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Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)
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Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Streszczenie

CEL

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy
Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych
produktu leczniczego Dawnzera (DON, donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napaddéw
dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE, ang. hereditary angioedema) u dorostych i miodziezy w wieku
12 lat i starszych.

METODYKA

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego
i pacjentow. Do wspétptacenia za leki dochodzi wytacznie w przypadku lekow stosowanych w leczeniu napadéw
HAE, przy czym odptatnos¢ pacjenta jest niewielka, a wyniki analizy przy uwzglednieniu perspektywy wspdlnej sg
niemal takie same, jak z perspektywy ptatnika publicznego. W zwigzku z tym, obliczenia z uwzglednieniem
wspotptacenia przez pacjentéw za leki stosowane w leczeniu napadéw HAE zaprezentowano wytgcznie w ramach

scenariusza analizy wrazliwosci.

Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy, poczawszy od 1 stycznia 2027 roku. W analizie zatozono, ze DON bedzie

finansowany w ramach programu lekowego.

Populacje docelowg analizy stanowig chorzy powyzej 12. roku zycia z nawracajacymi napadami dziedzicznego
obrzeku naczynioruchowego. Rozwazana populacja docelowa zostata szczegétowo doprecyzowana zapisami

wnioskowanego programu lekowego.

Liczebnos$¢ populacji docelowej wyznaczono kompilujgc dane dotyczace liczby pacjentdéw z rozpoznaniem
zaburzenia uktadu dopetniacza (ICD-10: D84.1) opublikowane w analizie weryfikacyjnej dla leku Orladeyo
z 2025 roku zamieszczonej na stronie Biuletynu Informacji Publicznej AOTMIT, odnalezionych danych
literaturowych oraz wynikéw badania ankietowego przeprowadzonego wsrod polskich ekspertow klinicznych.
W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe: koszty lekow, koszty podania lekow, koszty przepisania

lekéw oraz koszty leczenia atakéw HAE.

W scenariuszu istniejgcym, przy zatozeniu braku finansowania DON w profilaktyce nawracajgcych napadéw HAE
przyjeto stosowanie terapii aktualnie dostepnych dla pacjentéw z populacji docelowej — lanadelumabu (LAN)
i berotralstatu (BER). W scenariuszu nowym zatozono, ze dodatkowo u pacjentéw z analizowanej populacji
docelowej bedzie stosowany donidalorsen. Udzialy terapii okreslono w oparciu o wyniki badania ankietowego

przeprowadzonego wsrod polskich ekspertow klinicznych.

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine
kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. roznice miedzy wydatkami w scenariuszu
nowym i istniejgcym. Wydatki w scenariuszu nowym oraz wydatki inkrementalne obliczono przy uwzglednieniu

proponowanych zasad umowy podziatu ryzyka oraz bez ich uwzglednienia.
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Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkow ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze
srodkow publicznych produktu leczniczego Dawnzera (DON, donidalorsen) w rutynowej profilaktyce
nawracajgcych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE, ang. hereditary

angioedema) u dorostych i miodziezy w wieku 12 lat i starszych.

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna

HAE jest chorobg nieuleczalng. Dostepne opcje leczenia zapewniajg kontrole objawéw choroby.
W ramach terapii HAE wyréznia sie terapie dorazng oraz terapie profilaktyczng (krétkoterminowg oraz

dtugoterminowa). [1]

Leczenie dorazne stosowane jest przy wystepowaniu napadu HAE i stuzy zatrzymaniu rozwoju obrzeku
oraz ztagodzenia objawom towarzyszacym napadom choroby. Krétkoterminowa terapia profilaktyczna
jest stosowana przed zabiegami chirurgicznymi lub zabiegami stomatologicznymi, ktére mogg wyzwoli¢
napad HAE. Diugoterminowa (rutynowa) terapia profilaktyczna polega na regularnym stosowaniu lekow,
ktére zmniejszajg obcigzenie zwigzane z HAE poprzez aktywne zapobieganie napadom. Celem
diugoterminowej profilaktyki HAE jest osiggniecie petnej kontroli nad objawami i wystepowaniem

napadow choroby oraz normalizacja zycia pacjentow. [1]

Aktualnie w Polsce leki stosowane w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego
obrzeku naczynioruchowego finansowane sg w ramach programu lekowego B.122 ,Leczenie
zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego —
HAE”. Aktualnie w ramach programu refundowane sg dwa leki: lanadelumab (LAN) oraz berotralstat
(BER) [2]. W programie lekowym lanadelumab dostepny jest od wrzesnia 2021 roku, a berotralstat od
stycznia 2026 roku. Na ponizszym wykresie przedstawiono liczbe pacjentéw leczonych w ramach

programu lekowego w kolejnych latach. Ze wzgledu na krétki okres refundaciji berotralstatu w programie
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Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

lekowym nie ma dostepnych danych dotyczgcych liczby pacjentéw stosujgcych ten preparat (dane NFZ

dostepne do czerwca 2025 r.).

Wykres 1.
Liczba pacjentéw w programie lekowym B.122
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Szczegoty odnosnie aktualnej praktyki klinicznej wsréd pacjentéw z analizowanej populacji docelowe;j

przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego [1].

1.2.2. Aktualna liczebnos¢ populacji docelowe]

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populacii
docelowej w 2026 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrdédet danych, ktore
wykorzystano w analizie wptywu na budzet (BIA) do prognozy liczebnosci populacji docelowej na lata
2027-2028.

Szczegotowe obliczenia dotyczace liczebnosci populaciji docelowej zaprezentowano w rozdziale 2.5.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Tabela 1.
Liczebnos¢ populacji docelowej w 2026 roku
Parametr Wartos¢ Liczba pacjentow
Pacjenci z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 212 r.z. - 1247
Pacjenci z typem | lub Il HAE 97% 1205
Pacjenci z minimum 6 atakami w ciggu ostatnich 6 miesiecy 56% 671
Pacjenci z atakami ciezkimi 30% 200
Populacja docelowa - 200

1.2.3. Aktualne roczne wydatki w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéow z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnosci tej populacji w 2026 roku (Tabela 1). Pozostate dane populacyjne
i kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest
analogiczna, jak w przypadku szacowania wydatkéw w scenariuszu aktualnym analizy BIA
(szczegodtowe dane przedstawiono w rozdziale 2).

Tabela 2.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej 2026 roku

1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Produkt leczniczy Dawnzera nie jest obecnie finansowany ze srodkéw publicznych w Polsce i w zwigzku
z tym nie ma aktualnie pacjentéw leczonych z jego zastosowaniem (w ramach $wiadczen
finansowanych ze srodkéw publicznych).

Tabela 3.
Liczba pacjentow, u ktorych donidalorsen jest obecnie stosowany
Parametr Wartos¢
Liczba pacjentow 0
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

1.2.5. Populacja obejmujaca wszystkich pacjentow, u ktorych

whnioskowania technologia moze byc stosowana

Populacja pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze byé zastosowana (zgodnie
z okresleniem wskazania rejestracyjnego z charakterystyki produktu leczniczego [3]), obejmuje
pacjentéw w wieku 12 lat i starszych w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadoéw dziedzicznego
obrzeku naczynioruchowego. W oparciu dane NFZ dla kodu ICD-10 D84.1 oszacowano, iz w Polsce w
2026 r. moze by¢ okoto 1 247 pacjentéw z HAE w wieku 12 lat i powyzej (prognoza liniowa na podstawie
danych NFZ, patrz rozdz. 2.5.1).

Tabela 4.
Liczebnos¢ populacji, u ktorej wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
Parametr Wartosc¢
Liczebnos¢ populacji, u ktorej wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana 1247

Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z brzmieniem art. 15 ust. 2 oraz art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundac;ji

dopuszczalne jest utworzenie odrebnej grupy limitowej dla leku w sytuacji, gdy nie zostaja spetnione

nastepujace warunki wzgledem lekéw w istniejgcych grupach:

e posiadanie tej samej nazwy miedzynarodowej albo innej nazwy miedzynarodowej, przy spetnieniu
warunku podobnego dziatania terapeutycznego i zblizonego mechanizmu dziatania,

e podobna skutecznosé,

e podobny efekt zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny pomimo odmiennych

mechanizmoéw dziatania lekéw.

Aktualnie donidalorsen nie jest finansowany w ramach istniejgcych grup limitowych w zadnym
wskazaniu. Ponadto nie zidentyfikowano grupy limitowej, w ktérej znajdowatby sie lek o tej samej nazwie
miedzynarodowej (ij. preparat zawierajacy donidalorsen) lub innej nazwie miedzynarodowej, przy
jednoczesnym podobnym dziataniu terapeutycznym i zblizonym mechanizmie dziatania do

donidalorsenu.

W analizie zatozono utworzenie nowej odrebnej grupy limitowej, w ktorej znajdzie sie lek Dawnzera.
Przyjecie powyzszego zatozenia jest zgodne ze stosowang praktykg Ministerstwa Zdrowia w tym
zakresie. Ponizej zestawiono substancje czynne refundowane w ramach programu lekowego B.122
.Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1)” wraz grupg limitowa, do ktérej naleza. Dla
kazdej z przedstawionych substancji czynnych zawartych w osobnych preparatach dedykowana jest
oddzielna grupa limitowa.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Tabela 5.
Grupy limitowe dla lekéw z programu lekowego B.122
Substancja czynna Grupa limitowa
Berotralstat 1347.0 Berotralstat
Lanadelumab 1228.0 Lanadelumab

W Swietle powyzszych argumentéw utworzenie odrebnej grupy limitowej dla preparatu Dawnzera jest

zatem uzasadnione i zgodne z istniejgaca praktyka Ministerstwa Zdrowia.
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2.1

2.2.

Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Metodyka i dane zrodtowe

.Sposdb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposoéb:

Zdefiniowano populacje docelowg dla DON w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadow

dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego u dorostych i mtodziezy od 12 roku zycia.

Na podstawie odnalezionych zrodet danych przeprowadzono prognoze liczebnosci populacii

docelowej w kolejnych 2 latach, poczgwszy od poczatku 2027 roku. W dalszych obliczeniach kazdy

rok analizy podzielono na 4-tygodniowe cykle przy zatozeniu, ze rok obejmuje 13 cykli. Pacjentom

z populacji docelowej naliczono petne roczne koszty terapii (fj. nie uwzgledniono przerywania

leczenia).

Na podstawie odpowiedzi ekspertéw udzielonych w ramach przeprowadzonego badania

ankietowego oszacowano rozpowszechnienie DON oraz komparatorow uwzglednionych w analizie.

Cene DON uzyskano od Zamawiajgcego. W analizie uwzgledniono koszty lekéw, koszty podania,

koszty przepisania lekéw przyjmowanych samodzielnie przez pacjentdw oraz koszty leczenia

atakow HAE. Uwzglednione w analizie koszty zaczerpnieto z analizy ekonomiczne;j.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach 2027-2028:

o dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego,
tji. w przypadku braku finansowania DON ze $rodkéw publicznych.

o dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu DON ze

srodkow publicznych.

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

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszag
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (A, B, ...). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrg 0 (np. wariant AO) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1i 2
(np. wariant A1 i A2).

Forma analizy

Analiza wplywu na budzet sktada sie z dwdéch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza

kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Office 365, umozliwiajgcego obliczenie
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2.3.

2.4.

Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych zatozen. Arkusz kalkulacyjny umozliwia

réwniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, kidére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [4], analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego

oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentow.

Ze wzgledu na zaktadany sposob finansowania ocenianej interwencji oraz aktualny sposob
finansowania interwencji opcjonalnych (program lekowy) nie dochodzi do wspoiptacenia za
poréwnywane interwencje czesciowo przez ptatnika publicznego i czesciowo przez pacjentéw — leki te

sg w catosci finansowane ze $rodkéw publicznych.

Do wspotptacenia dochodzi wytgcznie w przypadku lekéw stosowanych w leczeniu napadéw HAE, przy
czym odpfatnos¢ pacjenta jest niewielka (patrz rozdz.2.7) i w konsekwencji wyniki analizy przy
uwzglednieniu perspektywy wspdlnej sg niemal takie same, jak z perspektywy ptatnika publicznego
(NFZ). Zatem w niniejszej analizie wyniki zaprezentowano wytgcznie z perspektywy ptatnika
publicznego. Obliczenia z uwzglednieniem wspotptacenia przez pacjentéw za leki stosowane w leczeniu

napadéw HAE zaprezentowano w ramach scenariusza analizy wrazliwosci (scenariusz L1).

Horyzont czasowy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze DON bedzie finansowany ze
srodkéw publicznych dla pacjentéw z populacji docelowej w ramach programu lekowego poczgwszy od
1 stycznia 2027 roku. Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [5] horyzont czasowy analizy wptywu na budzet
powinien obejmowac okres do momentu ustalenia sie stanu réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od
wprowadzenia nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z ustawg refundacyjng z dnia 17 sierpnia

2023 roku [6], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata.
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Analiza wptywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

2.5.Populacja docelowa

Populacje docelowg w analizie stanowig pacjenci w wieku 12 lat i wiecej poddawani rutynowe;j
profilaktyce nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego, ktérzy spetniajg

kryteria wnioskowanego programu lekowego.

Jak wskazano w rozdziale 1.2.1, dostepne sg dane NFZ dotyczace liczby pacjentow leczonych
w programie lekowym B.122. Jednak dane te ograniczone sg do | potowy 2025 r. W styczniu 2025 r.
nastgpito ztagodzenie jednego z kryterium — zamiast dotychczas wymaganych 12 atakéw (brzuch, krtan,
gardto) z udokumentowanym uzyciem leku ratunkowego w ciggu ostatnich 6 miesiecy, w zapisie tym
teraz wymagane jest udokumentowanie 6 atakéw bez wzgledu na umiejscowienie napadu w ciggu 6
ostatnich miesiecy. Zatem dostepne dane mogg nie uwzgledniac jeszcze petnego wptywu na liczbe
pacjentow leczonych w programie po ztagodzeniu tego kryterium. Dodatkowo od stycznia 2026 r. oprocz
LAN podawanego podskornie, dostepny jest rowniez BER w formie tabletek. Udostepnienie kolejnej
terapii w bardziej przystepnej formie podania moze réwniez przyczyni¢ sie do zwiekszenia liczby
pacjentow leczonych w programie. Majgc na uwadze powyzsze, dane opublikowane dane NFZ
dotyczace liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym B.122 nie zostalty uwzglednione w
oszacowaniu populacji docelowej, a obliczenia przeprowadzono na podstawie odnalezionych danych
epidemiologicznych. Biorgc pod uwage definicje populacji docelowej oraz szczegdtowe kryteria

kwalifikacji do programu lekowego w kolejnych krokach obliczeniowych wyznaczono:
e liczbe pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 212 r.z,,

e odsetek pacjentow z typem | lub Il HAE,

e odsetek pacjentdow z minimum 6 atakami w ciggu ostatnich 6 miesiecy,

e odsetek pacjentéw z ciezkimi atakami obrzeku naczynioruchowego.

Przy szacowaniu liczebnosci populacji docelowej wykorzystano nastepujgce zrédta danych:

¢ analizy opublikowane na stronie AOTMIT (rozdz. A.3.1),
e badania epidemiologiczne odnalezione w ramach przeprowadzonego przeszukania literatury
(rozdz. A.3.2),

e badanie ankietowe przeprowadzone wsrdd ekspertow klinicznych w dziedzinie leczenia HAE [7].

2.5.1. Liczba pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 > 12 r.z.

W ramach przeszukania Biuletynu Informacji Publicznej (BIP) AOTMIT odnaleziono cztery analizy
weryfikacyjne (AWA) dla analizowanej jednostki chorobowej, w ktorych raportowano dane w zakresie
liczby pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 = 12 r.z. W ramach niniejszej analizy zdecydowano
o uwzglednieniu danych z najnowszej analizy weryfikacyjnej (zlecenie 86/2025 [8]), w ktorej
raportowane dane obejmowaty lata 2016 — 2025, przy czym dane za 2025 obejmowaty pierwszg potowe

roku. Szczegoéty dotyczgce danych raportowanych w odnalezionych analizach weryfikacyjnych
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

zamieszczono w aneksie (rozdz. A.3.1). Ponizej zaprezentowano warto$ci uwzglednione w dalszych

obliczeniach.
Tabela 6.
Liczby pacjentow z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 2 12 r.z. — dane z analizy weryfikacyjnej Orladeyo 2025
Zrédio 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 20252
AWA Orladeyo 2025 486 459 434 482 397 597 822 1204 1147 537

a) dane za pierwsza potowe roku

Wykorzystujac powyzsze dane oszacowano liczbe pacjentéw w Polsce w latach 2025-2028 metoda
regresji liniowej w oparciu o dane z lat 2016-2024. W ponizszej tabeli przedstawiono wartosci
otrzymane w ramach oszacowania.

Tabela 7.
Liczba pacjentow z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 2 12 r.z. w latach 2025-2028
Parametr 2025 2026 2027 2028
Liczba pacjentow z rozpoznaniem HAE — prognoza 1151 1247 1343 1439

Dodatkowo, w celu oceny niepewnosci oszacowan, w ramach analizy wrazliwosci przetestowano
scenariusze, w ktoérych populacje pacjentéw z rozpoznaniem HAE w wieku co najmniej 12 lat
zwiekszono oraz zmniejszono o 10% wzgledem wartosci z analizy podstawowe].

W ponizszej tabeli przedstawiono wartosci uwzglednione w obliczeniach analizy podstawowej jak
i analizie wrazliwosci.

Iiacbz‘;l: :.acjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 2 12 r.z. w latach 2025-2028 — warianty analizy
Rok Analiza podstawowa A?::::: ::{::E‘X:‘;’d A';:::i:: av:ir:silzivngci
2025 1151 1036 1266
2026 1247 1122 1371
2027 1343 1209 1477
2028 1439 1295 1583

2.5.2. Odsetek pacjentow z typem | lub Il HAE

Kolejnym krokiem obliczeniowym byto okreslenie odsetka pacjentow z HAE typu | lub typu Il. Poniewaz
do programu lekowego kwalifikowani sg wytgcznie pacjenci spetniajgcy to kryterium kliniczne, konieczne
byto precyzyjne oszacowanie liczebnosci tej podgrupy. Parametr ten zostat okreslony na podstawie
publikacji zidentyfikowanych w trakcie prac nad analizg oraz materiatow dostarczonych przez
Zamawiajacego.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Odpowiednie dane odnaleziono w trzech publikacjach: Yong 2023 [9], Anderson 2024 [10] oraz
Bouillet 2025 [11]. Wartosci oszacowane na podstawie dostepnych zrodet byly zbiezne i wskazywaty,
ze typ | lub Il HAE stanowig zdecydowang wiekszo$¢ wsrdd pacjentow z HAE (zakres od 92% do 98%).
Finalnie w obliczeniach uwzgledniono $rednig wazong liczbg pacjentdéw w uwzglednionych badaniach,

wynoszacg 97%.
Tabela 9.
Odsetek pacjentow z typem | lub Il HAE - dane z publikacji
Zrédio n N Odsetek
Yong 2023 1152 1174 98%
Anderson 2024 340 368 92%
Bouillet 2025 503 523 96%
Srednia wazona - - 97%

2.5.3. Odsetek pacjentow z minimum 6 atakami w ciggu ostatnich

6 miesiecy

Zgodnie z kryteriami kwalifikacji do programu lekowego, wymagane jest udokumentowane czeste
wystepowanie napadéw HAE — minimum 6 atakéw z potwierdzonym uzyciem leku ratunkowego w ciggu
ostatnich 6 miesiecy. W zwigzku z powyzszym, w kolejnym kroku obliczeniowym konieczne byto
oszacowanie odsetka pacjentéw spetniajgcych to kryterium. W toku prac nad analizg zidentyfikowano
dwie publikacje (Mendivil 2021 [12] oraz Banejri 2020 [13]), ktére postuzyly jako podstawa do
wyznaczenia tego parametru. Finalnie w obliczeniach uwzgledniono $rednig wazona liczbg pacjentéw
w uwzglednionych badaniach, wynoszaca 56%.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

'(I;z:’l;eeI;; 1;;at:jentt)w z minimum 6 atakami w ciggu ostatnich 6 miesiecy — dane z publikacji
Zrodio Liczba pacjentow w badaniu Wartos¢
Mendivil 2021 242 60%
Banejri 2020 445 54%
Srednia wazona - 56%

2.5.4. Odsetek pacjentow z ciezkimi atakami

Kryteria kwalifikacji do programu lekowego jednoznacznie okres$laja, ze uwzgledniane napady muszg
mieé ciezKi przebieg. W zwigzku z tym, w kolejnym kroku obliczeniowym oszacowano odsetek atakow
klasyfikowanych jako ciezkie. W toku prac nad analiza zidentyfikowano dwie publikacje zawierajgce

odpowiednie dane epidemiologiczne (Mendivil 2021 [12] oraz Wilson 2010 [14]). Ostatecznie do

obliczen przyjeto $rednig wazong z obu zrédet, wynoszacg 30%.

Tabela 13.
Odsetek pacjentow z ciezkimi atakami — dane z publikacji
Zrédto n N Odsetek
Mendivil 2021 - 242 35%
Wilson 2010 124 457 27%
Wartos¢ srednia - - 30%

Dodatkowo, zdecydowano sie na przeprowadzenie obliczen przy uwzglednieniu alternatywnych
wartosci dla tego parametru. W ramach analizy wrazliwosci wykorzystano warto$ci mniejsze oraz
wieksze o 10 punktéw procentowych wzgledem warto$ci przyjetej w analizie podstawowej (tj. warianty
z uwzglednieniem 20% oraz 40%).
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

W ponizszej tabeli przedstawiono wartosci wykorzystane w obliczeniach analizy.

Tabela 14.
Odsetek pacjentow z ciezkimi atakami — warianty analizy
Wariant analizy Wartosc
Analiza podstawowa 30%
Analiza wrazliwosci (scenariusz D1) 20%
Analiza wrazliwosci (scenariusz D2) 40%

2.5.5. Podsumowanie

Oszacowana na potrzeby niniejszej analizy liczebnosé populacji docelowej wynosi 216 i 231 oséb
odpowiednio w 2027 i 2028 roku. W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie liczebnosci populaciji
docelowej w analizie podstawowej.

Tabela 15.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza podstawowa
Parametr Odsetek 2027 2028
Liczba pacjentow z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 212 r.z. - 1343 1439
Typ | lub Il HAE 97% 1297 1390
Minimum 6 atakow w ciggu ostatnich 6 miesigcy 56% 723 775
Ataki cigzkie 30% 216 231
Populacja docelowa - 216 231

W ponizszej tabeli zestawiono liczebno$¢ populacji docelowej uwzglednionga w poszczegdlnych

scenariuszach analizy.

Tabela 16.
Liczebnos¢ populacji docelowej w poszczegolnych scenariuszach analizy
Wariant analizy 2027 2028
Analiza podstawowa 216 231
| (| [
I - [
I [ [
- [ [
I [ [
| [ [
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

2.6.Udziat lekéw w populacji docelowej

Udziaty lekow uwzglednionych w analizie w scenariuszu istniejacym okreslono w oparciu o wyniki
przeprowadzonego badania ankietowego [7]. Na bazie opinii ekspertow okreslono réwniez
prognozowane rozpowszechnienie ocenianej interwencji w populacji docelowej w przypadku
finansowania jej ze srodkéw publicznych oraz poziom przejmowania udziatéw pozostatych lekéw
w scenariuszu nowym. Jak wskazano w rozdziale 1.2.1, dane z programu lekowego B.122 obejmujg
okres do czerwca 2025 r. i dotyczg refundacji wytgcznie LAN, natomiast od stycznia 2026 r. w ramach
tego programu finansowany jest réwniez BER. W zwigzku z tym, nie byto mozliwe, oszacowanie
rozpowszechnienia dla opcji leczenia aktualnie finansowanych w programie (i uwzglednionych jako

komparatory w niniejszej analizie) na podstawie tych danych.

W analizie w pierwszej kolejnosci okreslono rozktad schematéw stosowanych w populacji docelowej
zarébwno w scenariuszu istniejacym i nowym. W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze DON nie jest

finansowany ze s$rodkéw publicznych w populacji docelowej.

W ponizszej tabeli przedstawiono dane uwzglednione w analizie.

Tabela 17.
Udzialy lekow uwzglednione w analizie podstawowej
I I
o I I [ |
I | | ] ]
I | I (| ]
[ [ [ [ I
[ [ [ [ .
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Tabela 18.
Udzialy lekow uwzglednione w analizie wrazliwosci

2.7.Koszty

W analizie uwzgledniono wytgcznie bezposrednie koszty medyczne. W ramach analizy wyodrebniono
nastepujgce kategorie kosztowe:

e Kkoszty lekow,

e Kkoszty podania lekdw,

e Kkoszt przepisania lekéw podawanych podskérnie,
e koszty leczenia atakow HAE.

Szczegotowy opis kosztow uwzglednionych w analizie przedstawiono w analizie ekonomicznej [15].

2.7.1.Donidalorsen
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

taczac koszty zestawione w tabeli powyzej z dawkowaniem wyznaczono koszty leczenia z
zastosowaniem DON w przeliczeniu na jedno podanie leku oraz na cykl w obliczeniach (28 dni).

Podsumowanie przeprowadzonych oszacowan przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 20.
Koszty DON w przeliczeniu na cykl — analiza podstawowa

2.7.2. Pozostate koszty

Pozostate parametry kosztowe uwzglednione w analizie zaczerpnieto z przeprowadzonej réwnolegle
analizy ekonomicznej [15]. Szczegdtowy opis zrédet danych oraz przyjetych zatozen przestawiono w
raporcie zrédtowym. Ponizej przedstawiono podsumowanie wartosci kosztow uwzglednionych w

analizie.
Tabela 21.
Koszty komparatorow uwzglednionych w analizie w przeliczeniu na cykl
L ey e Koszt Liczba opakowan na Koszt na Liczba podanna Koszt na
opakowania podanie podanie cykl cykl
Podanie raz na
2 tygodnie 2 54 157,62 zt
LAN Sodan 27 078,81 zt 1 27 078,81 zt
anie raz na
4 tygodnie 1 27 078,81 zt
BER Podanie codziennie 55 684,99 zt 1/28 1988,75 zt 28 55 684,99 zt

Tabela 22.
Koszty podania lekow stosowanych w programie lekowym w przeliczeniu na cykl
: : Droga Koszt jednostkowy (na Liczba podan / Koszt podania /
Lek Wariant dawkowania podania podanie) cykl cykl
Podanie raz na miesiac [ ] I
DON : Podskornie 550,31 z
Podanie raz na ’
2 miesiace - _
Podanie raz na
2 tygodnie 2,00 1 100,63 zt
LAN Podan Podskornie 550,31 zt
anie raz na
4 tygodnie 1,00 550,31 zt
BER Podanie codziennie Doustnie 0,00 z 28,00 0,00 zt
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

| | | |
| . [ .
I
Tabela 24.
Koszty lekow stosowanych w ramach terapii atakéw HAE w przeliczeniu na cykl
Scenariusz Wartosc
Analiza podstawowa 4 935,27 zt
Scenariusz L1 (perspektywa NFZ + pacjent) 4944 50 zt
Tabela 25.
Koszty swiadczen odnotowywanych u pacjentow w leczeniu atakow HAE
I I
. I
| .
| I
| I
| I

2.8.Pozostate parametry uwzglednione w obliczeniach

2.8.1. Redukcja dawkowania DON i LAN

Zatozenia dotyczace odsetka pacjentdw, u ktérych podania DON zostang zredukowane oraz czasu, po
jakim modyfikacja ta nastgpi okreslono na podstawie opinii ekspertéw klinicznych w dziedzinie leczenia

HAE zebranych w ramach przeprowadzonego badania ankietowego.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Tabela 26.
Zatozenia dotyczace redukcji dawki DON przyjete w scenariuszach analizy

2.8.2. Udziaty zasobow medycznych w terapii atakow HAE

Udzialy poszczegdlnych $wiadczen zostaly zréznicowane w zaleznosci od nasilenia atakéw, a ich
wartosci okre$lono na podstawie opinii ekspertéw klinicznych pozyskanych w drodze ankiet. W analizie
podstawowej wykorzystano wartosci $rednie z uzyskanych odpowiedzi. W analizie wrazliwosci
wykorzystano odpowiedz eksperta wskazujgcego na najmniejsze oraz najwieksze wykorzystanie
$wiadczen wymagajacych kontaktu z placéwka (odpowiednio scenariusz H1 i H2). W ponizszej tabeli

zestawiono warto$ci uwzglednione w analizie.

Tabela 28.
Udzialy poszczegolnych swiadczen rozliczanych w ramach leczenia atakow HAE

e ol e o
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

2.8.3. Ciezkos¢ napadow HAE

Zgodnie z analizg ekonomiczna, w scenariuszu podstawowym analizy, rozktad napadéw HAE ze
wzgledu na stopien nasilenia okre$lono na podstawie danych z badania OASIS-HAE dla DON. [

Tabela 29.
Ciezkos¢ napadow HAE - warianty analizy
Wariant analizy I I
Analiza podstawowa [ ] [ ]
Analiza wrazliwosci (scenariusz I1) [ ] [ ]
Analiza wrazliwosci (scenariusz 12) [ | [ ]

2.8.4. Odsetek pacjentow podajacych sobie lek samodzielnie

W obliczeniach analizy uwzgledniono réwniez zapisy programu lekowego, zgodnie z ktérymi pacjenci
stosujacy DON i LAN moga kontynuowaé leczenie w warunkach domowych, jesli lekarz i pacjent uzna
to za wiasciwe. W przypadku obu lekéw pacjent musi odbyé w osrodku minimum cztery wizyty

w odstepach zgodnych z dawkowaniem leku.
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Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

Obliczenia

W ramach programu lekowego jest mozliwo$¢ zmiany leku na inny dostepny w tym programie (z LAN
na BER lub z BER na LAN) z zachowaniem ciggtosci leczenia bez koniecznosci ponownej kwalifikacji,
o ile spetnienie kryteriéw zostato juz uprzednio potwierdzone. Analogiczny zapis zostat uwzgledniony
w proponowanym programie lekowym dla DON — pacjenci bedg mieli mozliwo$é zmiany terapii miedzy
wszystkimi dostepnymi opcjami leczenia (DON/LAN/BER) z zachowaniem ciggto$ci leczenia. A zatem
np. pacjent przerywajacy leczenie DON bedzie mogt bez ponownej kwalifikacji otrzymaé LAN lub BER
(i odwrotnie). Majac na uwadze powyzsze, obliczenia zostaty przeprowadzone w oparciu o uproszczony
schemat modelowania, oparty na zatozeniu kontynuacji leczenia danym schematem w catym
horyzoncie analizy. Wydatki w scenariuszu istniejgcym i nowym wyznaczono kompilujgc dane
dotyczace liczby pacjentéw z populacji docelowej, przewidywanych udziatdw w rynku dla
poréwnywanych terapii oraz petnego rocznego kosztu terapii z zastosowaniem danego schematu.
Przyjete podej$cie uwzglednia charakter analizowanego problemu zdrowotnego, w tym sposobu
prowadzenia terapii uwzgledniajacego mozliwosé zmiany leczenia na inne bez koniecznosci powtoérnej
kwalifikacji do programu lekowego. Swoboda zmiany terapii na inng oznacza, ze w praktyce pacjent
zakwalifikowany do programu lekowego leczony jest w nim przez caty rok, ewentualnie zmieniajac
leczenie na inne. W analizie zatozono, ze zmiana leczenia na inne uwzgledniona jest w oszacowanej
wielkosci udziatow lekow uwzglednionych w analizie. Podejscie to pozwala na uwzglednienie faktu, iz
pacjenci przerywajacy leczenie jednym schematem, rozpoczna terapie innym dostepnym w ramach
tego samego programu lekowego i w konsekwencji uchwycone zostanie petne obcigzenie ekonomiczne
w badanej populacji docelowej pacjentow.

W oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej wyznaczono liczbe pacjentéw leczonych
poréwnywanymi schematami w danym roku — oszacowane wydatki nie ograniczajg sie tylko do

HTA Consulting 2026 (www.hta.pl) Strona 25



Analiza wplywu na budzet. Dawnzera (donidalorsen) w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE)

pacjentéow rozpoczynajgcych leczenie danym schematem w danym roku, ale uwzgledniajg réwniez
pacjentéw, ktérzy kontynuuja leczenie rozpoczete w latach poprzednich. Niemniej jednak, ze wzgledu

na rozne koszty leczenia z zastosowaniem DON i LAN w pierwszym i kolejnych latach terapii

—_

zwigzanych z mozliwa redukcja czestosci podan DON i LAN u czesci pacjentdw, patrz rozdz. 2.8.1 oraz
Tabela 20 i Tabela 21), na potrzeby obliczerr niezbedne byto wyszczegdlnienie liczby pacjentow
rozpoczynajacych w danych roku leczenie danym schematem (dalej okreslani jako pacjenci nowi). W tej
grupie znajdujg sie zaréwno pacjenci rozpoczynajacy pierwsza terapie w ramach programu lekowego
oraz pacjenci zmieniajgcy dotychczasowg terapie na inng w obrebie programu lekowego (zmiana
miedzy DON, BER oraz LAN). Dla tych pacjentéw w roku rozpoczecia nowej terapii naliczane sg koszty
odpowiednie dla pierwszego roku terapii. W pozostatej grupie pacjentow (pacjenci kontynuujacy
leczenie - pacjenci, ktorzy rozpoczeli leczenie w programie przed rozpoczeciem horyzontu czasowego
niniejszej analizy) koszty we wszystkich latach analizy naliczane sg z uwzglednieniem kosztéw rocznych

dla kolejnych lat leczenia danym schematem.

Liczbe nowych pacjentéw wyznaczono jako réznice miedzy catkowitg liczbg pacjentéw w roku biezgcym
i poprzednim. Pozostata cze$¢ populacji docelowej w danym roku jest traktowana jako pacjenci
kontynuujacy terapie rozpoczetg w latach poprzednich.

i
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Oszacowania dla pozostatych schematéw leczenia w scenariuszu nowym przeprowadzono

analogicznie do scenariusza istniejgcego.

2.10. Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA moga podlegaé zmianom w zaleznosci od rozrzutu
i niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwo$ci, zaktadajace zmienno$¢ nastepujacych parametréw:
e parametry populacyjne:

o wariant A: liczba pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 = 12r.z,,

o wariant B: odsetek pacjentéw z typem | lub Il HAE,

o wariant C: odsetek pacjentéw z minimum 6 atakami w ciggu ostatnich 6 miesiecy,

o wariant D: odsetek pacjentéw z ciezkimi atakami,
e parametry dotyczace udziatéw lekow:

o wariant E: udziaty docelowe DON,
e pozostate parametry:

o wariant F: redukcja dawki DON,

o wariant G: redukcja dawki LAN,

o wariant H: udziaty zasobéw medycznych wykorzystywanych w terapii atakéw HAE,

o wariant |: ciezko$¢ napadéw HAE,

o wariant J: odsetek pacjentéw podajacych sobie lek samodzielnie,

o wariant K: rozktad pacjentow nowych pomiedzy LAN i BER,

o wariant L: perspektywa analizy.

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

poszczegdlnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczace zakresu zmiennosci poszczegdlnych

parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci przedstawiono w aneksie (rozdz. A.2).
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3. Wyniki analizy

Oszacowane wydatki z perspektywy ptatnika publicznego przy uwzglednieniu proponowanych zapisow

RSS dla DON. Wyniki bez uwzglednienia RSS zostang przedstawione w aneksie, rozdz. A.1.

3.1.Populacja docelowa

Prognozowana liczba pacjentéw z populacji docelowej wynosi 216 oséb w roku 2027 oraz 231 oséb w
roku 2028. Liczebnos¢ populacji docelowej jest taka sama w scenariuszu istniejacym oraz w

scenariuszu nowym.

Szczegotowe dane dotyczgce liczebnosci populacji docelowej oraz pacjentéw objetych leczeniem w obu

scenariuszach analizy przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 32.
Liczebnos¢ populacji docelowej w latach 2027-2028
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I
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h

3.5.Podsumowanie

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono podsumowanie wynikéw przeprowadzonej analizy
wplywu na budzet.

Tabela 36.
Podsumowanie wynikow analizy podstawowej — populacja docelowa

Liczba pacjentow 2027 2028

Liczba pacjentow z populacji docelowej rozpoczynajacych leczenie DON

Scenariusz istniejacy 0 0

Liczebnos¢ populacji docelowej

Scenariusz istniejacy 216 231
Scenariusz nowy 216 231
Tabela 37.
Podsumowanie wynikow analizy podstawowej — wydatki z uwzglednieniem RSS
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4. Analiza wptywu na system ochrony zdrowia

4.1.Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Donidalorsen podawany jest pacjentom w formie podskérnej. Zgodnie z charakterystykg produktu
leczniczego leczenie preparatem Dawnzera powinno byé rozpoczynane przez lekarza posiadajgcego
doswiadczenie w diagnozowaniu i leczeniu HAE. Po odpowiednim przeszkoleniu w zakresie
prawidlowej techniki podawania wstrzykniecia podskérnego, pacjent lub opiekun moze wstrzykiwaé

produkt leczniczy Dawnzera samodzielnie, o ile lekarz uzna to za wtasciwe [3].

Wymogi dotyczace wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia dziatah niepozadanych nie zmienig sie
w przypadku finansowania DON ze $rodkéw publicznych w stosunku do wymogoéw stawianych obecnie
osrodkom prowadzgcym terapie rutynowej profilaktyki nawracajgcych napadéw dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego. W zwigzku z tym osrodki prowadzgce aktualnie leczenie pacjentéw z populacji

docelowej bedg w stanie prowadzi¢ réwniez terapie lekiem DON.

Podjecie decyzji o finansowaniu DON ze $rodkéw publicznych nie powinno spowodowa¢ istotnych
konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie

przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

4.2.Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu DON zwiekszy spektrum terapeutyczne pacjentom
z populacji docelowej. Ze wzgledow etycznych i spotecznych (poprawa réwnosci dostepu do swiadczen)

nalezy rozwazy¢ finansowanie DON w analizowanej populacji docelowe;.
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Tabela 38.

Podsumowanie wynikow analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu DON ze srodkow

publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie w poszczegolnych
podgrupach?

Grupy pacjentow, ktore moga by¢ faworyzowane na
skutek zatozen przyjetych w analizie ekonomicznej

W ramach analizy ekonomicznej nie przeprowadzono analizy

w podgrupach.

Nie zidentyfikowano.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych
potrzebach do badanej technologii

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup

spotecznie uposledzonych

Odpowiedz na potrzeby osob o najwiekszych potrzebach

zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej
zadnej metody leczenia

Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami
prawnymi

Wplyw na prawa pacjenta lub prawa cziowieka

Finansowanie technologii pozwoli zapewnic¢ rowny dostep do

Swiadczen.

Finansowanie preparatu pozwoli na rozszerzenie dostepnych

opcji terapeutycznych dla pacjentoéw z populacji docelowej.

Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujacym
prawem.

Zblizona do alternatywnych technologii.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej
opieki medycznej

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegolnych
chorych
Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych
Mozliwos¢ wywolywania leku
Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych

Mozliwos¢ stwarzania problemow dotyczacych pici lub
rodzinnych

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub
uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych
warunkow lub poufnosci przy podaniu leku

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu
decyzji o wyborze terapii

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji
pacjenta przy wyborze terapii

Ze wzgledu na dodatkowe efekty kliniczne wprowadzenie tej
metody terapeutycznej moze zwiekszy¢ poziom satysfakcji
pacjentéw z otrzymywanej opieki medycznej.

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentéw, ktére
wyraza zgode na leczenie nie istnieje.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.
Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.

Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia.
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Podsumowanie i wnioski

I \alezy zauwazy¢, ze pozytywna decyzja
o refundacji terapii donidalorsenem we wnioskowanym wskazaniu zwigkszy liczbe dostepnych opgc;ji

terapeutycznych, dajgc pacjentom szanse na poprawe stanu zdrowia. Wprowadzenie donidalorsenu do
refundacji wplynie pozytywnie na poprawe standardu leczenia profilaktycznego pacjentéw dotknietych

tym schorzeniem.
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Ograniczenia

o Koszty zostaty obliczone w oparciu o petne roczne koszty leczenia, bez uwzglednienia przerywania
leczenia. Przyjete podejscie uwzglednia charakter analizowanego problemu zdrowotnego, w tym
sposobu prowadzenia terapii uwzgledniajgcego mozliwos¢ zmiany leczenia na inne bez
koniecznosci powtérnej kwalifikacji do programu lekowego. Swoboda zmiany terapii na inng
oznacza, ze w praktyce pacjent zakwalifikowany do programu lekowego leczony jest w nim przez
caty rok, ewentualnie zmieniajgc leczenie na inne. W analizie zatozono, ze zmiana leczenia na inne
uwzgledniona jest w oszacowanej wielkosci udziatéw lekéw uwzglednionych w analizie. Przyjete
podejscie jednak nie powinno mie¢ wiekszego wptywu na wyniki inkrementalne i w konsekwencji na
wnioski ptyngce z analizy.

e (Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej przeprowadzono przy uwzglednieniu danych NFZ,
danych literaturowych oraz wynikach przeprowadzonego badania ankietowego. Kazda prognoza
oparta na danych historycznych oraz na opiniach ekspertéw (wyniki badania ankietowego) jest
obarczona ryzykiem, bledem prognozy lub rozbieznoscig wzgledem przysziej praktyki klinicznej. W
zakresie poszczegoélnych parametréw uwzglednionych do oszacowania populacji docelowej
przeprowadzono odpowiednie analizy wrazliwosci.

o Wielko$¢ populacji docelowej wyznaczono na podstawie danych NFZ dla kodu ICD-10 D84.1.
W ostatnich latach zaobserwowano duzy wzrost chorobowosci dla tego kodu rozpoznania. W
trakcie prac nad analizg nie udato sie znalez¢ przyczyny. Wykorzystanie tego zrédta w obliczeniach
wigze sie z ryzykiem przeszacowania liczebnosci populacji docelowej.

e Prognozowane udziaty rynkowe dla DON zostaly okreslone na podstawie opinii ekspertow
klinicznych. Wykorzystanie danych uzyskanych na podstawie badan ankietowych jest obarczone
ryzykiem potencjalnego btedu, polegajacym na tym, ze udzielone odpowiedzi nie muszg byc
reprezentatywne w skali catego kraju.

o Koszty oraz pozostate parametry uwzglednione w niniejszej analizie przyjeto na podstawie analizy
ekonomicznej. W zwigzku z tym ograniczenia analizy ekonomicznej dotyczgce kosztow sg rowniez

ograniczeniami niniejszej analizy.
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7. Dyskusja

Celem analizy wplywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkdw publicznych produktu
leczniczego Dawnzera w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadoéw dziedzicznego obrzeku

naczynioruchowego u dorostych i mtodziezy od 12. roku zycia.

Liczebnos$¢ populaciji docelowej wyznaczono w oparciu o kryteria kwalifikacji do programu lekowego.
W trakcie prac nad analizg nie odnaleziono jednego zrédta danych, na podstawie ktérego mozliwe
bytoby wyznaczenie liczebnosci populacji docelowej. W zwigzku z tym, do jej oszacowania
wykorzystano szereg réznych zrodet. Korzystano z danych NFZ zawartych w analizach weryfikacyjnych
do wnioskéw refundacyjnych dla lekéw stosowanych w analizowanym problemie zdrowotnym
dostepnych na stronie Biuletynu Informacji Publicznej AOTMIT. Réwnolegle przeprowadzono
przeszukanie sieci Internet oraz zweryfikowano materiaty otrzymane od Zamawiajgcego pod katem
danych epidemiologicznych. Dodatkowo przeprowadzono badanie ankietowe wsrdd polskich ekspertow
klinicznych. Dane uzyskane w badaniu ankietowym zestawiano z wynikami przedstawionymi
w zidentyfikowanych w ramach przeszukania zrédet danych epidemiologicznych, co pozwolito na
dokfadng ocene parametrow wejsciowych. Wykorzystanie danych z kilku zrédet wptywa na jakosc
przeprowadzonych obliczen. Zazwyczaj, im wiecej zrodet danych, tym wyzsze ryzyko przeszacowania
lub niedoszacowania koncowej liczby pacjentéw. W zwigzku z tym, w ramach analizy wrazliwosci

testowano wplyw zmiany wartosci parametréw populacyjnych na wyniki analizy.

Oszacowana na podstawie dostepnych danych liczebnosé populacji docelowej wyniosta 216 oraz
231 0s6b odpowiednio w pierwszym i drugim roku horyzontu czasowego analizy. Liczba ta jest znacznie
wyzsza niz liczba pacjentow aktualnie leczonych w programie lekowym (okoto 70 pacjentéw leczonych
w | potowie 2025 r. [16]). W styczniu 2025 r. nastgpito ztagodzenie jednego z kryterium — zamiast
dotychczas wymaganych 12 atakéw (brzuch, krtan, gardto) z udokumentowanym uzyciem leku
ratunkowego w ciggu ostatnich 6 miesiecy, w zapisie tym teraz wymagane jest udokumentowanie 6
atakéw bez wzgledu na umiejscowienie napadu w ciggu 6 ostatnich miesiecy. Dane NFZ dotyczace
liczby pacjentéw leczonych w programie lekowym B.122 ograniczone sg do | potowy 2025 r., a zatem
moga nie uwzgledniaé jeszcze petnego wplywu na liczbe pacjentéw leczonych w programie po
ztagodzeniu tego kryterium. Dodatkowo od stycznia 2026 r. oprocz LAN podawanego podskornie,
dostepny jest réwniez BER w formie tabletek. Udostepnienie kolejnej terapii w bardziej przystepnej
formie podania moze réwniez przyczyni¢ sie do zwiekszenia liczby pacjentéw leczonych w programie.
Majgc na uwadze powyzsze, oszacowanie liczebnosci populacji docelowej na poziomie okoto 220-230

pacjentéw rocznie uznano za wtasciwe.

W trakcie prac nie odnaleziono danych dotyczacych aktualnych udziatéw lekéw stosowanych
w populacji docelowej oraz prognozowanych udziatébw lekdw w przypadku witaczenia DON do
finansowania publicznego. Dostepne dane NFZ dotyczgce realizacji programu lekowego B.122

uwzgledniajg dane do czerwca 2025 r. i odnoszg refundacji wytgcznie LAN, natomiast od stycznia
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2026 r. w ramach tego programu finansowany jest réwniez BER. W zwigzku z tym, nie bylo mozliwe,
oszacowanie rozpowszechnienia dla opcji leczenia aktualnie finansowanych w programie
(i uwzglednionych jako komparatory w niniejszej analizie) na podstawie tych danych. Wobec tego
warto$ci te oszacowano na podstawie opinii ekspertow klinicznych. Takie zrédto danych posiada pewne
ograniczenia, np. odpowiedzi pojedynczych lekarzy mogg istotnie odbiega¢ od rzeczywistej praktyki
klinicznej. W zwigzku z powyzszym, w celu zbadania wptywu niepewnosci przyjetego prognozowanego
rozpowszechnienia DON oraz pozostatych opcji terapeutycznych, w analizie wrazliwosci przetestowano

skrajne warianty udziatéw rynkowych, wskazane przez lekarzy.

Obliczenia zostaty przeprowadzone w oparciu o uproszczony schemat modelowania, oparty na
zatozeniu kontynuaciji leczenia danym schematem w catym horyzoncie analizy (tj. zatozono, ze pacjenci
nie przerywajg leczenia). Podejscie to pozwala na uwzglednienie faktu, iz pacjenci przerywajacy
leczenie jednym schematem, rozpoczng terapie innym dostepnym w ramach tego samego programu
lekowego i w konsekwencji uchwycone zostanie petne obcigzenie ekonomiczne w badanej populaciji

docelowej pacjentow.

|
I \ole2y zauwaZy¢, Ze pozytywna decyzja
o refundac;ji terapii donidalorsenem we wnioskowanym wskazaniu zwigkszy liczbe dostepnych opgc;ji
terapeutycznych, dajgc pacjentom szanse na poprawe stanu zdrowia. Wprowadzenie donidalorsenu do
refundacji wplynie pozytywnie na poprawe standardu leczenia profilaktycznego pacjentéw dotknietych

tym schorzeniem.
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Aneks A.

>

.1. Wyniki analizy w wariancie bez RSS

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

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

A.1.1.Scenariusz nowy

A.1.2.Wydatki inkrementalne

Prognozowany wzrost wydatkéw catkowitych ptatnika publicznego zwigzany z finansowaniem terapii
DON w populacji docelowej analizy, w przypadku braku uwzglednienia zasad umowy podziatu ryzyka,

wyniesie okoto 10,38 min zt w roku 2027 oraz okoto 18,56 min zt w roku 2028.
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Tabela 40.
Wydatki inkrementalne ptatnika publicznego - analiza podstawowa, bez uwzglednienia RSS
Kategoria 2027 2028
] I I
| I I
Wydatki catkowite 10,38 min zt 18,56 min zt

A.2. Analiza wrazliwosci

A.2.1.Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie moga sie zmieniaé¢ wydatki ptatnika publicznego
i pacjentow, jesli zmianie bedg podlegaé parametry, ktérych nie udato sie oszacowaé z wystarczajaca
precyzja lub pewnoscia. Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajace zmianie
w poszczegolnych wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych
wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 41.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

.
. g
g
I
L
*
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LA
TR

|

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
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A.2.2.Wyniki z uwzglednieniem RSS

Tabela 42.
Wydatki ptatnika publicznego - analiza wrazliwosci - z uwzglednieniem RSS
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A.2.3.Wyniki bez uwzglednienia RSS

Tabela 43.
Wydatki ptatnika publicznego - analiza wrazliwosci - bez uwzglednienia RSS
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A.3.1.Przeszukanie analiz opublikowanych na stronie AOTMIT

W celu odnalezienia danych niezbednych do oszacowania liczebnosci populacji docelowej w pierwsze;j

kolejnosci przeprowadzono przeszukanie zlecen MZ dotyczgcych wnioskéw refundacyjnych dla lekow
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stosowanych w rutynowej profilaktyce nawracajacych napadéw dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego dostepnych na stronie AOTMIT [17]. Dokumenty publikowane na stronie AOTMIT
(analizy weryfikacyjne i analizy wptywu na system ochrony zdrowia) przeszukano pod katem zrédet
danych mogacych postuzyé¢ do oszacowania liczebnoéci populacji docelowej niniejszej analizy.

W wyniku przeszukania odnaleziono 4 wnioski o objecie refundacjg lekéw w profilaktyce nawracajacych
napaddéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego, w ktérych odnaleziono dane dotyczace liczby

pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 =212 r.z.:

e Zlecenie AOTMIT nr 128/2024, analiza weryfikacyjna. Whiosek o objecie refundacjg produktu
leczniczego Takhzyro w ramach programu lekowego B.122: ,Leczenie zapobiegawcze chorych z
nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10
D84.1)”[18],

e Zlecenie AOTMIT nr 24/2020, analiza weryfikacyjna. Whiosek o objecie refundacjg produktu
leczniczego Takhzyro (lanadelumab) w ramach programu lekowego ,Rutynowe leczenie
zapobiegawcze nawracajgcych napaddéw dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (ICD-10
D84.1)”[19],

e Zlecenie AOTMIT nr 130/2022, analiza weryfikacyjna. Whiosek o objecie refundacjg lekéw Berinert
2000 i Berinert 3000 (ludzki inhibitor C1-esterazy) [20],

e Zlecenie AOTMIT nr 86/2025, analiza weryfikacyjna. Whiosek o objecie refundacjg leku Orladeyo
(berotralstat) w ramach programu lekowego: B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z
nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-
10: D84.1)” [8].

W ponizszej tabeli zestawiono odnalezione w analizach weryfikacyjnych dane.

Tabela 44.
Liczby pacjentow z rozpoznaniem ICD-10 D84.1 2 12 r.z. — dane z analiz weryfikacyjnych
Zrodto 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 @ 2025°
AWA Takhzyro 2020 - - 295 274 - - - - - -
AWA Berinert 2022 - - 306 328 277 383 350 - - -
AWA Takhzyro 2024 - 277 292 313 268 363 469 605 - -
AWA Orladeyo 2025 486 459 434 482 397 597 822 1204 1147 537"

a) dane za pierwsza polowe roku

A.3.2.Publikacja uwzglednione w analizie

W ramach prac nad analizg przeprowadzono niesystematyczne przeszukanie zasobdéw sieci Internet
oraz przeanalizowano materialy dostarczone przez Zamawiajgcego. Ponizej opisano badania wigczone

do niniejszej analizy.
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YONG 2023

W badaniu Yong 2023 [9] uwzgledniono dane pacjentdéw z dziedzicznym obrzekiem naczynioruchowym
oraz nabytym niedoborem inhibitora C1 pochodzace z ogdlnokrajowego badanie ankietowego w
Wielkiej Brytanii. Badaniem objeto 37 osrodkéw specjalistycznych, co pozwolito na identyfikacje 1152
pacjentéw z HAE typu I/ll. Wyniki badania dostarczyty kluczowych informacji na temat demografii i
dostepnosci do $wiadczen. W zidentyfikowanym badaniu dostepne byly dane epidemiologiczne
dotyczace struktury typdw HAE. Wykorzystujac otrzymane odsetki oszacowano, ze 98% pacjentéw ma
typ | lub Il HAE. W ponizszej tabeli zestawiono warto$ci, ktére postuzyly do wyznaczenia tego parametru

w analizie.
Tabela 45.
Rozktad typow HAE - dane z badania Yong 2023
Typ N Odsetek
HAE typu | 1056 89,9%
HAE typu ll 96 8,2%
HAE z prawidiowym poziomem inhibitora C1 22 1,9%
Razem 1174 100%

ANDERSON 2024

Badanie Anderson 2024 [10] przeprowadzono wérdd lekarzy i pacjentéw z HAE w Stanach
Zjednoczonych. Pacjenci byli wigczani do badania za posrednictwem swoich lekarzy prowadzacych.
Gtéwnym kryterium wigczenia byto potwierdzone przez lekarza rozpoznanie HAE oraz wyrazenie
Swiadomej zgody na udziat w badaniu. Badanie to miato charakter przekrojowy i przeprowadzono je
w okresie od lipca do listopada 2021 roku. Badaniem objeto grupe 368 chorych, z ktérych zdecydowana
wiekszos¢ (92,4%) stanowili pacjenci z HAE typu | lub Il (niedobér lub dysfunkcja inhibitora C1 esterazy),
a pozostate 7,6% osoby z HAE i prawidtowym poziomem inhibitora C1 (nC1-INH-HAE).

W ponizszej tabeli zestawiono warto$ci, ktére postuzyly do wyznaczenia parametru dotyczacego typéw

HAE w analizie.

Tabela 46.
Rozkiad typow HAE — dane z badania Anderson 2024
Typ N %
HAE typu |l lub Il 340 92,4%
HAE z prawidiowym poziomem inhibitora C1 28 7,6%
Razem 368 100%

BOUILLET 2025 [11]

Prezentacje ,Physician-reported outcomes versus location of attack in a real-world hereditary
angioedema patient population in Europe” otrzymano od Zamawiajgcego. Dane tam przedstawione
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pochodzg z programu Adelphi HAE Disease Specific Programme™, czyli badania przeprowadzonego
w warunkach rzeczywistych, wéréd lekarzy i dotycza ich pacjentow we Francji, Niemczech, Wioszech,
Hiszpanii i Wielkiej Brytanii. Badanie zostato przeprowadzone w okresie od kwietnia 2023 r. do stycznia
2024 r. W ramach prezentowanych danych uwzgledniono szczegétowy podziat aktywnosci choroby
w zaleznosci od lokalizacji i rodzaju napadu HAE. Analiza obejmowata zestawienie danych dla
nastepujacych kategorii: napady krtaniowe, obwodowe obrzeki naczynioruchowe, napady bélu brzucha
oraz kategorie zbiorczg, tgczaca wszystkie wymienione typy atakéw. Na podstawie przedstawionych
ponizej warto$ci wyznaczono odsetek pacjentéw z HAE typu | lub Il, ktéry zostat uwzgledniony

w dalszych obliczeniach.

Tabela 47.
Rozkiad typow HAE - dane z badania Bouillet 2025

Umiejscowienie ataku HAE

Obrzek
Typ HAE Krtan naczynioruchowy Brzuch Wszystkie
obwodowy
N % N % N % N %
HAE typu | 29 61,7% 363 771% 118 80,8% 416 77,9%
HAE typul ll 14 29,8% 79 16,8% 22 15,1% 87 16,3%
H_I-\E z
prawidlowym 3 6,4% 18 3,8% 5 3.4% 20 3,7%
poziomem
inhibitora C1
Brak danych /
nieokresiony 1 2.1% 11 2,3% 1 0,7% 11 2.1%
Razem 47 100% 471 100% 146 100% 534 100%
Tabela 48.
Odsetek pacjentow z HAE typu | lub Il - dane z badania Bouillet 2025
Parametr Wartosc¢
Odsetek pacjentow z HAE typu | 77,9%
Odsetek pacjentow z HAE typu | 16,3%
Razem 96,2%

MENDIVIL 2021

Badanie Mendivil 2021 [12] to miedzynarodowe, nieinterwencyjne badanie przekrojowe oparte na
ankiecie internetowej, obejmujace chorych z potwierdzonym (raportowanym przez pacjenta)
rozpoznaniem HAE typu 1 lub 2. Badanie zrealizowano w o$miu krajach (Australia, Austria, Kanada,
Francja, Niemcy, Hiszpania, Szwajcaria oraz Wielka Brytania), zbierajac dane demograficzne, kliniczne
oraz informacje dotyczace stosowanego leczenia. W procesie rekrutacji przesiewowej wzieto udziat
tacznie 617 pacjentdéw, z czego 242 osoby (39,2%) spetnity wszystkie kryteria wiaczenia, wyrazity
Swiadomg zgode i ukonczyly badanie. Populacja objeta analiza charakteryzowata sie szerokim
zakresem wieku (od 18 do 92 lat; srednia 43,8 lat). Pod wzgledem geograficznym najliczniejszg grupe
stanowili respondenci z Francji (24,0%) oraz Wielkiej Brytanii (23,6%). Wiekszo$¢ uczestnikéw badania
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stanowity kobiety (67,4%) oraz osoby z rozpoznaniem HAE typu 1 (81,8%). Na podstawie danych
przedstawionych w badaniu mozliwe byto okreslenie odsetka pacjentéw z minimum 6 atakami w ciggu
6 miesiecy (59,73%).

W tabelach ponizej zaprezentowano dane zaczerpniete z badania (Tabela 49) oraz okreslony na ich

podstawie odsetek pacjentéw z co najmniej 6 napadami HAE w ciggu wczesniejszych 6 miesiecy
(Tabela 50).

Tabela 49.
Rozklad liczby atakéw w ciggu 6 miesigcy — dane z badania Mendivil 2021
Liczba atakow w ciggu 6 miesiecy Odsetek pacjentow
0 atakow 2.90%
1-3 atakow 21,10%
4-6 atakow 24.40%
7-12 atakow 19,80%
2 13 atakow 31,80%

Tabela 50.

Odsetek pacjentow, u ktérych w ciggu 6 ostatnich miesiecy wystapito co najmniej 6 napadow HAE - na podstawie
badania Mendivil 2021

Odsetek
Parametr pacjentow?
Odsetek pacjentow, u ktorych w ciggu 6 ostatnich miesiecy wystapito co najmniej 6 napadow HAE 59,7%

a) suma dla 213 atakoéw, 7—-12 atakoéw oraz 1/3 z wartosci dla 4-6 atakow

Dodatkowo, w oparciu o dane z badania, okre$lono odsetek napadéw wymagajgcych interwencji
medycznej, przyjmujac za punkt odniesienia ataki o ciezkim przebiegu. Respondenci wskazywali
lokalizacje ostatniego napadu oraz towarzyszace mu objawy i ich nasilenie (z mozliwoscig wyboru
wiecej niz jednej odpowiedzi). W celu oszacowania sredniego odsetka ciezkich atakéw, przypisano
czestosé wystepowania poszczegdlnych objawdw do lokalizacji ostatniego napadu. W przypadku
objawéw ogélnych, takich jak zmeczenie, nudnosci czy biegunka, przyjeto 100-procentowy udziat w
strukturze napadu. Na podstawie raportowanych danych okreslono, ze wsréd wszystkich atakéw 34,8%
miato charakter ciezki (Tabela 51).

Tabela 51.
Objawy i nasilenie podczas ostatniego ataku — dane z badania Mendivil 2021
Objaw Czestos¢ wystepowania Nasilenie
tagodne Umiarkowane Ciezkie
Zmeczenie 100,0% 21,0% 53,0% 26,0%
Bol (brzucha) 75,6% 11,0% 38,0% 52,0%
Obrzek (brzucha) 75,6% 19,0% 41,0% 40,0%
Obrzek (konczyny) 43,0% 17,0% 65,0% 19,0%
Nudnosci 100,0% 28,0% 28,0% 43,0%
Biegunka 100,0% 35,0% 38,0% 28,0%
Obrzek (gardio i usta) 10,3% 29,0% 54,0% 17,0%
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Nasilenie
Objaw Czestosc wystepowania
tagodne Umiarkowane Ciezkie
Trudnosci w potykaniu 10,3% 38,0% 38,0% 25,0%
Trudnosci w oddychaniu 10,3% 25,0% 38,0% 38,0%
Srednia 23,5% 41,9% 34,8%

BANEJRI 2020

Badanie Banejri 2020 [13] przeprowadzono w okresie od marca do kwietnia 2017 roku w Stanach
Zjednoczonych. Jest to nieinterwencyjne badanie ankietowe ws$rdéd cztonkéw amerykanskiego
stowarzyszenia pacjentéw z HAE (US Hereditary Angioedema Association). Kryteria kwalifikacji do
badania obejmowaty wiek powyzej 18 lat, potwierdzone przez lekarza rozpoznanie HAE typu | lub Il (na
podstawie deklaracji pacjenta), wystapienie co najmniej jednego napadu w ciggu ostatniego roku oraz
przyjmowanie lekéw z powodu napadu HAE w ciggu ostatnich dwéch lat. Analiza objeto 445 pacjentow,
z ktérych wiekszos¢ (92,8%) stanowity osoby w wieku produkcyjnym (18-64 lata). Podobnie jak
winnych badaniach epidemiologicznych, dominowat typ | schorzenia (78,4%). Blisko 79%
respondentow doswiadczyto napadu w miesigcu poprzedzajgcym badanie. Najczestszymi lokalizacjami
obrzekéw byly jama brzuszna (58,0%) oraz konczyny (46,1%), a dominujgcymi objawami bél (73,9%)
oraz obrzeki tkanek miekkich. Analize populacji pacjentéw przeprowadzono w podgrupach
wyodrebnionych na podstawie czestosci napadéw HAE w ciagu ostatnich 6 miesiecy. Pozwolito to na
precyzyjne wyznaczenie odsetka chorych doswiadczajacych co najmniej 6 atakéow w tym okresie
(53,56%).

W tabelach ponizej zaprezentowano dane zaczerpniete z badania (Tabela 52) oraz okreslony na ich
podstawie odsetek pacjentéw z co najmniej 6 napadami HAE w ciggu wczesniejszych 6 miesiecy
(Tabela 53).

Tabela 52.
Liczba atakow w ciggu 6 miesiecy — dane z badania Banejri 2020
Liczba atakow w ciggu 6 miesiecy Liczba pacjentow Odsetek pacjentow
0 atakow 15 3,4%
1-3 atakow 123 27,6%
4-6 atakow 103 23.1%
7-12 atakow 89 20,0%
2 13 atakow 115 25,8%
Razem 445 100%
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Tabela 53.
Odsetek pacjentow, u ktérych w ciggu 6 ostatnich miesiecy wystapito co najmniej 6 napadow HAE - na podstawie
badania Banejri 2020

Odsetek
Parametr pacjentow®
Odsetek pacjentow, u ktorych w ciggu 6 ostatnich miesiecy wystapito co najmniej 6 napadow HAE 53,6%

a) suma dla 213 atakow, 7-12 atakow oraz 1/3 z wartosci dla 4—6 atakow
WILSON 2020

W publikacji Wilson 2020 [14] zaprezentowano wyniki badania ankietowego opartego na
kwestionariuszu internetowym skierowanym do dorostych pacjentéw z HAE. Metodyka badania
obejmowata gromadzenie szczegdtowych informacji na temat charakterystyki napadéw, stosowanego
leczenia doraznego, ditugoterminowego zarzadzania chorobg oraz wptywu schorzenia na aktywnos¢
zawodowa i koszty ponoszone przez pacjenta. Badanie zostato przeprowadzone w okresie od listopada
2007 roku do stycznia 2008 roku. Rekrutacje uczestnikow powierzono amerykanskiemu stowarzyszeniu
pacjentéw z HAE (US Hereditary Angioedema Association — HAEA), wykorzystujac baze danych osaéb,
ktore kontaktowaty sie z organizacjg w celu uzyskania informac;ji lub cztonkostwa. Wsrod wielu danych,
dotyczacych ankietowanych pacjentéw, przedstawiono informacje dotyczace ciezkosci ostatniego
ataku. W ponizszej tabeli przedstawiono uzyskane w badaniu dane, ktére wykorzystane w obliczeniach
populacji docelowej.

Tabela 54.
Stopien nasilenia ostatniego ataku — dane z badania Wilson 2010
Ciezkos¢ ostatniego ataku Liczba pacjentow Odsetek pacjentow
tagodny 121 26,5%
Umiarkowany 212 46,4%
Ciezki 124 27,1%
Razem 457 100%
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