgcym wszyscy pacjenci populacji docelowej bedg otrzymywac leczenie terapia

WOK+SoC, stanowigcg wtasciwy komparator analizy (por. AE Gazyvaro 2026, Rozdziat 2.3).

Tabela 7 przedstawia strukture leczonych poréwnywanymi schematami, tj.: odsetki i liczby nowych pa-
cjentdw rozpoczynajgcych leczenie w danym roku w scenariuszu istniejgcym, liczac od daty wprowadze-

nia refundacji terapii OBI+SoC w ramach proponowanego programu lekowego.

Tabela 7. Prognozowana liczba nowych pacjentdw w scenariuszu istniejgcym.

Strategia leczenia 07.2027-06.2028 07.2028-06.2029
€ (Rok 1. analizy) (Rok 2. analizy)

Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentéw)

OBI+SoC 0% 0%

WOK+SoC 100% 100%

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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07.2027-06.2028 07.2028-06.2029

SR e (Rok 1. analizy) (Rok 2. analizy)

Liczba nowych pacjentéw

OBI+SoC | |

WOK+S0C B B

W scenariuszu istniejgcym, prognozowana liczba pacjentow leczonych terapig WOK+SoC w kolejnych

latach analizy wynosi: _ pacjentow.

6.2 Scenariusz nowy

W analizie zatozono, ze objecie refundacjg terapii OBI+SoC nie wptynie na liczebnos¢ populacji docelo-
wej w stosunku do scenariusza istniejgcego, biorgc pod uwage, ze pacjenci kwalifikujgcy sie do leczenia
terapig WOK+SoC stanowig populacje docelowg analizy. Terapia OBI+SoC bedzie wiec czesciowo przej-
mowac¢ udziaty stosowane]j dotychczas terapii WOK+SoC. Oszacowanie powyzszych udziatéw terapii
OBI+SoC wzgledem WOK+SoC w scenariuszu nowym rozpoczeto od wyznaczenia udziatdw pacjentow z
nefropatig toczniowa klasy 11 i IV na podstawie polskiego badania Kosatka-Wegiel 2024. Badanie to obej-
mowato chorych leczonych w Szpitalu Uniwersyteckim w Krakowie w latach 2012-2022, a udziaty cho-

rych klasy Il oraz klasy IV wynosity odpowiednio: 22% (LN klasy I11) i 78% (LN klasy V).

Wykorzystujgc powyzsze odsetki wyznaczono liczebnosci populacji docelowej w podziale na podgrupy

pacjentéw z nefropatig toczniowg klasy Il (_) i nefropatia
toczniowa klasy IV ([

W scenariuszu nowym, liczebnosci pacjentéw wtgczanych na leczenie OBI+SoC oparto o wyniki badania
niepublikowanego IQVIA 2025 dotyczace prognozowanych udziatéw stosowania schematu OBI+SoC w

zaleznosci od klasy nefropatii toczniowej w leczeniu indukujgcym.

Uzyskane wartosci przeskalowano w celu zachowania spdjnosci z zatozeniami analizy i zatozono ze pro-
gnozowane udziaty bedg docelowo osiggane w Roku 2 analizy (07.2028-06.2029). Zatozono takze szybki

przyrost pacjentéw wigczanych na terapie OBI+SoC juz w pierwszym roku analizy.

Prognozowane udziaty terapii OBI+SoC wyniosty _ wsrod pacjentéw z LN klasy
Il oraz _ wsrod pacjentow z LN klasy V. Pozostate odsetki w scenariuszu nowym

stanowita terapia WOK+SoC w kazdej z podgrup pacjentéw.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Odnoszac powyzsze wartosci do liczebnosci populacji docelowej, liczba pacjentéw prognozowanych

jako wtaczani na leczenie terapia OBI+SoC wynosi || || | | | IS « oodsrupie z LN Kiasy Il oraz

WYNOSi _ w podgrupie z LN klasy IV.

Na ponizszym wykresie przedstawiono omdwione oszacowanie liczebnosci pacjentéw, ktérzy beda wia-

czani na leczenie terapig OBI+SoC.

Wykres 2. Diagram oszacowania liczebnosci pacjentéw, ktérzy beda wiaczani na leczenie terapig
OBI+SoC.

Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami, schemat OBI+SoC bedzie stosowany gtownie wsrdd pa-
cjentow z toczniowym zapaleniem nerek klasy IV. Tabela 8 przedstawia podziat rynku w odsetku i liczbie
nowych pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w danym roku w scenariuszu nowym, liczgc od daty wpro-

wadzenia refundacji produktu Gazyvaro we wnioskowanym wskazaniu.

Tabela 8. Prognozowana liczba nowych pacjentow w scenariuszu nowym (badanie IQVIA 2025, zatoze-
nia wiasne).

07.2027-06.2028 07.2028-06.2029

e S (Rok 1. analizy) (Rok 2. analizy)
Udziat procentowy (w liczbie nowych pacjentow)

chorzy z LN klasy Ill [suma: 100%)]

OBI+SoC [ ]

i
WOK+SoC [ ] [ ]

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Stratesia leczenia 07.2027-06.2028 07.2028-06.2029
g (Rok 1. analizy) (Rok 2. analizy)
chorzy z LN klasy IV [suma: 100%)]
OBI+S0C [ ]

WOK+S0C [ ]

Liczba nowych pacjentéw

OBI+SoC [ | [ |

WOK+S0C [ | B
.

OBI+SoC B B

WOK+S0C N N

Sumaryczna liczba pacjentéw wtgczanych na terapie OBI+SoC wynosi _

Alternatywne udziaty terapii OBI+SoC w subpopulacjach LN klasy IIl i IV (wzrost/spadek o 10 punktéw

procentowych) rozpatrywano w wariantach skrajnych analizy (Rozdziat 6.3).

6.3  Warianty skrajne analizy (minimalny i maksymalny)

Zgodnie z wytycznymi Agencji (AOTMIT 2016) analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech réw-
nowaznych wariantach. Ze wzgledu na niepewnos$¢ prognoz dotyczacych liczebnosci chorych z aktywng
postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Ill lub IV, w tym ze wspdtistniejaca klasg V, ktérzy beda
wtgczani na terapie OBI+SoC w warunkach polskich, w analizie wariantéw skrajnych, tj. wariantu mini-
malnego (udziaty nizsze o 10 punktéw procentowych) oraz maksymalnego (udziaty wyzsze o 10 punktéw

procentowych) testowano dwa warianty odsetkow:

e wigczani na OBI+SoC w wariancie minimalnym:

e wtigczani na OBI+SoC w wariancie maksymalnym:

Wyniki analizy w wariantach skrajnych przedstawiono w Rozdziatach 11.2 i 11.3.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V



31 AESTIMO

7 Analiza kosztow

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia skorzystano z oszacowan kosztowych wyznaczonych w
modelu farmakoekonomicznym (AE Gazyvaro 2026) do wyznaczenia kosztoéw miesiecznych dla techno-
logii wnioskowanej (terapia OBI+SoC) i technologii opcjonalnej (terapia WOK+SoC). Szczegdty dostepne

sg w arkuszu kalkulacyjnym AE i BIA zatgczonym do wniosku.

Model obliczeniowy zaprojektowano w formie przeptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu cza-
sowego. W kazdym miesiecznym cyklu BIA obliczano wydatki pfatnika publicznego, mnozac liczbe pa-
cjentow wtgczonych do tego cyklu przez odpowiednie miesieczne koszty dla kazdej strategii leczenia. W
obliczeniach uwzgledniono réwniez liczbe miesiecy, ktére uptynety od rozpoczecia leczenia. Przykta-
dowo, w drugim miesigcu horyzontu BIA, tgczne wydatki obliczano jako sume (po wszystkich strategiach
leczenia): iloczynu liczby pacjentéw rozpoczynajgcych dang terapie w drugim miesigcu horyzontu BIA i
kosztow pierwszego miesigca leczenia oraz liczby pacjentdw rozpoczynajgcych terapie w poprzednim
miesigcu (tj. pierwszym miesigcu horyzontu BIA) i kosztéw drugiego miesigca leczenia. Analogiczny sche-
mat zastosowano dla pozostatych cykli obliczeniowych. Prognozowane roczne wydatki ptatnika publicz-
nego stanowity sume wydatkéw z 12 miesiecy sktadajgcych sie na dany rok refundacji wnioskowanej

technologii. Kosztéw nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniem AOTMIT (AOTMIT 2016).
W analizie ekonomicznej uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztéw:

e koszty porownywanych interwencji,
e koszty podania lekdw,
e koszty diagnostyki i monitorowania (w okresie leczenia),

e koszty leczenia zdarzen niepozadanych.

Zgodnie z wynikami porownania posredniego (AKL Gazyvaro 2026) dotyczacego skutecznosci leczenia
schematami OBI+SoC oraz WOK+SoC, nie wykazano istotnych statystycznie réznic miedzy powyzszymi
schematami w zakresie catkowitej odpowiedzi nerkowej (gtéwny punkt koncowy) oraz cze$ciowej odpo-
wiedzi nerkowe]. Podobnie, skutecznos$¢ poréwnywanych terapii byta zblizona w zakresie zmniejszenia
biatkomoczu do poziomu UPCR <0,5 mg/mg. Wystepowanie rdznic w sposobie wyznaczenia zmian ana-
lizowanego wskaznika filtracji ktebuszkowej (eGFR) w poréwnywanych badaniach nie pozwolito na wy-
znaczenie wiarygodnego efektu poréwnania OBI+SoC vs WOK+SoC. W zakresie otrzymywania leczenia
ratunkowego nie wykazano réznic w czestosci jego stosowania pomiedzy badanymi interwencjami, a w

kontekscie markeréw stuzgcych do oceny aktywnosci tocznia rumieniowatego uktadowego,

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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zastosowanie terapii OBI+SoC wzgledem WOK+SoC pozwolito na istotnie wiekszg poprawe w zakresie
stezenia sktadowej C3 oraz C4 dopetniacza (AKL Gazyvaro 2026). Z uwagi na brak istotnych réznic w
skutecznosci poréwnywanych schematéw zgodnie z powyzszg argumentacja, koszty dalszego leczenia
po progresji i opieki terminalnej nie bedg stanowi¢ kosztow réznigcych, a zatem nie bedg wptywaty na

wyniki inkrementalne.

We wspomnianej analizie klinicznej nie wykazano takze réznic w bezpieczenstwie miedzy porownywa-

nymi interwencjami. Zgodnie z AKL Gazyvaro 2026, ryzyko wystepowania ciezkich zdarzen niepozada-

nych przy zastosowaniu terapii OBI+SoC vs WOK+SoC byto zblizone _ po-
dobnie jak czestos¢ zgondw leczonych pacjentow _ Z tego wzgledu koszty

leczenia zdarzen niepozgdanych uznano za nierdznigce i wyznaczono ich warto$¢ dla obu interwencji na

podstawie odsetkéw AEs dla terapii OBI+SoC w badaniu REGENCY (Furie 2025).

W przypadku oceny ryzyka wystepowania zdarzen niepozgdanych wymagajgcych trwatego zakonczenia

leczenia, w zaleznosci od wariantu analizy:

e stwierdzono brak istotnych réznic pomiedzy interwencjami (_) albo

e stwierdzono istotnie wyzsze ryzyko wystepowania rozpatrywanych zdarzen wsrdod pacjentow

leczonych OBI+SoC wzgledem chorych stosujgcych WOK+SoC _

wyniki z uwzglednieniem AURORA-2, por. AKL Gazyvaro 2026).

Jednoczesnie, zgodnie z AKL, wyniki niektorych scenariuszy dotyczgce wyzszego ryzyka wystgpienia zda-
rzen niepozadanych prowadzacych do przerwania leczenia dla OBI+SoC wzgledem WOK+SoC nie sg w
petni miarodajne: ,,...w ocenie ryzyka wystepowania AEs wymagajqcych trwatego zakonczenia leczenia;
w zaleznosci od wariantu analizy stwierdzono brak istotnych roznic (...) albo istotnie wyzsze ryzyko wy-
stepowania takich zdarzen (...). Nalezy miec¢ jednak na uwadze fakt, ze w drugim przypadku ze strony
woklosporyny, uwzglednione zostaty wyniki proby AURORA 2, stanowiqcej faze przedtuzong badania AU-
RORA-1, do ktdrej kwalifikowano wytqcznie pacjentow, ktorzy ukoriczyli cafe leczenie GAZYVARO® (obi-
nutuzumab) zaplanowane w poprzednim etapie. Jako Ze pacjenci wymagajqcy trwatego odstawienia le-
czenia w pierwszym roku terapii (AURORA-1), nie byli wigczani do tej populacji, uzyskane wyniki mogq

nie by¢ w petni miarodajne.” (AKL Gazyvaro 2026)

Wyniki wskazujgce na wyzsze ryzyko wystepowania zdarzen niepozgdanych wymagajgcych trwatego za-

konczenia leczenia w przypadku terapii OBI+SoC wzgledem WOK+SoC mogty - zgodnie z powyzszym

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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wyjasnieniem - wynikac z réznic w rozpatrywanych populacjach pacjentéw (brak kwalifikacji do badania

AURORA-2 pacjentéw wymagajacych trwatego odstawienia leczenia w pierwszym roku terapii).

Z tego powodu nie znaleziono uzasadnienia dla przyjecia istotnie réznych czestosci wystepowania zda-
rzen niepozgdanych wymagajacych trwatego zakonczenia leczenia i przyjeto rowne koszty leczenia zda-

rzen niepozgdanych w obu ramionach analizy.

W analizie ekonomicznej uwzgledniono ceny jednostkowe lekdw obecnie refundowanych na podstawie

danych NFZ i MZ:

e Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2026 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycz-
nych na 1 lipca 2026 r. (MZ 17/06/2026),

e Raport refundacyjny z dnia 01.09.2026 o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parametréw
okreslonych w ustawie lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego

oraz jednostkowych wyrobdw medycznych za styczen—czerwiec 2026 r. (NFZ 01/09/2026).

Uwzgledniono takze najnowsze ceny punktéw rozliczeniowych, zgodnie z raportem AOTMIT

WT.53.1.2026.

Ceny jednostkowe produktu leczniczego Gazyvaro z perspektywy ptatnika publicznego przyjeto zgodnie

z wnioskowanymi warunkami objecia refundacja (zob. Rozdziat 3), _

Tabela 9. Cena jednostkowa produktu leczniczego Gazyvaro, wariant z uwzglednieniem RSS oraz bez
uwzglednienia RSS (dane od Wnioskodawcy).

Prezentacja Cena za mg, z uwzglednieniem RSS Cena za mg, bez uwzglednienia RSS

Gazyvaro, koncentrat do sporzadzania roz- - -

tworu do infuzji, 1000 mg

Jednostkowg cene efektywng woklosporyny wyznaczono na podstawie obwieszczenia Ministra Zdrowia
na 1 lipca 2026 r. (MZ 17/06/2026), natomiast jednostkowe ceny substancji stosowanych w ramach
leczenia standardowego (mykofenolan mofetylu, prednizon) szacowano z wykorzystaniem cen obwiesz-

czeniowych (MZ 17/06/2026) z uwzglednieniem udziatow poszczegdlnych opakowan w realnym zuzyciu,

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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na podstawie raportu refundacyjnego za okres od stycznia do czerwca 2026 (NFZ 01/09/2026). W po-

nizszej tabeli przedstawiono zestawienie kosztow uwzglednionych w modelu.

Tabela 10. Zestawienie parametréow kosztowych modelu — analiza podstawowa.

Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie
Koszt opakowania leku (dla ptatnika): . ) ) .
) _ Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
Gazyvaro, koncentrat do sporzadzania objecia refundacja (Rozdziat 3)
roztworu do infuzji, 1000 mg _ i€ 12
erspektywa ptatnika: 2,3979 zt/m
woklosporyna perspertywap & MZ 17/06/2026

perspektywa wspdlna: 2,4001 zt/mg

perspektywa ptatnika: 0,0030 zt/mg
mykofenolan mofetylu

perspektywa wspdlna: 0,0037 2t/mg  n17 17/06/2026 + wazenie liczbg opako-
perspektywa pfatnika: 0,0434 zt/mg wari wg NFZ 01/09/2026

prednizon )
perspektywa wspdlna: 0,1356 zt/mg
Koszty podania obinutuzumabu w ra- 944 24 7t NFZ 75/2026/DGL, AOTMIT
mach programu lekowego ’ WT53.1.2026
Koszty wydania SoC w OBI+SoC 8184 71 NFZ 77/2026/DS0Z, AOTMIT
(wizyta ambulatoryjna W11) oz WT53.1.2026
Koszty wydania oraz diagnostyki i moni- 31997 71 NFZ 77/2026/DS0Z, AOTMIT
torowania w WOK+SoC wel WT53.1.2026
Koszty diagnostyki i monitorowania w pierwszy rok: 2 766,44 zt NFZ 96/2026/DGL, AOTMIT
programie lekowym (OBI+SoC) drugi rok: 1 098,04 zt WT53.1.2026
‘ S OBI4SoC: 1 214 7t statystyki.nfz.goup/, REGENCY (Furiel
Leczenie zdarzen niepozgdanych 2025), AOTMIT WT.53.1.2026, zatozenie

WOK+SoC: 1214 zt witasne

8 Podsumowanie danych wejsciowych modelu

Ponizej zamieszczono tabelaryczne zestawienie wartosci parametréw modelu, na podstawie ktérych
dokonano obliczent w analizie podstawowej. Szczegdtowe zatozenia oraz Zzrédta oszacowan poszczegél-

nych parametréw przedstawiono w metodyce analizy.

Tabela 11. Zestawienie wartosci parametréow analizy podstawowej BIA.
Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto/komentarz

Parametry dotyczace liczebnosci populacji docelowej

Obliczenia wtasne w oparciu o dane
literaturowe oraz dane NFZ

teria (populacja docelowa) (por. Rozdziat 3)

Liczba pacjentéw spetniajgcych kry- -

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Parametr modelu Warto$¢ w analizie podstawowej Zrédto/komentarz

Parametry dotyczace czasu i schematdw leczenia

W oparciu o wybrane punkty cza-
Schemat zuzycia lekow

. sowe z badan REGENCY i AURORA 1
Szacunkowe krzywe czasu leczenia . -
i 2 oraz zatozenia wiasne (por. Roz-
dziat 5)

Tempo wtgczania pacjentéw do le- ) .y . ) Zatozenie wifasne, uzasadnione bie-
) Stopniowo i rownomierne w skali roku . . .
czenia z3cym diagnozowaniem chorych

Parametry dotyczace struktury udziatéw w liczbie leczonych pacjentéw

Udziaty terapii w scenariuszu istnie- OBI+SoC: 0% (Rok 1 i Rok 2)
jacym WOK+SoC: 100% (Rok 1 i Rok 2)
_ Badanie /QVIA 2025, zatozenia wia-
Udgziaty terapii w scenariuszu no- _ she
wym I

Parametry kosztowe

Koszty jednostkowe lekdw oraz
$wiadczen wykorzystane w oszaco-
waniu kosztéw catkowitych terapii

Zestawienie kosztow
w kolejnych miesigcach przedstawiono
w Zafgczniku 16.2

Wartosci wyznaczone z uzyciem mo-
delu analizy ekonomicznej (AE Gazy-
varo 2026).

Pozostate parametry
Dtugosé cyklu modelu

1 miesiac Zatozenie wiasne
Okres 2-letni, obejmujacy przedziat czasowy od ) .
Horyzont czasowy 1 lipca 2027 r. do 30 czerwca 2029 r Zgodnie z AOTMIT 2016

Perspektywa wspdlna podmiotu zobowigzanego
do ﬁnz?nsoyvanila Swiadczen ze srodkéw publi‘cz— Zgodnie z AOTMIT 2016,
nych i pacjentow oraz perspektywa wytacznie
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad- por. AE Gazyvaro 2026
czen ze srodkéw publicznych

Perspektywa analizy

Wyniki analizy podstawowej przedstawiono w Rozdziale 11.1.

9 Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci

W ponizszej tabeli zestawiono zatozenia testowanych wariantdw analizy wrazliwosci.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 12. Zestawienie wariantéw analizy wrazliwosci.

Nr wa-
riantu

AW 1

AW 2

AW 3

AW 4

AW 5

AW 6

AW 7

AW 8

AW 9

AW 10

AW 11

Wariant analizy Wartoé¢ / zatozenie w wariancie AW Uzasadnienie / Zrédto
Cena jednostkowa Gazyvaro-5% ] Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest

testowanie ceny wnioskowanej inter-

Cena jednostkowa Gazyvaro +5% _ wend!

Cena punktu za Swiadczenia w pro-

1,75 zt

gramie lekowym-10% 22

Cena punktu za Swiadczenia w pro- 513 4
gramie lekowym +10% ’ Zatozenie wtasne

Jednoroczny horyzont czasowy Horyzont 1-roczny
Trzyletni horyzont czasowy Horyzont 3-letni
L S L Wariant konserwatywny, pomijajgcy
Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Il odsetek pacjentéw: 65,0% wg Ko-

pozostate (oprocz klasy LN) kryteria
szczegbtowe™* kwalifikacji pacjentow
do populacji docelowej

lub IV stanowig populacje spetniajgcg satka-Wegiel 2024 (polskie dane) za-
kryteria szczegétowe* na OBI+SoC  miast odsetka 42,4% wg IQVIA 2025

Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj.
wigczanych na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

Alternatywne zrodto udziatéw

Zatozenie statych odsetkéw IQVIA na
poziomie 2027 r. (brak dalszego przy-
rostu pacj. na WOK+SoC)

. . . . - . Zatozenie wt
Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii  brak uwzglednienia krzywych TTD alozenie wiasne

Czas leczenia przyblizony odsetkami  krzywe TTD zgodnie z AURORA 12
przerwan leczenia wg AURORA 112 dla OBI+SoC oraz WOK+SoC

* klasa Ill lub IV +/- klasa V; (uUPCR) > 1; eGFR > 30 ml/min/1,73 m2; obecno$¢ przeciwciat przeciwjadrowych (ANA)

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 11.4.

10 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowia-

zanego do finansowania Swiadczen

Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkdw ptatnika publicznego ponoszonych na leczenie pacjentow

z nefropatia toczniowg we wnioskowanym wskazaniu przeprowadzono w sposéb analogiczny do scena-

riusza istniejgcego, dla okresu od 1 stycznia 2026 r. do 31 grudnia 2026 r. Liczebno$¢ pacjentéw popu-

lacji docelowej w roku 2026 oszacowano na _ W ponizszej tabeli zestawiono wynikowe

koszty.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub

w tym ze wspotistniejgcg klasg V

v,
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Tabela 13. Oszacowanie aktualnych wydatkéw ptatnika ponoszonych na leczenie pacjentéw z aktywng
postacig toczniowego zapalenia nerek we wnioskowanym wskazaniu.

Kategoria kosztowa Wydatki pfatnika
Koszty lekowe 10415 859 zt
w tym: obinutuzumab 0zt
Koszty podania lekéw i diagnostyki 300276 zt
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych 581 098 zt
Catkowite koszty 11297 232 zt

Szacunkowy koszt ponoszony obecnie przez ptatnika publicznego na leczenie pacjentéw z nefropatia

toczniowg w rozpatrywanym wskazaniu wynosi okoto 11,3 min zt.

Ze wzgledu na brak refundacji obinutuzumabu w rozpatrywanym wskazaniu, koszty refundacji produktu

Gazyvaro wynoszg obecnie O zt.

11 Wyniki analizy wptywu na budzet
11.1 Wariant podstawowy

11.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy podstawowej z perspektywy ptatnika w wariancie z
uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego

wptywu na budzet oraz wydatkéw na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 14. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS (perspek-
tywa ptatnika).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite

Rok 1 17 032 504 zt

Rok 2 46 737 100 zt
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt

Rok 2 0zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej nieznacz-

nie wzrosng o _i spadng o _ Prognozowana wartosc refundacji obinu-

tuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi ko-

lejno _ w pierwszych dwoch latach refundacji.

Analiza minimalizacji kosztow przeprowadzona w ramach analizy ekonomicznej w rozpatrywanym 2-
letnim horyzoncie czasowym wykazata oszczednosci na poziomie - w przeliczeniu na pacjenta
w przypadku zastepowania terapii WOK+SoC terapig OBI+SoC (obie perspektywy analizy). Nieznaczny
wzrost wydatkéw, obserwowany w pierwszym roku analizy wptywu na budzet wynika z nieréwnomier-
nego roztfozenia kosztow leczenia (cztery podania obinutuzumabu w ciggu pierwszego roku w ramach
terapii indukujgcej) oraz z przyjetej metodyki przeptywu pacjentow. Jednoczesnie nalezy zauwazy¢, ze

dwuletnie wydatki inkrementalne analizy wptywu na budzet wskazujg na oszczednosci -

Wyniki analizy w wariancie podstawowym zobrazowano na wykresie ponizej.

Wykres 3. Wyniki analizy wptywu na budzet —wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS (perspektywa
ptatnika).

Szczegbtowg prognoze wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej,

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

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 15. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS

(perspektywa ptatnika).

AESTIMO

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Rok 1
Razem I 17 032 504 zt [
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+SoC) 691 673 zt 0zt 691 673 zt
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 5377501 zt 15 703 683 zt -10326 182 z¢
Podanie lekéw i diagnostyka 2244111 7t 452 717 zt 1791394 zt
Koszty zdarzen niepozgdanych 876 104 zt 876 104 zt 0zt
Rok 2
Razem _ 46 737 100 zt _
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+SoC) 2 052986 zt 0zt 2 052986 zt
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 14 307 429 zt 44 384 464 zt -30077 035 z¢
Podanie lekéw i diagnostyka 4997 087 zt 1280149 zt 3716938 zt
Koszty zdarzen niepozgdanych 1072487 zt 1072487 zt 0zt

Perspektywa wspdlna

Ponizej przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy wspdlnej z uwzglednieniem pro-
ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz

wydatkoéw na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS (perspek-
tywa wspdlna).

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 413 116 2t [
Rok 2 47 699 842 7t [

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt

Rok 2 0zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

GAZYVARO® (obinutuzumab)
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w populacji docelowej nie-

znacznie wzrosng o _ i spadng o _ Prognozowana wartosc refundacji

obinutuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi

kolejno _ w pierwszych dwdch latach refundaciji.

Wyniki analizy w wariancie podstawowym zobrazowano na wykresie ponizej.

Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na budzet —wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS (perspektywa
wspolna).

Szczegbdtowg prognoze wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej,

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

Tabela 17. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS
(perspektywa wspodlna).

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejacy Réinica

Rok 1

Razem I 17413116 2 ]
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _

SoC (w terapii OBI+SoC) 939 863 zt 0zt 939 863 zt

Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 5507 836 zt 16 084 296 7t -10 576 460 zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Podanie lekéw i diagnostyka 2244111 74 452 717 zt 1791394 z¢
Koszty zdarzen niepozadanych 876 104 zt 876 104 zt 0zt
Rok 2
Razem I 47 699 842 7t [ ]
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+SoC) 2716127 zt 0zt 2716127 zt
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 14 615 502 zt 45 347 206 zt -30 731704 z¢
Podanie lekéw i diagnostyka 4997 087 zt 1280 149 zt 3716938 7t
Koszty zdarzen niepozgdanych 1072 487 zt 1072487 zt 0zt

Gtowng sktadowa kosztéw w analizie wptywu na budzet — zarowno w perspektywie ptatnika jak i w per-
spektywie wspdlnej - stanowig koszty lekdw. Pozostate kategorie majg duzo mniejszy wptyw na wydatki

inkrementalne.

11.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy podstawowe]j w wariancie bez uwzglednienia propono-
wanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydat-

kow na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 18. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa ptatnika).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 032 504 zt 25002 257 zt 7 969 753 zt
Rok 2 46 737 100 zt 54 207 702 zt 7 470602 zt
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt I I

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego w wariancie bez RSS, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V



42 AESTIMO

docelowej wzrosng w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno o 8,0 min oraz 7,5 min zt w pierw-

szych dwdch latach refundacji.

Prognozowana warto$¢ refundacji obinutuzumabu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _ w pierwszych dwoch latach refundacji. Wyniki analizy zobra-

Zowano na ponizszym wykresie.

Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa ptatnika).

Scenariusz nowy Scenariusz istniejacy B Wydatki inkrementalne
0 min zt 10min zt 20min zt 30 min zt 40 min zt 50 min zt 60 min zt
25,0 min zt
Rok 1 17,0 min zt

54,2 min zt

Rok 2 46,7 min zt

Szczegdtowa prognoze wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej,

w podziale na wyréznione kategorie kosztowe, przedstawiono w kolejnej tabeli.

Tabela 19. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS
(perspektywa ptatnika).

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Roznica
Rok 1

Razem 25002 257 zt 17 032 504 zt 7 969 753 zt

Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _

Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _

SoC (w terapii OBI+SoC) _ 0zt _
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 5377501 zt 15 703 683 zt -10326 182 zt

Podanie lekow i diagnostyka 2244111 z 452 717 zt 1791394 zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Koszty zdarzen niepozadanych 876 104 zt 876 104 zt 0zt
Rok 2
Razem 54 207 702 z¢ 46 737 100 zt 7 470 602 zt
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+S0C) [ 02t [
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 14 307 429 zt 44 384 464 zt -30077 035 z¢
Podanie lekéw i diagnostyka 4997 087 zt 1280 149 zt 3716938 zt
Koszty zdarzen niepozgdanych 1072 487 zt 1072487 zt 0zt

Perspektywa wspdlna

Ponizej przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy wspdlnej bez uwzglednienia pro-
ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz

wydatkéw na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 20. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa wspdlna).

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 413 116 zt 25380782 zt 7 967 665 zt
Rok 2 47 699 842 7t 55178 915 zt 7 479 074 zt

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)

Rok 1 0zt _
Rok 2 0zt _
W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego w wariancie bez RSS, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w popu-

lacji docelowej wzrosng w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno o 8,0 min zt oraz 7,5 min zt w

pierwszych dwdch latach refundaciji.

Prognozowana wartos¢ refundacji obinutuzumabu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _W pierwszych dwaoch latach refundacji. Wyniki analizy zobra-

Zowano na ponizszym wykresie.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

GAZYVARO® (obinutuzumab)
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Wykres 6. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa wspdlna).

Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy B Wydatki inkrementalne

0 min zt 10 min zt 20 min zt 30min zt 40 min zt 50 min zt 60 min zt

25,4 min zt

Rok 1 17,4 min zt

55,2 min zt

Rok 2 47,7 min zt

Szczegdtowa prognoze wydatkow w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjne;j,

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

Tabela 21. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS
(perspektywa wspdlna).

Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejacy Réznica
Rok 1
Razem 25380782 zt 17 413 116 z 7 967 665 zt
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+S0C) [ 02t [
Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC) 5507 836 zt 16 084 296 zt -10 576 460 zt
Podanie lekow i diagnostyka 2244111 7+ 452 717 zt 1791394 zt
Koszty zdarzen niepozgdanych 876 104 zt 876 104 zt 0zt
Rok 2
Razem 55178 915 zt 47 699 842 zt 7 479 074 zt
Koszty lekowe terapii Obinutuzumab + SoC, w tym: _ 0zt _
Gazyvaro 1000 mg _ 0zt _
SoC (w terapii OBI+SoC) _ 0zt _

Koszty lekowe komparatora (WOK+SoC)

14 615 502 zt

45 347 206 zt

-30731704 z¢

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

zapalenia

nerek

klasy 1l lub 1V,
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Kategoria Scenariusz nowy Scenariusz istniejgcy Réznica
Podanie lekéw i diagnostyka 4997 087 zt 1280 149 zt 3716938 zt
Koszty zdarzen niepozadanych 1072 487 zt 1072487 zt 0zt

Analogicznie jak w wariancie uwzgledniajgcym proponowany instrument dzielenia ryzyka, zaréwno z
perspektywy ptatnika jak i z perspektywy wspdlnej, gtdéwng sktadowg kosztéw w analizie wptywu na bu-

dzet stanowig koszty lekowe. Pozostate kategorie majg duzo mniejszy wptyw na wydatki inkrementalne.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-
mogdw wynikajgcych z Rozporzadzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-
dynie teoretyczny poziom refundacji, ktory nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika pu-
blicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig wniosku refundacyjnego, ksztattujgcym

cene efektywng produktu leczniczego Gazyvaro.

11.1.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opakowan
leku Gazyvaro we wnioskowanym programie lekowym

Ponizsza tabela przedstawia liczebnosci pacjentéw wykorzystywane w oszacowaniu wptywu na budzet

refundacji wnioskowanej technologii.

Tabela 22. Zestawienie liczebnosci chorych w populacji docelowej oraz udziatéw poszczegdlnych sche-
matoéw leczenia (wariant podstawowy, scenariusz nowy; por. Rozdziat 4.1 oraz Rozdziat 6.2).

07.2027-06.2028 07.2028-06.2029

Strategia leczenia (Rok L. analizy) (Rok 2. analizy)

Wielkos$¢ populacji docelowej

Liczba pacjentéw z podziatem na schematy leczenia w scenariuszu nowym

OBI+SoC B B
WOK+S0C B B

Wielkos¢ populacji docelowej w wariancie podstawowym oszacowano na _

_ z czego prognozowana liczba pacjentdw, ktdérzy otrzymajg terapie OBI+SoC w rozpatrywa-

nym horyzoncie czasowym wyniosta _

Szczegdtowe etapy oszacowania przedstawiono w Rozdziale 4.1 oraz w Rozdziale 6.2.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

v,
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Ponadto, ponizej przedstawiono szczegdtowe prognozy zuzycia obinutuzumabu w programie lekowym,
w scenariuszu nowym z wyszczegodlnieniem sredniorocznej liczby leczonych oraz prognozowanej liczby

zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro w pierwszych dwdch latach refundacji.

Tabela 23. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wiaczonych pacjentéw na terapie OBI+SoC - -
Liczba pacjentéw kontynuujgcych leczenie z poprzedniego roku I -
taczna liczba leczonych (nowi i kontynuujgcy) - -
Sredniomiesieczna liczba leczonych [ ] [ ]
Liczba zrefundowanych opakowar Gazyvaro 1000 mg - -

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro 1000

mg wynosi _ w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wska-

zaniu.

11.2 Wariant minimalny

11.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

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

na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS (perspektywa

ptatnika).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 032 504 7t [
Rok 2 46737 100 zt [

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt

Rok 2 0zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

v,
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W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej nieznacz-

nie wzrosng o _ i spadng o _ Prognozowana wartos$c refundacji obi-

nutuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi ko-

lejno _ w pierwszych dwoch latach refundacji.

Perspektywa wspdlna

Ponizej przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy wspdlnej z uwzglednieniem pro-
ponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz

wydatkéw na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS (perspektywa

wspolna).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 413 116 2t [
Rok 2 47 699 842 7t [

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w populacji docelowej nie-

znacznie wzrosng o _ i spadng o _ Prognozowana wartos¢ refundacji

obinutuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi

kolejno _ w pierwszych dwdch latach refundaciji.

11.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy z perspektywy ptatnika, bez uwzglednienia proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 26. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa ptatnika).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 032 504 zt 23790 246 zt 6757742 zt
Rok 2 46 737 100 zt 53176225 zt 6439 125 zt
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)

Rok 1 0zt I I

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng
w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno 0 6,8 min i 6,4 min zt w pierwszych dwadch latach refun-

dacji.

Prognozowana wartos¢ refundacji obinutuzumabu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _W pierwszych dwoch latach refundaciji.

Perspektywa wspdlna

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy z perspektywy wspdlnej, bez uwzglednienia proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 27. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa wspdlna).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17413 116 zt 24 169 088 zt 6 755972 74
Rok 2 47 699 842 zt 54 146 123 zt 6 446 281 7t
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)

Rok 1 0zt I I

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w populacji docelowej

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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wzrosng w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno o 6,8 min i 6,4 mln zt w pierwszych dwdch

latach refundacji.

Prognozowana warto$¢ refundacji obinutuzumabu po wprowadzeniu wnioskowanego programu leko-

wego wynosi kolejno _W pierwszych dwoch latach refundaciji.

11.2.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opakowan
leku Gazyvaro we wnioskowanym programie lekowym

Ponizsza tabela przedstawia prognozy zuzycia obinutuzumabu w programie lekowy (w scenariuszu no-
wym), z wyszczegdlnieniem rocznej liczby pacjentdow nowo wigczonych do terapii lekiem Gazyvaro, Sred-
niorocznej liczby leczonych oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro

w pierwszych dwoch latach refundaciji.

Tabela 28. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant minimalny).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wiaczonych pacjentéw na terapie OBIl+SoC - -
Liczba pacjentéw kontynuujgcych leczenie z poprzedniego roku I -
taczna liczba leczonych (nowi i kontynuujacy) - -
Sredniomiesigczna liczba leczonych - -
Liczba zrefundowanych opakowan Gazyvaro 1000 mg - -

Prognozowana w wariancie minimalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro 1000 mg

WYNOSi _ w pierwszych dwdch latach refundacji we wnioskowanym wskaza-

niu.
11.3 Wariant maksymalny

11.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

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

na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 29. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS (perspek-
tywa ptatnika).

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 032 504 zt [ [
Rok 2 46 737 100 zt [ [ ]
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt I I
Rok 2 0zt I I

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowe] nieznacz-
nie wzrosng o _ i spadng o _ Prognozowana wartos¢ refundacji obi-

nutuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi ko-

lejno _ w pierwszych dwdch latach refundaciji.

Perspektywa wspdlna

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

na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 30. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS (perspek-
tywa wspdlna).

Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 413 116 2t [ [
Rok 2 47 699 842 7t [ [ ]
Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)
Rok 1 0zt I I
Rok 2 0zt I I

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-

wanego programu lekowego, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w populacji docelowej nie-

znacznie wzrosng o _ i spadng o _ Prognozowana wartos$c¢ refundacji

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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obinutuzumabu w populacji docelowej po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego wynosi

kolejno _ pierwszych dwdch latach refundacji.

11.3.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Perspektywa ptatnika

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy z perspektywy ptatnika, bez uwzglednienia proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

Tabela 31. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa ptatnika).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17 032 504 7t 26214 268 7t 9181 764 zt
Rok 2 46737 100 zt 55239 179 zt 8502 079 zt

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)

Rok 1 0zt I I
I I

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng
w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno 09,2 min i 8,5 min zt w pierwszych dwéch latach refun-

dacji.

Perspektywa wspdlna

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki analizy z perspektywy wspdlnej, bez uwzglednienia proponowa-
nego instrumentu dzielenia ryzyka, z wyszczegdlnieniem catkowitego wptywu na budzet oraz wydatkéw

na refundacje wnioskowanej technologii.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 32. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS (perspek-
tywa wspdlna).
Scenariusz
Rok analizy Wydatki inkrementalne
Istniejacy Nowy
Wydatki catkowite
Rok 1 17413116 zt 26 592 475 zt 9179 359 zt
Rok 2 47 699 842 zt 56 211 708 zt 8511 866 zt

Wydatki na refundacje wnioskowanej technologii (Gazyvaro w terapii OBI+SoC)

Rok 1 0zt

Rok 2 0zt

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro w ramach wniosko-
wanego programu lekowego, wydatki z perspektywy wspdlnej, ponoszone w populacji docelowej wzro-
sng w stosunku do scenariusza istniejgcego, kolejno 09,2 min i 8,5 min w pierwszych dwdch latach re-

fundacji.

11.3.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opakowan
leku Gazyvaro we wnioskowanym programie lekowym

Ponizsza tabela przedstawia prognozy zuzycia obinutuzumabu w programie lekowy (w scenariuszu no-
wym), z wyszczegdlnieniem rocznej liczby pacjentéw nowo wtgczonych do terapii lekiem Gazyvaro, $red-
niorocznej liczby leczonych oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro

w pierwszych dwdch latach refundaciji.

Tabela 33. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant maksymalny).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wigczonych pacjentéw na terapie OBI+SoC - -
Liczba pacjentow kontynuujgcych leczenie z poprzedniego roku I -
taczna liczba leczonych (nowi i kontynuujacy) - -
Sredniomiesigczna liczba leczonych - -
Liczba zrefundowanych opakowan Gazyvaro 1000 mg - -

Prognozowana w wariancie maksymalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Gazyvaro 1000

mg wynosi _ w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wska-

zaniu.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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11.4 Wyniki analizy wrazliwosci

AESTIMO

11.4.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka (RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy ptatnika w wariancie z

uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Gazyvaro.

Tabela 34. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa ptatnika).

Scenariusz Rok 1

Wydatki inkrementalne
Wariant podstawowy

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5%

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%
AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy
AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Ill lub IV stanowig popu-
lacje spetniajaca kryteria szczegétowe na OBIl+SoC

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

AW 9: Zatozenie statych odsetkdéw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA 12

Wydatki na lek Gazyvaro
Wariant podstawowy

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5%

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%
AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy

AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Il lub IV stanowia popu-
lacje spetniajaca kryteria szczegétowe na OBI+SoC

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

Rok 2

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw

GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia
w tym ze wspotistniejgcg klasg V

nerek

(TZN)

klasy

lub

v,
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Scenariusz Rok 1 Rok 2

AW 9: Zatozenie statych odsetkdw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA1i2

Na ponizszym wykresie przedstawiono uzyskane wyniki analizy wrazliwosci w wariancie uwzgledniaja-

cym instrument dzielenia ryzyka.

Wykres 7. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa ptatnika).

Ponizej zastawiono wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy wspdlnej w wariancie z uwzglednieniem

instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Gazyvaro.

Tabela 35. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa wspdlnej).
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne

Wariant podstawowy

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5% -

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%

AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10% -
AW 4: Cena punktu za Swiadczenia w programie lekowym +10% _
AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy -

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Scenariusz

AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Ill lub IV stanowig popu-
lacje spetniajaca kryteria szczegdtowe na OBI+SoC

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

AW 9: Zatozenie statych odsetkdéw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA 12

Wydatki na lek Gazyvaro

Wariant podstawowy
AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5%
AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%

AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%
AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy
AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Ill lub IV stanowig popu-
lacje spetniajaca kryteria szczegdtowe na OBI+SoC

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

AW 9: Zatozenie statych odsetkdéw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA1i2

Na ponizszym wykresie przedstawiono uzyskane wyniki analizy wrazliwosci w wariancie uwzgledniaja-

cym instrument dzielenia ryzyka.

Rok 1

AESTIMO

Rok 2

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia

w tym ze wspotistniejgcg klasg V

nerek

(TZN)

klasy

lub

v,
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Wykres 8. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa wspdlna).

Wyniki analizy wrazliwosci w obu perspektywach (ptatnika, wspdlna) byty zblizone. We wszystkich wa-
riantach analizy wrazliwosci odnotowano niewielkie zmiany dwuletnich wydatkdéw inkrementalnych.
Skrajne wartosci wydatkéw inkrementalnych wyniosty: ok. _ (AW 10, rozpatrywanie kosztéw
pacjentoterapii) oraz - (AW 5, jednoroczny horyzont czasowy), gdzie w analizie podstawowe]
wydatki inkrementalne wyniosty - w obu perspektywach analizy — ptatnika i wspdlne;.

Jednoczesnie 2-letnie wydatki na lek Gazyvaro wahaty sie od _AW 10),

natomiast dla wariantu konserwatywnego dotyczgcego oszacowania liczebnosci populacji (AW 7) uzy-
skano wydatki dwuletnie na Gazyvaro réwne _— wariant ten stanowi jednak podejscie hipote-
tyczne i bardzo konserwatywne. W zadnym z wariantéw nie odnotowano dodatnich dwuletnich kosztow
inkrementalnych. Analiza wrazliwosci przy obecnych zatozeniach analizy wskazuje na stabilno$¢ wyni-
kow podstawowych, choé nalezy mie¢ na uwadze niepewnos$é wynikajgcg z oszacowania liczebnosci po-

pulacji docelowej oraz modelowania czasu leczenia pacjentéw.

11.4.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka (bez RSS)

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy ptatnika w wariancie bez

uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Gazyvaro.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Tabela 36. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa ptatnika).
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne

Wariant podstawowy 7 969 753 zt 7 470 602 zt
AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5% 7179110zt 5881716zt
AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5% 8 760 397 zt 9 059 488 zt
AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10% 7768 722 zt 7 035710 zt
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10% 8170784 zt 7 905 495 zt
AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy 7969 753 zt 8 075 415 zt
AW 6: Trzyletni horyzont czasowy 7 969 753 zt 7 470602 zt
AW 7: Za’roz‘eme, ze‘ wszyscy pa§JenC| klasly IIl'lub IV stanowig popu- 12217 782 # 11452 574 7
lacje spetniajaca kryteria szczegdtowe na OBI+SoC
AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertéw AWA Lupkynis 2024 6870795 5737253
AW 9: Zatozenie statych odsetkéw IQ\/IA na poziomie 2027 r. (brak 6870 795 2t 4895 147 7
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)
AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii 7577120zt 4520 966 zt
AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg 7621 451 7t 5939 014 7t

AURORA1i2
Wydatki na lek Gazyvaro
Wariant podstawowy

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5%

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%
AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy

AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy IIl lub IV stanowig popu-
lacje spetniajaca kryteria szczegdtowe na OBI+SoC

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

AW 9: Zatozenie statych odsetkdéw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA1i2

Na ponizszym wykresie przedstawiono uzyskane wyniki analizy wrazliwo$ci w wariancie bez uwzglednie-

nia instrumentu dzielenia ryzyka.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Wykres 9. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa ptatnika).

Ponizej zastawiono wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy wspdlnej w wariancie bez uwzglednienia

instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Gazyvaro.

Tabela 37. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa wspdlna).
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne

Wariant podstawowy 7 967 665 zt 7 479 074 zt

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5% 7177 022 74 5890 188 z¢

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5% 8 758 309 zt 9067959 7t

AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10% 7 766 635 zt 7 044 181 zt
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10% 8 168 696 7t 7913 966 7t
AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy 7 967 665 7t 8077025 zt

AW 6: Trzyletni horyzont czasowy 7 967 665 7t 7479 074 74

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Ill lub IV stanowig popu-

12 214 581 zt 114 1zt
lacje spetniajaca kryteria szczegdtowe na OBI+SoC (por. Rozdziat 9) >81z 65561z
AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.

ekspertow AWA Lupkynis 2024 6868 995 1 > 744 74624

AW 9: Zatozenie statych odsetkéw IQ\/IA na poziomie 2027 r. (brak 6 868 995 7t 4902 855 7t
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii 7567 262 7t 4489 600 zt

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg 7612 388 71 5912 603 21

AURORA 12

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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Scenariusz Rok 1 Rok 2

Wydatki na lek Gazyvaro
Wariant podstawowy

AW 1: Cena jednostkowa Gazyvaro-5%

AW 2: Cena jednostkowa Gazyvaro +5%
AW 3: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym-10%
AW 4: Cena punktu za $wiadczenia w programie lekowym +10%

AW 5: Jednoroczny horyzont czasowy

AW 6: Trzyletni horyzont czasowy

AW 7: Zatozenie, ze wszyscy pacjenci klasy Ill lub IV stanowig popu-
lacje spetniajacy kryteria szczegdtowe na OBI+SoC (por. Rozdziat 9)

AW 8: Nieliniowa ekstrapolacja liczby pacj. na WOK+SoC- na podst.
ekspertow AWA Lupkynis 2024

AW 9: Zatozenie statych odsetkéw IQVIA na poziomie 2027 r. (brak
dalszego przyrostu pacj. na WOK+SoC)

AW 10: Poréwnanie kosztéw pacjentoterapii

AW 11: Czas leczenia przyblizony odsetkami przerwan leczenia wg
AURORA 1i2

Na ponizszym wykresie przedstawiono uzyskane wyniki analizy wrazliwo$ci w wariancie bez uwzglednie-

nia instrumentu dzielenia ryzyka.

Wykres 10. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa wspdlna).

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
w tym ze wspotistniejgcg klasg V
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Wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy ptatnika jak i z perspektywy wspdlnej byty bardzo zblizone.
W obliczeniach przeprowadzonych bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka najwieksze zmiany
wyniku inkrementalnego uzyskano: w scenariuszu AW 9 (11,8 min zt), zaktadajgcym brak dalszego wzro-
stu udziatéw woklosporyny (udziaty na poziomie roku 2027) oraz w scenariuszu AW 7 (23,7 min zt) za-
ktadajgcym, ze wszyscy pacjenci z LN klasy |1l lub IV +/- V spetniajg rowniez pozostate kryteria szczegd-
towe kwalifikacji do leczenia (por. Rozdziat 9). Scenariusz AW 7 stanowit jednak wariant raczej hipote-

tyczny. Pozostate wyniki wskazywaty na stabilno$¢ analizy.

12 Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania obinutuzumabu (lek Gazyvaro) stosowanego w skojarzeniu
z terapig standardowa w leczeniu nefropatii toczniowej w ramach programu lekowego nie bedzie skut-
kowa¢ dodatkowymi naktadami zwigzanymi z potrzebg przeszkolenia personelu medycznego, opraco-

waniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki itd.

Lek Gazyvaro jest juz refundowany ze srodkdw ptatnika publicznego w ramach programéw lekowych

(MZ 17/06/2026):

e B.12.FM. ,Leczenie chorych na chtoniaki B-komdérkowe (ICD-10: C82, C83, C85)” u dorostych
pacjentéw z chtoniakiem grudkowym:
o w 1. linii leczenia — obinutuzumab w skojarzeniu z chemioterapig (CHOP, CVP lub ben-
damustyng);
o w 2. lub kolejnych liniach leczenia — obinutuzumab w skojarzeniu z bendamustyng;
e B.79.,Leczenie chorych na przewlekta biataczke limfocytowg (ICD-10: C91.1)” u dorostych pa-
cjentéw z przewlekta biataczka limfocytowa:
o w 1. linii leczenia - bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53
(mutTP53) - obinutuzumab w skojarzeniu z chlorambucylem,
o w 1. linii leczenia - bez wzgledu na status delecji 17p (del17p) / mutacji w genie TP53

(mutTP53) - wenetoklaks w skojarzeniu z obinutuzumabem.

Lekarze, pielegniarki oraz inne osoby prowadzgce opieke nad pacjentami posiadajg zatem doswiadcze-

nie ze stosowaniem wnioskowanej interwencji.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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13 Aspekty etyczne i spoteczne

Pozytywna decyzja o refundacji produktu leczniczego Gazyvaro w leczeniu pacjentéw z nefropatig tocz-
niowg w rozpatrywanym wskazaniu nie wymaga dodatkowych naktaddéw, zwigzanych np. z potrzebg
przeszkolenia personelu, pacjentow lub ich opiekundw, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych,
zmiany zasad diagnostyki, itd. Decyzja dotyczgca finansowania produktu leczniczego Gazyvaro ze $rod-
kow publicznych nie oddziatuje w jakikolwiek sposéb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, nie
wigze sie rowniez ze szczegdlnymi wymogami w stosunku do pacjenta. Podsumowujgc wptyw na aspekty
spofeczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfikowano zadnych potencjalnych proble-

mow zwigzanych z finansowaniem ze $rodkéw publicznych rozwazanej technologii (Tabela 38).

Tabela 38. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu leczniczego Gazyvaro.

Kryterium Ocena
czy pewne grupy pacjentdow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie ekono- Nie
micznej
czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrzebach Nie

umiarkowana ko-
rzysc dla pacjentow

czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale powszechna 2 populacji docelo-

wej

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie uposledzo- Nie
nych

czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla ktérych nie Nie

ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy spoteczne Nie
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujgcymi regula- Nie
cjami prawnymi,

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepi- Nie
sach;

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowieka Nie

czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania Nie

jego zgody;
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania; Nie
czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czyn- Nie

nego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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14 Dyskusja i ograniczenia

Celem przeprowadzonej analizy byta ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego objecia refundacjg
terapii obinutuzumabem stosowanej w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych
pacjentéw z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w tym ze wspotistnie-
jacg klasg V w ramach wnioskowanego programu lekowego: ,Leczenie chorych z toczniowym zapale-
niem nerek (LN, lupus nephritis) (ICD-10: M32.1, N08.5, N16.4)” w przyjetym 2-letnim horyzoncie cza-

sowym, obejmujgcym czas trwania pierwszej decyzji refundacyjnej w warunkach polskich.

Gtownymi aspektami analizy wptywu na budzet byty oszacowanie liczebnosci populacji docelowej
oraz estymacja kosztéw ponoszonych przez ptatnika publicznego na leczenie pacjentdéw z aktywng po-
stacig toczniowego zapalenia nerek w rozpatrywanym wskazaniu. W oszacowaniu liczebnosci populacji
docelowe] (Rozdziat 4.2) wykorzystano niepublikowane polskie dane dotyczace zachorowalnosci na
tocznia rumieniowatego, uzyskane po skierowaniu zapytania do Prezesa Narodowego Funduszu Zdro-
wia (NFZ 2026). Oszacowanie oparto takze o dane literaturowe oraz wyniki niepublikowanego badania
IQVIA 2025, przeprowadzonego na zlecenie Wnioskodawcy wsrdd ekspertéw klinicznych w kontekscie

leczenia toczniowego zapalenia nerek oraz zatozenia wtasne.

W wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet wykorzystano szacunkowe krzywe TTD w oparciu
o odsetki pacjentdow kontynuujacych terapie po pottorej roku (78,7% pacjentdw) i po 3 latach leczenia
(71,9% pacjentéw) w przypadku schematu OBI+SoC na podstawie badania REGENCY oraz odsetki pa-
cjentéw kontynuujgcych terapie po roku (76,0% pacjentow) i po 3 latach leczenia (66,2% pacjentdéw) w
przypadku schematu WOK+SoC (por. Rozdziat 5). Uzyskane krzywe TTD zastosowano w horyzoncie ana-
lizy (2 lata). W analizie wrazliwosci rozpatrywano réwniez wariant petnej pacjentoterapii (100% pacjen-
tow pozostajgcych na leczeniu) oraz wariant z zastosowaniem w obu analizowanych terapiach (OBI+SoC,

WOK+S0C) przyblizonej krzywej TTD wyznaczonej dla schematu WOK+SoC.

Pomimo postepu w zrozumieniu patogenezy choroby i wprowadzenia nowych terapii, nefropatia tocz-
niowa wcigz pozostaje istotng przyczyng powiktan i Smiertelnosci u pacjentow z TRU, a $miertelnosc
zwigzana z toczniem jest istotnie wyzsza u 0séb z TZN w pordwnaniu do tych bez zajecia nerek. Gtéwnym
celem leczenia TZN jest zachowanie funkcji nerek oraz zmniejszenie zachorowalnosci i Smiertelnosci
zwigzanej z przewlektg chorobg nerek i niewydolnoscig nerek, przy jednoczesnym minimalizowaniu tok-

sycznosci zwigzanej ze stosowanymi lekami (APD Gazyvaro 2026).

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V
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Leczenie TZN w klasach lll, IV i V opiera sie na intensywnych terapiach immunosupresyjnych obejmuja-
cych wysokie dawki kortykosteroidéw i zwykle MMF. Cho¢ uznawane sg one za standardowymi opcje
terapeutyczne ich skutecznos¢ jest ograniczona (APD Gazyvaro 2026). Zgodnie z najnowszymi wytycz-
nymi klinicznymi (EULAR 2025), terapia obinutuzumabem stosowanym w skojarzeniu z glikokortykoste-
roidami oraz z analogami kwasu mykofenolowego (takim jak mykofenolan mofetylu) jest rekomendo-
wana jako jedng z opcji leczenia immunosupresyjnego u pacjentdw z toczniowym zapaleniem nerek

klasy lI/IV £V (APD Gazyvaro 2026).

W badaniu RCT Il fazy REGENCY wykazano wyzszg skuteczno$¢ obinutuzumabu stosowanego w skoja-
rzeniu z terapig standardowg (mykofenolan mofetylu i prednizon, ramie OBI+SoC) wzgledem placebo
stosowanego w skojarzeniu z terapig standardowa (mykofenolan mofetylu i prednizon: ramie PBO+SoC)
w ocenie pierwszorzedowego punktu koricowego jakim jest catkowita odpowiedz nerkowa w 76. tygo-
dniu. W ramieniu OBI+SoC, 46,4% pacjentow osiggneto catkowitg odpowiedz nerkowg w 76. tygodniu,
natomiast w ramieniu PBO+SoC: 33,1% pacjentow. Skorygowana rdznica wyniosta 13,4 punktu procen-
towego (95% Cl: 2,0; 24,8, p = 0,02). Stosowanie obinutuzumabu w skojarzeniu z terapig standardowa
wigzato sie wiec z istotnie wyzszym odsetkiem pacjentow z catkowitg odpowiedzig nerkowa wzgledem

terapii PBO+SoC.

Zgodnie z poréwnaniem posrednim przeprowadzonym w ramach analizy klinicznej (AKL Gazyvaro 2026),
nie wykazano réznic w skutecznosci poréwnywanych interwencji w zakresie czeSciowej lub ogdlnej od-
powiedzi nerkowej, redukcji biatkomoczu oraz czestosci stosowania leczenia ratunkowego (por. Rozdziat
7). Ze wzgledu na poréwnywalng skutecznos¢ analizowanych interwencji (OBI+SoC vs WOK+SoC), w ana-
lizie przyjeto, ze koszty dalszego leczenia po progresji i opieki terminalnej nie bedg stanowié kosztéw

réznigcych.

Wyniki analizy podstawowej wptywu na budzet wskazujg, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii
w horyzoncie dwuletnim bedzie sie wigzato z oszczednos$ciami na poziomie - w obu perspekty-
wach analizy (ptatnika i wspdlna), przy czym w podziale na lata analizy, wydatki inkrementalne w kazdej

z perspektyw nieznacznie wzrosng o-w Roku 1izmalejg o-w Roku 2 analizy wzgledem

scenariusza istniejgcego w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

Analiza minimalizacji kosztéw, przeprowadzona w ramach analizy ekonomicznej (AE Gazyvaro 2026) wy-
kazata oszczednosci na poziomie _ w przeliczeniu na pacjenta w obu perspektywach analizy
(ptatnika i wspdlna) w przypadku zastepowania terapii WOK+SoC terapig OBI+SoC w 2-letnim horyzoncie
czasowym. Nieznaczny wzrost wydatkow, obserwowany w pierwszym roku analizy wptywu na budzet

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
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wynika z nierownomiernego roztozenia kosztow leczenia (cztery podania obinutuzumabu w ciggu pierw-
szego roku w ramach terapii indukujacej) oraz z przyjetej metodyki przeptywu pacjentow. Ostatecznie,
dwuletnie wyniki inkrementalne analizy wptywu na budzet wskazujg na oszczednosci okoto -

zarowno w perspektywie ptatnika, jak i w perspektywie wspélnej.

W ramach analizy wrazliwosci z zastosowaniem instrumentu dzielenia ryzyka uzyskane wyniki z perspek-
tywy ptatnika oraz wspdlnej byty bardzo zblizone. W kazdym ze scenariuszy obserwowano oszczednosci
w horyzoncie dwuletnim. We wszystkich wariantach analizy wrazliwosci odnotowano niewielkie zmiany
dwuletnich wydatkéw inkrementalnych wzgledem analizy podstawowej. Wyniki inkrementalne wynosity
od ok_ (AW 10, rozpatrywanie kosztéw pacjentoterapii) oraz - (AW 5, jednoroczny
horyzont czasowy). Jednoczesnie 2-letnie wydatki na lek Gazyvaro wahaty sie od _
_ natomiast dla wariantu konserwatywnego dotyczgcego oszacowania liczebnosci
populacji (AW 7) uzyskano wydatki dwuletnie na Gazyvaro réwne _, jednak wariant ten nalezy
uznac za wysoce konserwatywny. Testowane scenariusze analizy wrazliwosci wskazaty na stabilnos¢ wy-
nikow uzyskanych w analizie podstawowej, cho¢ nalezy mie¢ na uwadze niepewnos¢ wynikajgcg miedzy

innymi z oszacowania liczebnosci populacji docelowej oraz modelowania czasu leczenia pacjentow.

Wsrdd ograniczen analizy wptywu na budzet nalezy przede wszystkim zwrdéci¢ uwage na ograniczenia
modelu ekonomicznego zidentyfikowane w ramach analizy ekonomicznej AE Gazyvaro 2026, tj. ograni-
czenie dotyczace modelowania czasu leczenia pacjentéw w ramach poréwnywanych interwencji oraz
ograniczenia dotyczgce poréwnania posredniego skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania schematow
OBI+SoC vs WOK+SoC (AKL Gazyvaro 2026), na ktore powotywano sie w niniejszej analizie. Powyzsze
ograniczenia odnoszg sie rowniez do modelu wptywu na budzet, co wynika ze struktury wykorzystanego

modelu (oszacowania kosztow w kolejnych cyklach leczenia wspdlne z modelem ekonomicznym).

Nalezy réwniez zwrdci¢ uwage na ograniczenia dotyczgce oszacowania liczebnosci populacji docelowe;.
Poszczegdlne etapy oszacowania oparto o badanie kwestionariuszowe IQVIA 2025, ktorego wyniki obar-
czone sg niepewnoscia. Jednoczesnie, powyzsze badanie zostato przeprowadzone wsréd polskich eks-
pertéw klinicznych, co stanowi najbardziej wiarygodne dostepne Zrédto prognozowanych liczebnosci

pacjentéw w populacji docelowej w warunkach polskiej praktyki klinicznej.

Kolejnym ograniczeniem w obrebie oszacowania wielkosci populacji docelowej sg odsetki pacjentéw,
ktérzy bedg wtaczani na leczenie terapig OBI+SoC. Powyzszg niepewnos¢ rozpatrywano jednak w ra-

mach wariantu minimalnego i maksymalnego analizy, przyjmujgc udziaty odpowiednio nizsze/wyzsze o

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
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10 punktow procentowych. Dodatkowo, wykorzystywane odsetki oparto o wyniki badania /QVIA 2025,

przeprowadzonego wsrod ekspertéw klinicznych, co pozytywnie wptywa na ocene ich wiarygodnosci.

15 Whnioski kornicowe

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania ze srodkow publicznych produktu leczniczego Gazyvaro we
wnioskowanym wskazaniu pozwoli na uzyskanie oszczedno$ci w horyzoncie dwuletnim na poziomie .
-. Wydatki inkrementalne nieznacznie wzrosng o - w Roku 1 izmalejg o - w Roku
2 analizy wzgledem scenariusza istniejgcego w wariancie z uwzglednieniem proponowanego instru-

mentu dzielenia ryzyka zaréwno z perspektywy ptatnika jak i z perspektywy wspadlnej.

Analiza wrazliwosci wskazata na stabilno$¢ uzyskanych wynikéw. Nie zidentyfikowano probleméw na-
tury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze srodkdw publicznych rozwazanej technologii.
Refundacja z budzetu ptatnika wnioskowanej technologii nie bedzie naktadata dodatkowych wymogdéw

zwigzanych z organizacjg udzielania $wiadczen zdrowotnych.

Od pazdziernika 2025, zakres wskazan rejestracyjnych leku Gazyvaro zostat rozszerzony o toczniowe
zapalenie nerek ze wskazaniem do stosowania w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu (MMF) u do-
rostych pacjentdw z aktywng postacia toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub IV, w tym ze wspot-
istniejaca klasg V (APD Gazyvaro 2026). Rozpoczecie refundacji obinutuzumabu w rozpatrywanym wska-
zaniu pozwoli na rozszerzenie mozliwosci leczenia pacjentéw z nefropatig toczniowg w polskiej praktyce
klinicznej i zapewni dostep do konkurencyjnej, rekomendowanej przez wytyczne kliniczne terapii o udo-

wodnionej skutecznosci.

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
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16 Zatgczniki

16.1 Wktad autorow w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu
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16.2 Miesieczne koszty technologii wnioskowanej i opcjonalnej

Perspektywa ptatnika

Tabela 39. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii OBI+SoC (perspektywa

ptatnika).
e TR S oommesec ogpinel fommnere
1 ] 22147 7t 214 7t 21192 1214
2 [ | 02t 2322 234 7 02t
3 [ | 0zt 271 2t 288 7t 0zt
4 [ | 0zt 208 zt 228 7t 0zt
5 [ | 0zt 206 zt 225 7t 01zt
6 I 10357 zt 254 7 1158 24 01zt
7 [ 10294 7t 201 2t 1094 2t 02t
8 [ | 0zt 198 7t 216 2t 01zt
9 [ | 0zt 244 7t 267 zt 0zt
10 [ | 0zt 193 7t 210 zt 0zt
11 [ | 02t 190 zt 208 7t 02t
12 [ | 02t 234 7 256 7t 02t
13 I 9484 7t 185 zt 899 zt 0zt
14 [ | 02t 182 7t 927t 02t
15 [ | 0zt 224 7t 113 7 0zt
16 [ | 0zt 177 7t 89 7t 0zt
17 [ | 02t 174 7t 88 7t 02t
18 [ | 0zt 215 7t 108 zt 0zt
19 I 8718zt 170 zt 827 zt 0zt
20 [ | 0zt 170 zt 85 zt 0zt
21 [ | 02t 2112 106 2t 02t
22 [ | 02zt 168 2t 84 7t 02zt
23 [ | 0zt 209 zt 105 zt 01zt
24 [ | 0zt 166 2t 84 2t 0zt

Tabela 40. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii WOK+SoC (perspektywa

ptatnika).
Sralfifes] Koszty lekowe T E e Koszty podanl_a i diagno- Kosth Iec%enla zdarzen
(woklosporyna) styki niepozadanych
1 3160 zt 214 zt 97 zt 1214z

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
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Koszty lekowe Koszty podania i diagno- Koszty leczenia zdarzen

Czas [mies.] T — Koszty lekowe SoC styki e
2 3102z 230zt 96 zt 0zt
3 3794 7t 266 zt 117 74 0zt
4 2969 zt 203 zt 92 zt 0zt
5 2910zt 199 z¢ 90 zt 0zt
6 3555zt 243 74 110 z¢ 0zt
7 2778 zt 190 z¢ 86 zt 0zt
8 2719zt 186 zt 84 zt 0zt
9 3316zt 226 zt 102 zt 0zt
10 2587 zt 177 zt 80 zt 0zt
11 2528 7t 173 zt 78 zt 0zt
12 3078 zt 210 zt 95 zt 0zt
13 2413 7t 165 zt 74 zt 0zt
14 2401zt 164 zt 74 zt 0zt
15 2985 zt 204 zt 92 zt 0zt
16 2374 7t 162 zt 73 zt 0zt
17 23627zt 161zt 73 zt 0zt
18 2936 zt 200 zt 91 zt 0zt
19 23351z 159 zt 72 zt 0zt
20 2323z 159 zt 72 zt 0zt
21 2 887 zt 197 zt 89 zt 0zt
22 2296 zt 157 zt 71zt 0zt
23 2853 zt 195 zt 88 zt 0zt
24 2 269 zt 155 zt 70 zt 0zt

Perspektywa wspdlna

Tabela 41. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii OBI+SoC (perspektywa

wspolna).
Koszt lekowe . .
Czas [mies.] Gazyvaro Koszty lekowe SoC KOZ?:Y :g;arlzila ! fzzsétrnéecgjnézrfd;—‘
(bez RSS) Bnosty pozadany!
] 22147 7t 3332z 21192 12142
2 [ | 0zt 3332z 234 7t 01zt
3 [ | 0zt 362 2t 288 7t 01zt
4 [ | 0zt 270 zt 228 7t 01zt
5 [ | 0zt 266 7t 225 7t 01zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
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. ' LRI 93 Koszty podaniai  Koszty leczenia zda-
Czas [mies.] Gazyvaro Koszty lekowe SoC e T "
(bez RSS)
6 I 10357 zt 329zt 1158 24 01zt
7 I 10294 zt 259 zt 1094 74 01zt
8 [ | 0zt 256 7t 216 2t 01zt
9 [ | 0zt 316 2t 267 2t 01zt
10 [ | 0zt 249 7t 210 2t 01zt
11 [ | 0zt 246 7t 208 2t 01zt
12 [ | 0zt 303 zt 256 2t 01zt
13 I 9484 7t 239 7t 899 7t 0zt
14 [ | 02zt 236 2t 927 0zt
15 [ | 02zt 290 zt 113 zt 0zt
16 [ | 02zt 229 7t 89 zt 0zt
17 [ | 02zt 225 7t 88 7 0zt
18 [ | 02zt 277 2t 108 zt 0zt
19 I 8718 zt 220zt 827 0zt
20 [ | 02zt 219 zt 85 7 0zt
21 [ | 02zt 273 2t 106 zt 0zt
22 [ | 02zt 217 2t 84 7t 0zt
23 [ | 0zt 270 zt 105 zt 0zt
24 [ | 0zt 215 7t 84 7t 0zt
Tabela 42. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii WOK+SoC (perspektywa
wspolna).
Czas [mies.] (EVZSI;?S:::;\:::) Koszty lekowe SoC Koszty p O(i:ynli? eIkt Kosz:lz/elsgzzgganiciirzeﬁ
1 3163 2 33227t 97 zt 1214 7t
2 3105 zt 329 zt 96 zt 0zt
3 3798 zt 355 zt 117 zt 0zt
4 2972zt 262 zt 92 zt 0zt
5 2913 zt 257 zt 90 zt 0zt
6 3559 zt 314 zt 110 zt 0zt
7 2781 zt 245 zt 86 zt 0zt
8 2722zt 240 zt 84 zt 0zt
9 332024 293 7t 102 zt 0zt
10 2 589 zt 228 zt 80 zt 0zt
11 2531zt 223zt 78 zt 0zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Il lub 1V,
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12 3080 zt 272 7t 95 zt 0zt
13 2416 7t 213 74 74 zt 0zt
14 2404 7t 212 74 74 zt 0zt
15 2988zt 263 zt 92 zt 0zt
16 2377z 210zt 73 zt 0zt
17 2365zt 209 zt 73 zt 0zt
18 29391z 259 zt 91 zt 0zt
19 23371z 206 zt 72 0zt
20 2325z 205 zt 72 0zt
21 2890 zt 2551zt 89 zt 0zt
22 2298 zt 203zt 71 zt 0zt
23 2856 zt 252zt 88 zt 0zt
24 2271z 200 zt 70 zt 0zt

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentow
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspdtistniejaca klasg V



71 AESTIMO

Spis Tabel

Tabela 1. Obecne warunki finansowania produktu leczniczego Gazyvaro (MZ 17/06/2026)..........ccccooevvevvanenannnn 16
Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab). ............... 17
Tabela 3. Pacjenci z rozpoznaniem tocznia rumieniowatego (M32, M32.1, M32.8 lub M32.9) — chorobowos¢.
Dane NiePUBIKOWANE (INFZ 2026). ........ccoooeeieeeeeeeeeeeeeee e 19
Tabela 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Gazyvaro (obinutuzumab)

stosowanego z terapig standardowg zawierajgcg mykofenolan mofetylu, w pierwszych dwdch latach refundacji.

........................................................................................................................................................................................ 21
Tabela 5. Liczba chorych aktualnie leczonych obinutuzumabem w ramach programéw lekowych (UR NFZ
17/10/2024, UR NFZ 10/04/2025, UR NFZ 24/10/2025)......ccocoeiiieieeeeieeeeeee ettt 23
Tabela 6. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszystkich pacjentdow, u ktérych mozna
zastosowacd produkt [eczniczy Gazyvaro — rOK 2026. ........c.eoiioeeeee oo 26
Tabela 7. Prognozowana liczba nowych pacjentdw w scenariuszu iStNI€JaCy M. . ...ccuivriririaiaieaiaieeeaeeieeeaeeeaneas 27
Tabela 8. Prognozowana liczba nowych pacjentéw w scenariuszu nowym (badanie IQVIA 2025, zatozenia
(VT2 1 o) TR RRR 29
Tabela 9. Cena jednostkowa produktu leczniczego Gazyvaro, wariant z uwzglednieniem RSS oraz bez
uwzglednienia RSS (dane 0d WNIOSKOG@WEY). ..c.eiuiiuiiriieiiieceiceecee ettt ettt 33
Tabela 10. Zestawienie parametrow kosztowych modelu — analiza podstawowa. ..........cccoeevieiecceiccecceecee 34
Tabela 11. Zestawienie warto$ci parametrow analizy podstawowe] BIA...........cc.oovoioiiceeeee e 34
Tabela 12. Zestawienie wariantOw analizy WrazliWOSCi......c..ocvviiiiiiie et 36

Tabela 13. Oszacowanie aktualnych wydatkdéw ptatnika ponoszonych na leczenie pacjentéw z aktywnga postacia
toczniowego zapalenia nerek we wnioskowanym WSKazaniU...........cccoouriiioriico e 37
Tabela 14. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS (perspektywa
PFENTKA). 1ottt ettt ettt ettt b1t te ettt e et et e be et b te e b e tt e ete e be et era s 37
Tabela 15. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS
(PEISPEKEYWA PRATNIKA). . .e ittt ettt 39
Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy z uwzglednieniem RSS (perspektywa
WSPOINA) . oottt ettt ettt ettt ettt ettt e ettt e et ettt et e et e e te et e eae e ete et eete et 39
Tabela 17. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS
(PErSPEKEYWAE WSPOINA). .ottt ettt ettt ettt et ettt ettt 40
Tabela 18. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspektywa

o1 1H 011 ) RSSO 41
Tabela 19. Zestawienie kosztdéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS

(PErSPEKEYWA PRATNIKA). c.eiiiiieie ettt ettt ettt ettt ettt ettt 42

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V



72 AESTIMO

Tabela 20. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspektywa
WSIIONNA). 11ttt ettt ettt ettt ettt et 11ttt 1 et 1 o111 1 11 e o1 e o1 e o1 et s o2t 2 et et sea s ettt s rterterteteereeneereereene e 43
Tabela 21. Zestawienie kosztéw w podziale na kategorie, wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS
(PErSPEKEYWA WSPOINA). .ottt ettt e et e et ettt ettt 44
Tabela 22. Zestawienie liczebnosci chorych w populacji docelowej oraz udziatdéw poszczegdlnych schematéw
leczenia (wariant podstawowy, scenariusz nowy; por. Rozdziat 4.1 oraz Rozdziat 6.2). .......ccovevveiiiiiiiiiciarene 45
Tabela 23. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant podstawowy). .......c.ccccoeveevveeneennnne. 46

Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny, z uwzglednieniem RSS (perspektywa ptatnika).

........................................................................................................................................................................................ 48
Tabela 28. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant minimalny)..........ccocovvevveiiiieenennas 49
Tabela 29. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS (perspektywa

o1 1H a1 ) RSO RRTTRR 50
Tabela 30. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, z uwzglednieniem RSS (perspektywa

(VY oo ] g = ) TR SRS RRURI 50
Tabela 31. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS (perspektywa

PFENTKA). 1ottt a ettt te ettt et e et e e et b e eae b e tt e te e beetteetaenas 51
Tabela 32. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny, bez uwzglednienia RSS (perspektywa

WSPOINA) . .ottt ettt ettt e ettt et et e e et et e e eaeete e 52
Tabela 33. Prognoza zuzycia obinutuzumabu w scenariuszu nowym (wariant maksymalny). .......ccccooveiiiiennn. 52
Tabela 34. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa ptatnika). ......ccooooveiiiiiiiiiiiiiiiiianns 53
Tabela 35. Wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa wspolnej). .......cccoooveeveviiieiceicee. 54
Tabela 36. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa ptatnika). .....c..cccooovieiiiiiiiiiece 57
Tabela 37. Wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa wspolna). ......ccccooeveviiiiiiiiiicicen, 58
Tabela 38. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu leczniczego Gazyvaro. ............ 61
Tabela 39. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii OBI+SoC (perspektywa ptatnika). ....67

Tabela 40. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii WOK+SoC (perspektywa ptatnika)...67
Tabela 41. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii OBI+SoC (perspektywa wspdlna).....68

Tabela 42. Miesieczne koszty wykorzystywane w analizie — dane dla terapii WOK+SoC (perspektywa wspdlna). .69

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V



73 AESTIMO

Spis Wykresow
Wykres 1. Diagram oszacowania populacji docelowej dla terapii OBI4+SOC. .....c..covoiioieoieiieeeeeeeeeee e 21
Wykres 2. Diagram oszacowania liczebnosci pacjentow, ktorzy bedg wtgczani na leczenie terapig OBI+SoC. ....... 29

Wykres 3. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS (perspektywa
PEAENIKA). +outiiet ettt ettt ettt ettt ettt b e b e b et b et e b et e be et e teete et et eeheeteeteeteeteeteeteereeteeteeteereeneeteans 38
Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS (perspektywa
(VYA oo ] g T= ) TR OO TSOUUOSUUROURSRRRR 40
Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspektywa
o1 1H A 1= ) SRS 42

Wykres 6. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS (perspektywa

WSIIONNA). 11ttt ettt ettt ettt ettt 1111111 e o111 e o1t 1 e 1 et e o1ttt ettt s re et s reeteertene et reere e 44
Wykres 7. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa ptatnika).........c.......... 54
Wykres 8. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; z uwzglednieniem RSS (perspektywa wspadlna). .................. 56
Wykres 9. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa ptatnika). .................. 58
Wykres 10. Inkrementalne wyniki analizy wrazliwosci; bez uwzglednienia RSS (perspektywa wspdlna). ............... 59

w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w leczeniu dorostych pacjentéw
GAZYVARO® (obinutuzumab) z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy I lub 1V,
w tym ze wspodtistniejgcg klasg V



74

PiSmiennictwo
AE Gazyvaro 2026

AKL Gazyvaro 2026

AOTMIT 2016

AOTMIT
WT.53.1.2026

APD Gazyvaro 2026

AWA Gazyvaro 2015

AWA Gazyvaro 2017

AWA Gazyvaro 2018

AWA Lupkynis 2024

ChPL Gazyvaro 2026

ChPL Lupkynis 2025

Dall’Era 2023

EULAR 2025
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Aestimo s.c. Gazyvaro (obinutuzumab) w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w lecze-
niu dorostych pacjentéw z aktywna postacia toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy IIl lub
IV, w tym ze wspotistniejaca klasg V. Analiza ekonomiczna. Krakdw, 2026.

Aestimo s.c. Gazyvaro (obinutuzumab) w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w lecze-
niu dorostych pacjentéw z aktywna postacia toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy IIl lub
IV, w tym ze wspotistniejaca klasg V. Analiza kliniczna. Krakow, 2026.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpiert 2016. Dostep
online: http://www.aotm.gov.pl/www/hta/wytyczne-hta/

Raport w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania swiadczen opieki zdrowotnej
w zwigzku ze wzrostem najnizszego wynagrodzenia wprowadzanym ustawa z dnia 26 maja
2022 r. o zmianie ustawy o sposobie ustalania najnizszego wynagrodzenia zasadniczego
niektérych pracownikéw zatrudnionych w podmiotach leczniczych oraz niektérych innych
ustaw (Dz. U. z 2022 r. poz. 2139). Data ukoriczenia 09.06.2026.

Aestimo s.c. Gazyvaro (obinutuzumab) w skojarzeniu z mykofenolanem mofetylu w lecze-
niu dorostych pacjentow z aktywng postacig toczniowego zapalenia nerek (TZN) klasy Ill lub
IV, w tym ze wspotistniejgca klasg V. Analiza problemu decyzyjnego. Krakéw, 2026.

Whniosek o objecie refundacjg leku Gazyvaro (obinutuzumab) w ramach programu leko-
wego: ,Leczenie przewlektej biataczki limfocytowej obinutuzumabem (ICD 10: C.91.1)”
Analiza weryfikacyjna Nr: AOTMIT-OT-4351-17/2015. Data ukonczenia: 12 czerwca 2015 r.

Whniosek o objecie refundacjg leku Gazyvaro (obinutuzumab) we wskazaniu: ,Leczenie
chtoniaka grudkowego obinutuzumabem (ICD-10 C82.0, C82.1, C82.7)” Analiza weryfika-
cyjna. Nr: OT.4351.24.2017. Data ukonczenia: 31 sierpnia 2017 r.

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku Gazyvaro (obinutuzu-
mab) w ramach programu lekowego: ,Leczenie 1. linii chtoniaka grudkowego obinutuzu-
mabem (ICD-10 C82)” Analiza weryfikacyjna Nr: OT.4331.13.2018. Data ukonczenia: 12
lipca 2018 r.

Whniosek o objecie refundacjg leku Lupkynis (woklosporyna) we wskazaniu: w potgczeniu z
mofetylu mykofenolanem w leczeniu dorostych pacjentow z czynng nefropatiag toczniowa
klasy lll, IV lub V (w tym mieszang klasg IlI/V i IV/V). Analiza weryfikacyjna Nr:
0T.423.0.1.2024. Data ukonczenia: 11 kwietnia 2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Gazyvaro z dnia 7 stycznia 2026 r.

Dostepne  online pod adresem: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/hu-
man/EPAR/lupkynis

Data ostatniego dostepu: 15.01.2026r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Lupkynis z dnia 24 listopada 2025 r.

Dostepne  online pod adresem: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/hu-
man/EPAR/lupkynis

Data ostatniego dostepu: 19.12.2025 .

Dall'Era M, Kalunian K, Eaddy M, Ogbonnaya A, Farrelly E, Turowski E, Birardi V, Solomons
N, Randhawa S, Mina-Osorio P. Real-world treatment utilization and economic implications
of lupus nephritis disease activity in the United States. ] Manag Care Spec Pharm. 2023

Jan;29(1):36-45. doi: 10.18553/jmcp.2022.21496. Epub 2022 Oct 3. PMID: 36190835;
PMCID: PMC10657222.

Fanouriakis A, Kostopoulou M, Anders HJ, Andersen J, Aringer M, Beresford MW, Doria A,
Frangou E, Furie R, Gladman DD, Houssiau F, Karras A, Kouloumas M, Madenidou AV, Ma-
Ivar A, Marinaki S, Mok CC, Moroni G, Parodis |, Rednic S, Santos CS, Scire CA, Smolen IS,
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Tamirou F, Tanaka Y, Teng YKO, Welin E, Bertsias G, Boumpas DT. EULAR recommendations
for the management of systemic lupus erythematosus with kidney involvement: 2025 up-
date. Ann Rheum Dis. 2025 Oct 16:50003-4967(25)04412-7. doi:
10.1016/j.ard.2025.09.007

Furie RA, Rovin BH, Garg JP, Santiago MB, Aroca-Martinez G, Zuta Santillan AE, Alvarez D,
Navarro Sandoval C, Lila AM, Tumlin JA, Saxena A, Irazoque Palazuelos F, Raghu H, Yoo B,
Hassan I, Martins E, Sehgal H, Kirchner P, Ross Terres J, Omachi TA, Schindler T, Pendergraft
WF 3rd, Malvar A; REGENCY Trial Investigators. Efficacy and Safety of Obinutuzumab in Ac-
tive Lupus Nephritis. N Engl J Med. 2025 Apr 17;392(15):1471-1483. doi:
10.1056/NEJM0a2410965.

Hocaoglu M, Valenzuela-Almada MO, Dabit JY, Osei-Onomah SA, Chevet B, Giblon RE, Zand
L, Fervenza FC, Helmick CG, Crowson CS, Duarte-Garcia A. Incidence, Prevalence, and Mor-
tality of Lupus Nephritis: A Population-Based Study Over Four Decades Using the Lupus
Midwest Network. Arthritis Rheumatol. 2023 Apr;75(4):567-573. doi: 10.1002/art.42375.
Epub 2023 Jan 30. PMID: 36227575; PMCID: PMC10065880.

Krajobraz leczenia we wskazaniu Lupus nephritis dla nowej czasteczki Gazyva/Gazyvaro
(obinutuzumab). Prezentacja wynikow badania dla Roche. 8 wrzesnia 2025. Badanie niepu-
blikowane.

Kosatka-Wegiel J, Dziedzic R, Siwiec-Kozlik A, Spatkowska M, Milewski M, Zuk-Kuwik J, Za-
reba L, Bazan-Socha S, Korkosz M. Clinical and laboratory characteristics of early-onset and
delayed-onset lupus nephritis patients: A single-center retrospective study. Rheumatol Int.
2024 Jul;44(7):1283-1294. doi: 10.1007/s00296-024-05579-4. Epub 2024 Mar 28. PMID:
38546745; PMCID: PMC11178551.

Krajowy Rejestr Nowotwordw. Dostep online: http://onkologia.org.pl/
Data ostatniego dostepu: 02.01.2026 .

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2026 r. w sprawie wykazu refundowa-
nych lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych na dzien 1 lipca 2026 r.

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 paZzdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i
ustalenie urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedowej ceny
zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu me-
dycznego, ktore nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu

Raport refundacyjny z dnia 01.09.2026 o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych parame-
trow okreslonych w ustawie lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zy-
wieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za styczen—czerwiec 2026 r.

Dostep online: https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/raport-refunda-
cyjny,9003.html

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 11/2026/DGL z dnia 28.01.2026 r. zmieniajgce zarzgdzenie w
sprawie okreslenia warunkdéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie programy lekowe.

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 17/2026/DGL z dnia 09.02.2026 r. zmieniajgce zarzadzenie w
sprawie okreslenia warunkdw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie programy lekowe.

Odpowiedz na Pismo do Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 22 stycznia 2026 r.
wraz z zatgcznikiem do pisma 2026.61857.CHEW ,Tabela z Danymi.xlsx”. Dane dotyczgce
Swiadczen udzielonych z rozpoznaniem tocznia oraz $wiadczen udzielonych w ramach pro-
gramu lekowego B.150.
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Znak sprawy: NFZ-DAMJi0S.0143.35.2026 2026.61857.CHEW

Zarzadzenie Prezesa NFZ z dnia 23-07-2026 w sprawie okreslenia warunkow zawierania i
realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy lekowe. Dostep online:
https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-nfz/zarzadzenie-nr-
752026dgl,7959.html

Zarzadzenie Prezesa NFZ z dnia 23-07-2026 zmieniajgce zarzadzenie w sprawie okreslenia
warunkdéw zawierania i realizacji umdw o udzielanie $wiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju
ambulatoryjna opieka specjalistyczna.

Zarzadzenie Prezesa NFZ dnia 10-09-2026 zmieniajgce zarzadzenie w sprawie okreslenia
warunkéw zawierania i realizacji umdéw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie programy
lekowe. Dostep online: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/zarzadzenia-prezesa-
nfz/zarzadzenie-nr-962026dgl,7975.html

Perge B, Papp G, Boi B, Nagy N, Gaspar-Kiss E, Tarr T. Clinical Features and Survival Analysis
of Lupus Nephritis among Patients with Systemic Lupus Erythematosus: A Three-Decade-
Long Retrospective Cohort Study. Biomedicines. 2024 Sep 18;12(9):2117. doi: 10.3390/bio-
medicines12092117. PMID: 39335630; PMCID: PMC11429493.

Rovin BH, Teng YKO, Ginzler EM, Arriens C, Caster DJ, Romero-Diaz J, Gibson K, Kaplan J,
Lisk L, Navarra S, Parikh SV, Randhawa S, Solomons N, Huizinga RB. Efficacy and safety of
voclosporin versus placebo for lupus nephritis (AURORA 1): a double-blind, randomised,
multicentre, placebo-controlled, phase 3 trial. Lancet. 2021 May 29;397(10289):2070-
2080. doi: 10.1016/50140-6736(21)00578-X. Epub 2021 May 7. Erratum in: Lancet. 2021
May 29;397(10289):2048. doi: 10.1016/50140-6736(21)01160-0. PMID: 33971155.

Saxena A, Ginzler EM, Gibson K, Satirapoj B, Santillan AEZ, Levchenko O, Navarra S, Atsumi
T, Yasuda S, Chavez-Perez NN, Arriens C, Parikh SV, Caster DJ, Birardi V, Randhawa S, Lisk L,
Huizinga RB, Teng YKO. Safety and Efficacy of Long-Term Voclosporin Treatment for Lupus
Nephritis in the Phase 3 AURORA 2 Clinical Trial. Arthritis Rheumatol. 2024 Jan;76(1):59-
67. doi: 10.1002/art.42657. Epub 2023 Sep 15. PMID: 37466424,

Uchwata Nr 6/2025/1V Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 10 kwietnia 2025 r. w
sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia
za IV kwartat 2024 r.

Uchwata Nr 29/2024/1V Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 pazdziernika 2024r.
w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdro-
wia za Il kwartat 2024 r.

Uchwata Nr 5/2025/V Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2025 r.
w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdro-
wia za Il kwartat 2025 r.

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkow spozywczych specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych, z pézn. zm. Dz.U. 2011 nr 122 poz.
696.
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