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Wykaz skrétow

aBC Zaawansowany rak piersi (z ang. advanced breast cancer)

AE analiza ekonomiczna

AKL kinaza chtoniaka anaplastycznego (z ang. anaplastic lymphoma kinase)

AKT Serynowo-treoninowa kinaza AKT (z ang. alpha serine/threonine-protein kinase)
ALPE Alpelisyb

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD analiza problemu decyzyjnego
AW analiza wrazliwosci

AWA Analiza weryfikacyjna

CAPI Kapiwasertyb

CDK4/6 Zalezna od cyklin kinaza 4 i 6 (z ang. Cyclin-Dependent Kinase 4 and 6)

CH Cena hurtowa

CHB Cena hurtowa brutto

ChPL charakterystyka produktu leczniczego

CTH chemioterapia

CZN Cena zbytu netto

eBC Wczesny rak piersi (z ang. early breast cancer)

ECOG skala sprawnosci wedtug Eastern Cooperative Oncology Group

ER-do- . - o

datni/ ER+ Dodatni pod wzgledem obecnosci receptora estrogenowego (z ang. estrogen receptor-positive)

FSH Hormon folikulotropowy

FULV Fulwestrant

HR Hazard wzgledny (z ang. Hazard Ratio)

HR+ Rak piersi hormonozalezny
Ocena deficytu rekombinacji homologicznej (z ang. Homologous Recombination Deficiency)

R Chorzy z mutacjami genéw rekombinacji homologicznej

HRP Chorzy z brakiem potwierdzenia niedoboru homologicznej rekombinacji (z ang. Homologous Recombi-
nation Proficiency)

HT Hormonoterapia

HTA ocena technologii medycznej (z ang. Health Technology Assessment)

1A Inhibitory aromatazy

ICD-10 Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorob i Probleméw Zdrowotnych (z ang. International

Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems)

i CDK4/6 inhibitory CDK4/6

IHC immunohistochemia (z ang. Immunohistochemistry)
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ITT Analiza zgodna z zaplanowanym leczeniem (z ang. Intention To Treat)

KRN Krajowy Rejestr Nowotworow

LH Hormon luteinizujacy

LHRH Hormon uwalniajacy hormon luteinizujacy (z ang. Luteinizing-Hormone-Releasing Hormone), hormon
uwalniajgcy gonadotropiny, gonadoliberyna, luliberyna, GnRH (ang. Gonadotropin-Releasing Hor-
mone)

mBC Przerzutowy rak piersi (z ang. metastatic breast cancer)

mBRCA Chorzy z obecnoscig mutacji w genach BRCAI lub BRCA2

mTOR Mechanistyczny cel rapamycyny (z ang. mechanistic target of rapamycin)

Mz Ministerstwo Zdrowia

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

NGS Sekwencjonowanie nowej generacji (z ang. next generation sequencig)

PCR Reakcja tancuchowa polimerazy (z ang. polymerase chain reaction)

PD Stan po progresji choroby (z ang. progressed disease)

PDD najczesciej stosowana dobowa dawka leku (z ang. prescribed daily dose)

PFS przezycie bez progresji (z ang. progression-free survival)

PL Program lekowy

PPP perspektywa podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdow publicznych

PTEN Gen supresorowy zlokalizowany na dtugim ramieniu chromosomu 10 (z ang. phosphatase and tensin
homolog deleted on chormosome 10)

RCT Badanie kliniczne z randomizacjg i grupa kontrolng (z ang. Randomized Controlled Trial)

RDI Wzgledna intensywnos¢ dawki (z ang. relative dose intensity)

RDTL Ratunkowy dostep do technologii lekowych

RSS instrument dzielenia ryzyka (z ang. Risk Sharing Scheme)

TTD Czas do zakonczenia leczenia (z ang. Time to Treatment Discontinuation)

ucz Urzedowa cena zbytu

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
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Streszczenie

Cel

Analize wptywu na budzet przeprowadzono
w celu okreslenia prawdopodobnych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze s$rodkéow publicznych (Narodo-
wego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia
decyzji o objeciu refundacjg produktu leczni-
czego Trugap® (kapiwasertyb) w skojarzeniu
z fulwestrantem, w leczeniu dorostych pacjen-
téw z miejscowo zaawansowanym lub przerzu-
towym rakiem piersi hormonozaleznym, HER2-
ujemnym z co najmniej jedng zmiang w genach
PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji,
do ktoérych doszto w trakcie lub po terapii hor-
monalnej.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
AstraZeneca Pharma Poland, w zwigzku z plano-
wanym ztozeniem do Ministra wtasciwego do
spraw zdrowia wniosku o objecie refundacja
produktow leczniczych:

e Trugap®™ 160 mg tabletki powlekane,
64 szt. (GTIN: 5000456083119),

e Trugap®™ 200 mg tabletki powlekane,
64 szt. (GTIN: 5000456083126),

w ramach programu lekowego ,B.9.FM. Lecze-
nie chorych na raka piersi (ICD-10: C 50)”. Za-
pisy projektu programu lekowego przedsta-
wiono w analizie problemu decyzyjnego (zob.
APD Truqap® 2024).

Metodyka

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptat-
nika publicznego finansowania wnioskowane;j
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technologii poprzez pordwnanie wydatkow
w dwodch alternatywnych scenariuszach — ist-
niejgcym (odzwierciadlajgcym stan aktualny tj.
sytuacje, w ktoérej lek Trugap® (kapiwasertyb)
nie jest refundowany we wnioskowanym wska-
zaniu), oraz nowym (stan po objeciu refundacja
produktu leczniczego Trugap® w ramach wnio-
skowanego programu lekowego).

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkow publicznych (PPP). W analizie wptywu
na budzet skorzystano z obliczen i zatozen prze-
prowadzonej analizy ekonomicznej (AE Trugap®
2025), co zapewnia spojnos¢ pomiedzy oblicze-
niami przeprowadzonymi w analizie wptywu na
budzet oraz w analizie ekonomicznej.

W niniejszej analizie oszacowano roczny
wptyw na budzet ptatnika objecia refundacja
leku Trugap® w horyzoncie pierwszych dwdch
lat od przewidywanej daty wprowadzenia re-
fundacji kapiwasertybu we wnioskowanym
wskazaniu. Biorgc pod uwage date ztozenia
wniosku oraz przewidywany czas trwania proce-
dury refundacyjnej, jako realistyczny termin
wprowadzenia refundacji wnioskowanej tech-
nologii ustalono styczen 2026 roku. W zwigzku
z powyzszym, horyzont analizy obejmowat prze-
dziat czasowy od 1 stycznia 2026 r. do 31 grud-
nia 2027 r.

W oszacowaniu liczebnosci pacjentéw kwalifi-
kujgcych sie do zastosowania produktu Trugap®
w ramach wnioskowanego programu lekowego
postuzono sie polskimi danymi Krajowego Reje-
stru Nowotwordw dotyczgcymi zachorowalno-
$cina raka piersi oraz publikowanymibadaniami
epidemiologicznymi i klinicznymi  odnalezio-
nymi w ramach szybkiego przegladu literatury.
Obliczenia przeprowadzono w alternatywnych
wariantach: podstawowym (najbardziej praw-
dopodobnym), minimalnym i maksymalnym,
skonstruowanych w oparciu o czynniki, ktére
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majg najwiekszy wptyw na stosowanie techno-
logii (poziom zastgpienia technologii opcjonal-
nych przez kapiwasertyb). Wariant podstawowy
analizy uzupetniono o analize wrazliwosci, w ra-
mach ktérej testowano alternatywne scenariu-
sze i wartosci kluczowych parametréw modelu.
Ponadto przeprowadzono analize wrazliwosci
dla kluczowych parametréw modelu, m.in. ceny
whnioskowanej interwencji czy modelowania
czasu do zakoniczenia leczenia.

Wynikiem gtéwnym analizy byty wydatki inkre-
mentalne obliczone jako rdznica pomiedzy rocz-
nymi wydatkami ptatnika publicznego ponoszo-
nymi w populacji docelowej w scenariuszu no-
wym oraz rocznymi wydatkami ptatnika publicz-
nego w scenariuszu istniejgcym.

W analizie wptywu na budzet skorzystano z ob-
liczen i zatozen przeprowadzonej analizy ekono-
micznej (AE Trugap® 2025). Wyznaczone w niej
koszty w przeliczeniu na kolejne miesieczne cy-
kle od rozpoczecia leczenia mnozono przez
liczbe pacjentéw rozpoczynajacych leczenie w
danych miesigcach oraz pacjentdw kontynuujg-
cych leczenie, ktérzy rozpoczety terapie wcze-
$niej (model zaprojektowano w formie prze-
ptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu
czasowego).

Whnioskowane warunki objecia refundacjg leku
Trugap® obejmujg instrument dzielenia ryzyka
(RSS), w zwigzku z czym obliczenia kosztéw
przeprowadzono réwnolegle w dwéch warian-
tach: z uwzglednieniem i bez uwzglednienia
RSS.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych i organizacyjnych wynikajgcych z decyzji
dotyczacej finansowania produktu leczniczego
Trugap® ze srodkow publicznych.
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Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzgdzenie 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 wartosci
klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto
leku, srodka spozywczego specjalnego przezna-
czenia zywieniowego i wyrobu medycznego,
ktore nie majg odpowiednika refundowanego w
danym wskazaniu (MZ 24/10/2023).

Wszystkie obliczenia wykonano w arkuszu kal-
kulacyjnym programu Microsoft® Office Excel,
stanowigcym zatgcznik do wniosku refundacyj-
nego.

Wyniki

Liczebno$¢ populacji docelowej

Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami,
liczebnos¢ populacji docelowej chorych na miej-
SCOWO zaawansowanego lub przerzutowego
raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujem-
nego, z co najmniej jedng zmiang w obrebie
szlaku AKT (geny PIK3CA/AKT1/PTEN), po na-
wrocie lub progresji w trakcie lub po hormono-
terapil, [
.

Liczebno$¢ te nalezy traktowac jako maksy-
malny potencjat dla wnioskowanej technologii,
przy zatozeniu 100% testowania w kierunku
obecnosci zmian w genach PIK3CA/AKT1/PTEN.

Prognozowana w wariancie podstawowym
liczba pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie ka-
piwasertybem w skojarzeniu z fulwestrantem
(CAPI + FULV) wynosi - W pierwszym oraz -
w drugim roku refundacji produktu Trugap®.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Wariant podstawowy

Z uwzglednieniem RSS

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg produktu Trugap® w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, wydatki ptatnika pu-
blicznego ponoszone w populacji docelowe;j

[

uwzglednieniu proponowanego przez Wniosko-
dawce RSS.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno

I scenariuszu nowym

oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

Bez uwzglednienia RSS

Zaktadajgc brak realizacji instrumentu dzielenia
ryzyka, w przypadku podjecia decyzji o objeciu
refundacjg produktu Trugap® w ramach wnio-
skowanego programu lekowego, wydatki ptat-

nika publicznego ponoszone w populacji doce-

owe) (I

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji
kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno

I  scenariuszu nowym

oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwa-
zany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia for-
malnych wymogdw wynikajgcych z Rozporza-
dzenia o minimalnych wymaganiach (MZ
19/03/2025), przedstawia jedynie teoretyczny
poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zasto-
sowania w rzeczywistos$ci ptatnika publicznego,
a zaproponowany RSS jest nierozerwalng
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czescig analizy, ksztattujgca cene efektywng
produktu leczniczego Trugap®.

Warianty skrajne

Z uwzglednieniem RSS

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-
dacjg produktu Trugap® w ramach wnioskowa-
nego programu lekowego, wydatki ptatnika pu-
blicznego w pierwszych dwdch latach realizacji
whnioskowanego programu - w stosunku
do scenariusza istniejgcego:

e W wariancie minimalnym, o odpowiednio:

I  kolejnych latach

horyzontu;
e W wariancie maksymalnym, o odpowiednio

I o ejrych latach

horyzontu czasowego.

Bez uwzglednienia RSS

Prognozowane wydatki ptatnika publicznego
w pierwszych dwdch latach realizacji wniosko-
wanego programu - w stosunku do sce-
nariusza istniejgcego:

e W wariancie minimalnym, o odpowiednio:

I  oejnych latach

przyjetego horyzontu;

e W wariancie maksymalnym, o odpowiednio

I . o ey ch acach

horyzontu.

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilno$¢ wy-
nikéw podstawowych. W analizie z uwzglednie-
niem proponowanego RSS, najwiekszy wzrost

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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1

wydatkow wystepuje w scenariuszu, w ktérym

0

Whioski koncowe

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania ze

Srodkéw  publicznych produktu leczniczego

Trugap® w skojarzeniu z fulwestrantem spowo-
uje

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycz-

nej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze
$rodkéw publicznych rozwazanej technologii.
Wprowadzenie refundacji produktu leczniczego
Trugap® we wnioskowanym wskazaniu nie be-
dzie naktadato dodatkowych wymogoéw zwigza-
nych z organizacjg udzielania Swiadczen zdro-
wotnych, jak réwniez nie bedzie wymagac do-
datkowych nakfadéw, zwigzanych np. zpo-
trzebg przeszkolenia personelu, opracowaniem
nowych wytycznych klinicznych czy zmiany za-
sad diagnostyki.

Poszerzenie programu lekowego o kapiwaser-
tyb, dla pacjentow z miejscowo zaawansowa-
nym lub przerzutowym rakiem piersi bedzie sta-
nowito odpowied?Z na niezaspokojong potrzebe
udostepniania pacjentom polskim nowych opcji
leczenia, ktére nie tylko wydtuzg czas skutecz-
nej terapii poprzez przedtuzenie wrazliwosci na
hormonoterapie i inhibitory CDK4/6, ale takze
wykazg silng skuteczno$¢ w warunkach po
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leczeniu inhibitorem CDK4/6, z mozliwym do
opanowania profilem tolerancji. Terapia skoja-
rzona kapiwasertybem w skojarzeniu z fulwe-
strantem umozliwia oddziatywanie na szlak
PI3K/AKT/mTOR i reprezentuje nowy mecha-
nizm dziatania na guzy, ktérych progresja jest
zalezna od sygnalizacji poprzez ten szlak.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego

Trugap® (kapiwasertyb)

raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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1 Cel analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono w celu okreslenia prawdopodobnych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia)
w przypadku podjecia decyzji o objeciu produktu leczniczego Trugap® (kapiwasertyb) w skojarzeniu z
fulwestrantem, w leczeniu dorostych pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym ra-
kiem piersi hormonozaleznym, HER2-ujemnym z co najmniej jedng zmiang w genach

PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do ktérych doszto w trakcie lub po terapii hormonalne;.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy AstraZeneca Pharma Poland, w zwigzku z planowanym zto-

zeniem do Ministra wfasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie refundacjg produktéw leczniczych:

e Trugap®™ 160 mg tabletki powlekane, 64 szt. (GTIN: 5000456083119),

e Trugap®™ 200 mg tabletki powlekane, 64 szt. (GTIN: 5000456083126),

w ramach programu lekowego ,,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C 50)”. Zapisy projektu

programu lekowego przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego (zob. APD Trugap® 2024).

2 Metodyka

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

e oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla kapiwasertybu we wnioskowanym wskazaniu w
kolejnych latach zatozonego horyzontu czasowego;

e okreslenie pozycji rynkowej (udziatdw) technologii stosowanych we wnioskowanym wskazaniu,
w dwadch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny, tj. brak re-
fundacji kapiwasertybu) oraz nowym (stan po objeciu refundacjg kapiwasertybu w ramach wniosko-
wanego programu lekowego);

e oszacowanie kosztow opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej, szczego-
towo opisane w analizie ekonomicznej (AE Trugap® 2025);

e prognoza wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkoéw publicznych
w porownywanych scenariuszach —istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych (inkrementalnych) wy-
datkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem sktadowej

kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Trugap®.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Analize przeprowadzono w wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym. Warianty skrajne, tj. wariant minimalny oraz maksymalny, oparto o alternatywne pro-
gnozy poziomu zastepowania technologii opcjonalnych przez kapiwasertyb. W ramach walidacji modelu
przeprowadzono rowniez analize wrazliwosci, w ramach ktérej zmieniano wartosci istotnych parame-

trow modelu i generowano wyniki przy nowych ustawieniach (szczegdty zawiera Rozdziat 8.3).

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel.
W zatgczonym arkuszu obliczeniowym wszystkie obliczenia przeprowadzono bez zaokraglania poszcze-
gblnych wartosci, natomiast w niniejszym dokumencie, dla zachowania przejrzystosci prezentacji wyni-

kow i zatozen, przedstawiono wartosci zaokragglone.

2.1 Poréwnywane scenariusze

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

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kto-
rym produkt leczniczy Trugap® (kapiwasertyb) w skojarzeniu z fulwestrantem nie jest refundowany w
rozwazanym wskazaniu w catym horyzoncie czasowym analizy. W scenariuszu istniejgcym w populacji

docelowej, w 1., 2. lub 3. linii stosowane sg nastepujace terapie opcjonalne:

e alpelisyb w skojarzeniu z fulwestrantem, w populacji pacjentdw po progresji lub nawrocie raka

piersi w trakcie lub po zakoriczeniu leczenia hormonalnego z zastosowaniem inhibitora aroma-
tazy (w 1. lub 2. linii leczenia), z potwierdzong mutacja w genie PIK3CA, refundowany w ramach
programu lekowego B.9.FM , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)” (MZ 19/03/2025);

e inhibitory cyklinozaleznych kinaz (CDK) 4/6 w skojarzeniu z fulwestrantem (abemacyklib albo

rybocyklib w 1. linii leczenia oraz abemacyklib albo palbocyklib albo rybocyklib w 2. linii lecze-
nia), refundowane w ramach programu lekowego B.9.FM , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-
10: C50)” (MZ 19/03/2025);

e hormonoterapia (fulwestrant, letrozol, anastrozol, eksemestan — w przypadku chorych przed

menopauzg z kastracjg chirurgiczng lub farmakologiczng — lub tamoksyfen) bez skojarzenia z
inhibitorami CDK 4/6 (palbocyklib, rybocyklib, abemacyklib). Przy czym uwzgledniajgc sekwen-
cyjnos¢ hormonoterapii i konieczno$¢ dotgczenia kapiwasertybu do fulwestrantu, jako techno-
logie opcjonalng reprezentatywng dla catej grupy lekdw wsrdd terapii hormonalnych przyjeto

fulwestrant, refundowany w ramach katalogu chemioterapii (zat. C.27.a do MZ 19/03/2025).

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wfasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o ob-
jeciu refundacjg produktéw leczniczych Trugap® 64 tabl. a 160 mg oraz Trugap® 64 tabl. i a 200 mg we
whnioskowanym wskazaniu w ramach programu lekowego. Wprowadzenie finansowania produktu lecz-
niczego Truqap® spowoduje zmiany w udziatach poszczegdlnych strategii leczenia wynikajgce z zasta-
pienia technologii opcjonalnych aktualnie stosowanych w rozwazanym wskazaniu przez leczenie skoja-

rzone CAPI| + FULV.

2.2 Perspektywa analizy i dyskontowanie

Wyniki analizy oszacowano z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

srodkow publicznych (w skrdcie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP).

Wytyczne AOTMIT dopuszczajg uwzglednienie wytgcznie perspektywy ptatnika publicznego w przy-
padku, gdy nie dochodzi do wspodftptacenia ze strony sSwiadczeniobiorcow lub jest ono znikome w zesta-
wieniu z kosztem ponoszonym przez pfatnika publicznego. Z racji minimalnych kosztéw ponoszonych
przez pacjentow w trakcie terapii raka piersi (zaniedbywalnych w stosunku do wydatkéw ptatnika pu-
blicznego), w szczegdlnosci braku wspdtptacenia swiadczeniobiorcéw za leki i $wiadczenia realizowane
w ramach programu lekowego (w tym wnioskowang interwencje), w analizie nie przeprowadzano od-
dzielnych obliczen z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw, uznajac jg za toz-

samag z PPP.

Kosztéw nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016.

2.3 Horyzont czasowy

W wytycznych oceny technologii medycznych w analizie wptywu na budzet zaleca sie stosowanie prze-
dziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia rownowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wiel-
kosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjentéw) lub obejmujgcego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24
miesigce) od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze srodkow publicznych (AOT-

MiT 2016).

W niniejszej analizie oszacowano roczny wptyw na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Trugap®

w horyzoncie pierwszych dwdch lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji kapiwasertybu we

whnioskowanym wskazaniu. Przyjeta dtugos¢ horyzontu czasowego pozwala na objecie nim czasu obo-

wigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej. Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz przewidy-

wany czas trwania procedury refundacyjnej, jako realistyczny termin wprowadzenia refundacji
z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego

Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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whnioskowanej technologii ustalono styczen 2026 roku. W zwigzku z powyzszym, horyzont analizy obej-

mowat przedziat czasowy od 1 stycznia 2026 r. do 31 grudnia 2027 r.

Modelowanie przeptywu pacjentéw w programie lekowym oraz wydatkéw ptatnika publicznego prze-
prowadzono w miesiecznych cyklach, w ktérych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w porow-
nywanych scenariuszach. Dtugosé cyklu obliczeniowego modelu w analizie wptywu na budzet wynosi
1 miesigc i jest zgodna z dtugoscig cyklu w analizie ekonomicznej AE Trugap® 2025, na podstawie ktorej
okreslono wydatki ptatnika w kolejnych cyklach leczenia terapii skojarzonej kapiwasertybem i fulwe-

strantem oraz technologii opcjonalnych.

3 Aktualny sposdéb finansowania produktu leczniczego Trugap® oraz
wnioskowane warunki objecia refundacja

Obecnie produkt leczniczy Trugap® nie jest systemowo finansowany ze srodkdw publicznych (MZ
19/03/2025). Propozycja wnioskodawcy zaktada umieszczenie dwdch prezentacji produktu Trugap®
(opakowania: 64 tabl. powl. a 200 mg i 64 tabl. powl. a 160 mg), w wykazie lekéw refundowanych, do-

stepnych w ramach programu lekowego ,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”.

Zaktadane jest utworzenie nowej grupy limitowej, w ktorej umieszczony zostatby wytgcznie lek Trugap®
— zatozenie takie jest spojne z praktykg refundacyjng w Polsce, w ramach ktérej substancje czynne re-
fundowane w programach lekowych zwyczajowo umieszczane sg w odrebnych grupach. Taka sytuacja
ma réwniez miejsce w rozwazanym wskazaniu, w ktérym dostepne leki rowniez umieszczone sg w od-

rebnych grupach (MZ 19/03/2025).

Zgodnie z obowigzujacymi zasadami kwalifikacji lekéw do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2023,
Art. 14), w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg, produkt leczniczy Trugap® bedzie wyda-

wany swiadczeniobiorcom bezptatnie (zob. Tabela 1).

Tabela 1. Kwalifikacja do poziomu odptatnosci — Trugap®.

. et : a-q Kwalifikacja do kryte-
Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odptatnosci zgodne z Ustawa 2023 el ri{Jm vt
Bezptatnie — leku, wyrobu medycznego majgcego udowodniong skutecznos¢ w leczeniu nowotworu Spefnia kryterium.
ztosdliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo \Wnioskowana refunda-
choroby zakaznej o szczegdlnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku, srodka spozyw- cja w ramach pro-

czego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego gramu lekowego

wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania dtu-
Ryczattowej- leku, srodka  Zej niz 30 dni oraz ktérego miesieczny koszt stosowania dla $wiadcze-
spozywczego specjalnego  niobiorcy przy odptatnosci 30% limitu finansowania przekraczatby 5%
minimalnego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu

Nie spetnia kryterium.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odpfatnosci zgodne z Ustawa 2023 Kwallflkar?ilan?o ==
przeznaczenia zywieniowego, Prezesa Rady Ministrow wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy
wyrobu medycznego: z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace,

albo
zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego odpowiednika, albo  Nie spetnia kryterium.

wymagajgcego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie
dtuzej niz 30 dni oraz ktérego koszt stosowania dla Swiadczeniobiorcy
przy odptatnosci 50% limitu finansowania przekraczatby 30% minimal-
nego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu Prezesa
Rady Ministrow wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10
pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace;

Nie spetnia kryterium.

50% — leku, sSrodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

. ; h o L ) Ni tnia kryterium.
ktéry wymaga, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie dtuzej niz 30 dni '€ spetnia kryterium

30% — leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

Ni tnia kryterium.
ktory nie zostat zakwalifikowany do poziomdw odptatnosci okreslonych w pkt 1-3 1€ spefnia kryterium

Proponowane ceny urzedowe produktu leczniczego Trugap® przedstawiono w ponizszej tabeli. W kal-
kulacjach limitu finansowania zatozono, ze podstawe limitu w grupie bedzie wyznaczac cena hurtowa
brutto prezentacji o najwyzszej cenie hurtowej za jednostke substancji czynnej, tj. Trugap® 160 mg ta-
bletki powlekane, 64 szt.

Tabela 2. Wnioskowane ceny urzedowe leku Trugap®.

Limit finanso-

Produkt leczniczy CZN ucz CH CHB .
wania

Trugap® 200 mg tabletki powlekane,
- I

Trugap® 160 mg tabletki powlekane,
- I

B I N e
B I N e
Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Trugap® obejmujg instrument dzielenia
ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme), _
I - .2 <l propozy i wiosko-
dawcy dotyczacej Rss, | R

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Trugap® we wskazaniu leczenia miej-
scowo zaawansowanego lub przerzutowego raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego z co naj-
mniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do ktorych doszto w trakcie

lub po terapii hormonalnej, podsumowano w ponizszej tabeli.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Tabela 3. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Trugap® (kapiwasertyb).

Warunek refundacji Opakowanie jednostkowe
Substancja czynna kapiwasertyb
Dawka 200 mg 160 mg
Postac farmaceutyczna Tabletki powlekane Tabletki powlekane
Zawartos¢ opakowania jednostkowego 64 tabletki 64 tabletki
Kategoria dostepnosci refundacyjnej w ramach programu lekowego w ramach programu lekowego

Cena zbytu netto?
Urzedowa cena zbytu?
Cena hurtowa?

Cena hurtowa brutto®

Grupa limitowa®) nowa, obejmujgca kapiwasertyb nowa, obejmujgca kapiwasertyb
Podstawa limitu w grupie Nie Tak
PDD®) 457,14 mg (= 4 x 200 mg x 4 dni / 7 dni) 365,71 mg (= 4 x 160 mg x 4 dni / 7 dni)
Liczba PDD w opakowaniu 28 28

Wysokos¢ limitu finansowania _ _
Cena hurtowa brutto / PDD - -

Poziom odptatnosci Bezptatny Bezptatny

Doptata swiadczeniobiorcy 0zt 0zt

Koszt dziennej terapii” - -

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

U wnioskowana cena zbytu netto; ? cena zbytu netto powiekszona o podatek VAT (8%); ¥ cena zbytu netto powiekszona o marze hurtowg
(6%); ¥ cena hurtowa powiekszona o podatek VAT (8%); ° nowa, odrebna grupa limitowa; ® schemat dawkowania zgodny z proponowanym
programem lekowym; 7 wedtug CZN oraz PDD.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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4 Populacja docelowa

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym
rakiem piersi wykazujgcym ekspresje receptoréw estrogenowych (ER-dodatnim), HER2-ujemnym z co
najmniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do ktérych doszto w

trakcie lub po terapii hormonalnej (ChPL Trugap®).

Populacja rozwazana w analizie jest zasadniczo zgodna z podgrupg pacjentéw z > 1 zmiang w genach
PIK3CA/AKT1/PTEN w rejestracyjnym badaniu RCT Ill fazy CAPItello-291 (publikacja gtdéwna: Turner
2023, szczegdty w AKL Trugap® 2024) — wieloosrodkowej, randomizowanej prébie klinicznej z podwdj-
nym zaslepieniem i kontrolg placebo, oceniajacej skutecznosé i bezpieczenstwo kapiwasertybu w terapii
skojarzonej z fulwestrantem u dorostych kobiet i mezczyzn w wieku premenopauzalnym, okotomeno-
pauzalnym lub pomenopauzalnym, z miejscowo zaawansowanym (tj. pierwotnie nieoperacyjnym) lub
przerzutowym HER2-ujemnym, hormonowrazliwym rakiem piersi, po wczesniejszym leczeniu inhibito-

rem aromatazy, z lub bez inhibitorow CDK4/6.

4.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej

W oszacowaniu liczebnosci pacjentéw kwalifikujgcych sie do zastosowania produktu Trugap® (kapiwa-
sertyb) w ramach wnioskowanego programu lekowego postuzono sie polskimi danymi Krajowego Reje-
stru Nowotwordw dotyczgcymi zachorowalnosci na raka piersi oraz publikowanymi badaniami epide-

miologicznymi i klinicznymi odnalezionymi w ramach szybkiego przegladu literatury.

Zgodnie z projektem wnioskowanego programu ,,B.9.FM. Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”
(projekt opisu programu przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego; zob. APD Trugap® 2024), do
leczenia kapiwasertybem w skojarzeniu z fulwestrantem w ramach programu (pierwsza lub druga lub
trzecia linia leczenia po progresji lub nawrocie raka piersi w trakcie lub po zakonczeniu leczenia hormo-

nalnego) kwalifikujg sie chorzy spetniajgcy ponizsze kryteria:

o wiek 18 lat i powyzej;
e potwierdzony histologicznie zaawansowany rak piersi, tj.:
o rak piersi uogdélniony (IV stopien zaawansowania) lub
o miejscowo zaawansowany, jesli radykalne leczenie miejscowe (chirurgia, radioterapia)
jest nieskuteczne lub niemozliwe do zastosowania (Ill stopiert zaawansowania);

e udokumentowana ekspresja steroidowych receptoréw hormonalnych > 1%;

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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e udokumentowany brak nadekspresji receptora HER2 w komarkach raka (wynik /0 lub 1+/ w ba-
daniu IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 (wynik /-/ w badaniu metoda hybrydyzacji in situ
(ISH));

e udokumentowana obecnos$¢ co najmniej jednej zmiany w genach: PIK3CA lub AKT1 lub PTEN;

e mozliwa ocena odpowiedzi na leczenie zmian nowotworowych wedtug aktualnej klasyfikacji RE-
CIST;

e stan:

o pomenopauzalny zdefiniowany jako (do wyboru jedna z ponizszych opcji):

= stan po obustronnym usunieciu jajnikéw,

=  brak miesigczki przez ostatnie 12 m-cy (bez innych przyczyn),

=  brak miesigczki nie spetniajagcy powyzszych wymogdw oraz pomenopauzalne
stezenia estradiolu, FSH i LH.

o przed- lub okotomenopauzalny — wszystkie chore nie spetniajgce kryteriow stanu po-
menopauzalnego (w takim przypadku hormonoterapie nalezy skojarzy¢ z agonistg hor-
monu uwalniajgcego hormon luteinizujgcy (LHRH)).

e mezczyzni (nalezy rozwazy¢ podawanie agonisty LHRH zgodnie z obecnie obowigzujgcymi stan-
dardami postepowania klinicznego).

e sprawnos¢ w stopniu 0-2 wedtug kryteridw Zubroda-WHO lub ECOG;

e nieobecnosc istotnych klinicznie i niekontrolowanych stosowanym postepowaniem farmakolo-
gicznym chordb wspdétwystepujgcych stanowigcych przeciwwskazanie do leczenia;

e wykluczenie cigzy i okresu karmienia piersig;

e nieobecnos$¢ masywnych przerzutéw do narzagddw trzewnych, stanowigcych bezposrednie za-
grozenie zycia;

e nieobecnos¢ objawowych przerzutdw w osrodkowym uktadzie nerwowym lub cech progresji
przerzutéw w osrodkowym uktadzie nerwowym u chorych po wczesniejszym leczeniu miejsco-
wym (chirurgia, radioterapia);

e w przypadku wspdtistnienia innych aktywnych nowotworéw kwalifikacja do leczenia musi

uwzglednia¢ rokowanie zwigzane ze wspdtistniejgcym nowotworem.

Oszacowanie liczebnosci populacji w wariancie podstawowym przeprowadzono w oparciu o najwazniej-

sze z wymienionych kryteridow kwalifikacji do programu, tj.

o wiek 18 lat i powyzej;
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Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii



20 AESTIMO

e potwierdzony histologicznie zaawansowany rak piersi, tj.:
o rak piersi uogdlniony (IV stopien zaawansowania) lub
o miejscowo zaawansowany, jesli radykalne leczenie miejscowe (chirurgia, radioterapia)
jest nieskuteczne lub niemozliwe do zastosowania (Ill stopier zaawansowania);

e udokumentowana ekspresja steroidowych receptoréw hormonalnych >1%;

e udokumentowany brak nadekspresji receptora HER2 w komadrkach raka (wynik /0 lub 1+/ w ba-
daniu IHC) lub brak amplifikacji genu HER2 (wynik /-/ w badaniu metoda hybrydyzacji in situ
(ISH))

e pierwsza, druga lub trzecia linia leczenia choroby zaawansowanej;

e udokumentowana obecnos$¢ co najmniej jednej zmiany w genach: PIK3CA lub AKT1 lub PTEN.

Wedtug danych odnalezionych w rejestrze PRAEGNANT (Hartkopf 2024), obejmujgcym chorych na zaa-
wansowanego raka piersi w Niemczech, okoto 98% pacjentdéw otrzymujgcych leczenie 1. lub 2. lub 3.
linii wykazuje stopient sprawnosci ogélnej 0-2 w skali ECOG. Uznano zatem, ze stopien sprawnosci nie
bedzie miat istotnego wptywu na oszacowanie, wiec kryterium to zostato pominiete. W kalkulacjach
liczebnosci populacji docelowej pominieto pozostate z wymienionych kryteriow kwalifikacji, gdyz ich
spodziewany wptyw na liczebnos¢ populacji jest w praktyce bardzo niewielki. Nalezy réwniez zaznaczyc,
ze oszacowanie odsetkdw pacjentek spetniajgcych poszczegdlne kryteria niezaleznie od wptywu pozo-
statych kryteriéw jest trudne bez dostepu do indywidualnych danych pacjentek z odpowiedniego reje-

stru chorych.

Zachorowalno$¢ na raka piersi w Polsce

Do oszacowania zapadalnosci na raka piersi wykorzystano dane z Krajowego Rejestru Nowotwordw, do-
tyczace liczb unikalnych pacjentéw, ktérzy zachorowali na raka piersi (kod ICD-10: C50) w danym roku
(KRN 2024). Zapadalnos¢ raportowana przez KRN oznacza liczbe unikalnych pacjentéw, ktérzy zgodnie
z bazg Krajowego Rejestru Nowotwordw zachorowali na raka piersi (kod ICD C.50) w danym roku (dane
za lata 1999-2021). Wychodzac od liczby zachorowan z ostatniego dostepnego roku (21 246 przypad-
kow w 2021 r.), roczny wzrost liczby zapadalnosci w kolejnych latach wyznaczono poprzez ekstrapolacje

liniowg danych KRN za lata 1999-2019 (tj. z pominieciem danych za rok 2020 r., istotnie zaburzonych

przez pandemie COVID). |

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Wykres 1. Historyczna i prognozowana liczba nowych zachorowan na raka piersi u oséb dorostych.

Tabela 4. Prognoza rocznej zachorowalnosci na raka piersi u oséb dorostych w Polsce.

2026 . 2027 r.
(Rok 1 analizy)  (Rok 2 analizy)

Liczba nowych zachorowan na raka piersi (15+ lat) - - - -

Prognoza 2024 . 2025 .

Powyzsze liczebnosci stanowity punkt wyjscia do oszacowania rocznej liczby nowych pacjentéw z dia-
gnozg zaawansowanego raka piersi (tj. z obecnoscig przerzutow odlegtych lub raka miejscowo zawan-
sowanego, gdy radykalne leczenie miejscowe jest nieskuteczne lub niemozliwe do zastosowania), sta-

nowigcej sume:

e liczby pacjentéow w stadium zaawansowanym w momencie rozpoznania raka piersi (choroba zaa-
wansowana de novo), oraz
e liczby pacjentéw zdiagnozowanych we wczesnym stadium, u ktérych nastgpita wznowa choroby do

postaci zaawansowane;j.

Prognoze liczebnosci ww. podgrup omowiono w kolejnych etapach oszacowania.

Zachorowalnos¢ na zaawansowanego raka piersi w momencie diagnozy

Zgodnie z raportem dotyczgcym globalnego rozpowszechnienia zaawansowanego raka piersi (Cardoso
2018), u okoto 5-10% nowozdiagnozowanych pacjentéw stwierdza sie chorobe przerzutowa, natomiast
wedtug wynikéw przegladu systematycznego z metaanalizg, oceniajgcego globalne charakterystyki cho-

rych na raka piersi (Benitez Fuentes 2024), odsetek pacjentow z przerzutami odlegtymi de novo waha sie

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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od 3,2% do 11,6%. Informacje dotyczace czestosci rozpoznania nowotworu w stadium Il lub IV w popu-
lacji polskich chorych odnaleziono w 5 publikacjach: Didkowska 2013, Krzyzak 2010, Nowikiewicz 2015,
Paszko 2019 oraz Wieckowska 2015.

e W oparciu o dane z analizy dotyczgcej przezycia catkowitego chorych na raka piersi, leczonych
w osrodku w Bydgoszczy (Nowikiewicz 2015) oszacowano, ze 6,5% pacjentek zdiagnozowano w
stadium IV.

e W dokumencie Didkowska 2013 opracowano dane udostepniane w ramach raportéw KRN, we-
dtug ktérych 7% chorych na raka piersi w Polsce jest diagnozowanych w stadium V.

e W dokumencie Paszko 2019 oceniano rozktad stadidw choroby u 483 pacjentek w woj. $wieto-
krzyskim z potwierdzonym rakiem piersi — 8,1% chorych zdiagnozowano w stadium zaawanso-
wanym.

e W badaniu Krzyzak 2010 analizowano dane 696 chorych na raka piersi, objetych leczeniem w
woj. podlaskim — na ich podstawie obliczono, ze u 12,8% pacjentek diagnozowana jest choroba
przerzutowa.

e W publikacji Wieckowska 2015, w oparciu o dane z KRN i NFZ dotyczgce chorych na raka piersi,
a takze wykorzystujgc informacje dotyczgce udzielonych pacjentom $Swiadczen oceniono, ze no-

wotwar z stadium IV diagnozowany jest u 14% oséb w Polsce.

Niektore nowsze zrédta wskazujg ponadto, ze odsetek rozpoznan raka piersi w stadium przerzutowym
zmniejsza sie systematycznie w efekcie realizacji na szeroka skale Programéw Wczesnego Wykrywania

Raka Piersi i obecnie moze wynosi¢ nawet 5-6% (/0Z 2017).

Na podstawie przedstawionych danych polskich oraz zakresu danych odnalezionych w ramach szybkiego
przegladu, ostatecznie w analizie podstawowej uwzgledniono odsetek pacjentéw z chorobg zaawanso-
wang na poziomie 8,1% na podstawie Paszko 2019, uznajac te wartosc za najblizszg sredniej wartosci

przedstawionych zakresow ogélnych. Oszacowano zatem, ze zaawansowany rak piersi w momencie dia-

gnozy zostanie potwierdzony odpowiednio u _

Progresja z wczesnego stadium raka piersi do choroby zaawansowanej

Wedtug badania O'Shaughnessy 2005, odsetek pacjentéw zdiagnozowanych na etapie wczesnego raka
piersi, u ktérych nastgpi progresja do choroby zaawansowanej wynosi 20-30%. Takie same odsetki na-
wrotéw (20-30%) raportowano w 5 publikacjach: Riggio 2020, Sheffield 2022, Vitko 2023, Wang 2019
oraz Wang 2024:

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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W przegladach Riggio 2020 i Wang 2024 skupiono sie na ocenie czynnikéw wptywajgcych na zwiek-
szenie ryzyka wystgpienia nawrotéw u chorych na wczesnego raka piersi (Riggio 2020) lub nieinwa-
zyjnego raka przewodowego sutka (Wang 2024). Zgodnie z odnalezionymi danymi, mimo zmniej-
szonej czestosci wystepowania nawrotow odlegtych oraz wydtuzeniu czasu przezycia pacjentéw z
chorobg nawrotowa, wcigz okoto 20—30% chorych z wczesnym rakiem piersi nadal umiera z powodu
przerzutow.

W badaniu Sheffield 2022, przeprowadzonym w oparciu o dane rzeczywiste (real-world) oceniano
przezycie bez choroby inwazyjnej (IDFS, z ang. invasive disease-free survival) oraz przezycie bez na-
wrotu odlegtego (DRFS, z ang. distant relapse-free survival) wsrdd pacjentdow z wczesnym
HR+/HER2- rakiem piersi, spetniajgcych kryteria wtgczenia do badania RCT Ill fazy monarchE (doty-
czacego oceny efektywnosci terapii abemacyklibem), w podziale na chorych z w grupie wysokiego
ryzyka oraz niskiego ryzyka. Autorzy szacowali, ze u 20—-30% pacjentéw wystgpi nawrét lokoregio-
nalny lub odlegty. Wedtug uzyskanych wynikow, u 11,9% pacjentdéw z grupy wysokiego ryzyka ra-
portowano nawrdt w ciggu 2 lat od rozpoczecia terapii standardowej (w poréwnaniu do 2,9% w
grupie niskiego ryzyka), natomiast czestos¢ nawrotu w okresie 5 lat wzrosta do prawie 29,8% pa-
cjentow w grupie wysokiego ryzyka (w poréwnaniu do 9,1% w grupie niskiego ryzyka).

Analiza retrospektywna Vitko 2023 obejmowata chorych na hormonozaleznego, HER2-ujemnego
wczesnego raka piersi, w wieku 65 lat lub starszych, bedacych w grupie wysokiego ryzyka nawrotu
— dane pozyskano z bazy medycznej SEER. Wedtug oszacowan, u 20-30% chorych na eBC wystgpi
nawrot lokoregionalny lub odlegty w ciggu 10 lat. Zgodnie z wynikami analizy zastosowanie terapii
w chorobie nawrotowej raportowano u 31,3% pacjentow.

Wedtug analizy Wang 2019, skupiajacej sie na ocenie przezycia pacjentow z przerzutowym rakiem

piersi, u 20—30% 0sdb z wczesnym rakiem piersi rozwinie sie choroba przerzutowa.

Dodatkowo w metaanalizie przeprowadzonej przez Early Breast Cancer Trialists” Collaborative Group,

oceniajgcej efektywnos¢ inhibitoréw aromatazy lub tamoksifenu w terapii wczesnego raka piersi (EB-

CTCG 2015) odnaleziono wyniki oceny dtugoterminowej nawrotéw choroby po wymienionych tera-

piach. W okresie 10-letniej obserwacji raportowano odpowiednio: wznowe u 19,1% pacjentek lub

wznowe odlegty u 17,1% pacjentek leczonych inhibitorami aromatazy przez 5 lat oraz wznowe u 22,7%

chorych lub wznowe odlegtg u 20,6% pacjentek otrzymujacych tamoksyfen przez 5 lat (zdarzenia rapor-

towane w dowolnym momencie czasowym w trakcie trwania obserwacji). Dodatkowo wedtug wynikow

w analizie Pedersen 2022, przeprowadzonej w oparciu o dane z bazy Danish Breast Cancer Group

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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progresje pozna (w horyzoncie czasowym od 10 do 32 lat po potwierdzeniu eBC) raportowano u 16,6%

chorych.

Wobec powyzszego, w analizie przyjeto odsetek progresji raka piersi ze stadium wczesnego do zaawan-

sowanego w wysokosc! | .-/ j2c odpowiednio [N

tacznie liczba pacjentdéw z potwierdzong chorobg zaawansowang (raportowang de novo lub nawrotem

2 eBC) wyniesie zatern |

Zachorowalno$¢ na raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego

Odsetek pacjentow z potwierdzonym hormonozaleznym, HER2-ujemnym rakiem piersi, w wysokosci
-, zaczerpnieto z bazy danych National Cancer Institute (SEER 2021). Warto$¢ takg przedstawit row-
niez jeden z ankietowanych ekspertdw w dziedzinie onkologii klinicznej, Dr n. med. Wiestaw Bal — Kon-
sultant Wojewddzki w dziedzinie onkologii klinicznej, w analizie weryfikacyjnej AOTMIT dla wniosku o
objecie refundacjg alpelisybu (lek Pigray) we wskazaniu leczenia raka piersi (AWA Pigray 2021), co po-

twierdza zasadnos$¢ przyjetej wartosci. Liczbe chorych na zaawansowanego lub przerzutowego

HR+/HER2-raka piersi obliczono na _

Liczba chorych otrzymujacych 1. lub 2. lub.3. linie leczenia choroby zaawansowanej

Zgodnie z projektem programu lekowego, kapiwasertyb bedzie stosowany na etapie pierwszej, drugiej
lub trzeciej linii leczenia choroby zaawansowanej. Ze wzgledu na brak dostepnych danych dotyczgcych
rzeczywistej struktury leczenia wg linii terapii zaawansowanego HR+/HER2- raka piersi w Polsce, zato-
zono, ze udziat poszczegdlnych linii leczenia w populacji docelowej bedzie zblizony jak w badaniu CAPI-
tello-291. W podgrupie ze zmianami w obrebie szlaku AKT, u zdecydowane]j wiekszosci chorych (-)
kapiwasertyb lub komparator stosowano na etapie drugiej linii hormonoterapii; udziat pierwszej i trze-
ciej linii leczenia byt niski (odpowiednio _). W zwigzku z powyzszym, w pierwszej kolejnosci
oszacowano liczebnos¢ populacji otrzymujacej drugg linie leczenia, a nastepnie doliczono udziat pozo-
statych linii zgodnie z charakterystyka populacji badania rejestracyjnego. W oszacowaniach zatozono

konserwatywnie, ze 100% pacjentdw przed otrzymato uprzednio terapie hormonalna.

Liczbe leczonych w drugiej linii oszacowano przy konserwatywnym zatozeniu, ze wszyscy pacjenci z cho-

robg zaawansowang otrzymujg leczenie systemowe, a na podstawie informacji z rejestru PRAEGNANT

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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(Hartkopf 2024) przyjeto, ze - pacjentdw leczonych systemowo otrzyma co najmniej drugg linie le-
czenia (prawdopodobienstwo otrzymania leczenia na podstawie estymacji Kaplana-Meiera dla subpo-
pulacji HR+/HER2-) — warto$¢ te przyjeto w analizie, uzyskujac liczbe _
_y. Po doliczeniu udziatu pacjentéw leczonych na etapie 1. i 3. linii (odpo-
wiednio |
.

Odsetek pacjentéw testowanych w kierunku obecnosci zmian w genach PIK3CA/AKT1/PTEN

W oszacowaniu populacji przyjeto konserwatywnie, ze 100% pacjentéw bedzie poddanych testowaniu
w kierunku obecnosci zmian w genach PIK3CA/AKT1/PTEN. Aby oszacowaé, wsrdd ilu chorych zostanie
potwierdzona co najmniej jedna zmiana w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, przeprowadzono szybki przeglad
zasobdw internetowych. W oszacowaniu uwzgledniono jedynie badania, w ktorych mozliwe byto obli-
czenie czestosci wystepowania zmian zaréwno w genach PIK3CA lub AKT1 lub PTEN jak i zmian raporto-

wanych wytgcznie w PIK3CA — odnalezione wyniki podsumowano w tabeli ponize;.

Tabela 5. Odsetek pacjentéw z potwierdzonymi zmianami w genach PIK3CA/AKT1/PTEN.

Czestos¢ mutacjiw  Czestos¢ mutacji

[ Are
PIK3CA/AKT1/PTEN w PIK3CA % PIK3CA Zrodto/komentarz

Populacja

Chorzy na przerzutowego HR+/HER2- raka
piersi; Stany Zjednoczone; ocena metodg biopsji 54,3% 42,8% 78,8% Bhave 2024
(n=5780) i biopsji ptynnej (n =1 670)

Li 2018 (wyniki pa-

Chore na raka piersi; Chiny; zestawienie wyni- 41,9% 36,4% 86,9%  cjentek w+a§zonvch do
kow chorych wtaczonych do analizy (n =313) z analizy)
danymi z The Cancer Genome Atlas (n = 507) :

39,8% 35,3% 88,7% Li 2018 (dane The

Cancer Genome Atlas)

Chorzy na przerzutowego HR+/HER2- raka
piersi; Stany Zjednoczone; badanie retrospek-
tywne w oparciu o dane z baz medycznych Flati-
ron Health (n = 8 049) i Flatiron Health-Founda-
tion Medicine Clinico-Genomic Database (n =
2912)

54,5% 43,8% 80,4% Park 2024

Chorzy na miejscowo zaawansowanego lub
przerzutowego raka piersi, wigczeni do préby 40,8% 30,9% 75,8%
RCT CAPItello-291 (n = 289)

Sredni odsetek chorych z potwierdzonymi mutacjami PIK3CA oszacowano na - Wartos¢ ta jest

CAPItello-291 (Howell
2024)

zblizona do wyniku odnalezionego w przegladzie systematycznym Anderson 2020, gdzie mediana
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pacjentdw ze zmianami PIK3CA wynosita 36%. Sredni odsetek z potwierdzong co najmniej jedng zmiana

w genach PIK3CA/AKT1/PTEN oszacowano na - Maksymalny potencjat dla wnioskowanej techno-

logii (bez uwzglednienia ograniczen w testowaniu genetycznym) wynosi zatem _

Liczebnos¢ populacji docelowej

Poszczegdlne etapy oszacowania liczebnosci populacji docelowej kwalifikujgcej sie do stosowania ka-

piwasertybu w skojarzeniu z fulwestrantem podsumowano w tabeli ponizej.

Tabela 6. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla terapii Trugap® (kapiwasertyb) w skojarze-
niu z fulwestrantem.

2026r. 2027 r. .
. o a
Kryterium % el erelin) (el et Zrédto/komentarz
KRN 2024, prognozowana roczna
Zachorowalnos$¢ na raka piersi - 23391 23 820 liczba zachorowan na raka piersi w
Polsce

Rak zaawansowany (aBC) w momencie dia-
gnozy

Paszko 2019

Wang 2024, Sheffield 2022, Wang
2019, Riggio 2020, Vitko 2023
(Srednia z zakresu 20-30%)

Progresja z wczesnego do zaawansowanego
(aBC) stadium

Obliczenia na podstawie powyzszych
danych (% chorych z aBC w momen-

+
novo + wznowa) cie diagnozy i % chorych z progresja)

Podtyp HR+/HER2- SEER 2021

2 linia leczenia Hartkopf 2024

Badanie CAPItello- 291 (Turner
2023)

I
|
Stadium zaawansowane (aBC) tgcznie (de -
|
|
|

plus 1i 3 linia leczenia (% 2 linii)

Suma powyzszych (liczby chorych le-

1-3 linia | i -
nia leczenia czonych uprzednio HT i % 2. linii)

Uprzednia hormonoterapia 100% Zatozenie wiasne

Testowanie w kierunku obecnosci zmian w

0,
genach PIK3CA/AKT1/PTEN 100%

Zatozenie wiasne
Srednia z badar Bhave 2024, Li
2018 (dane z analizy i The Cancer

Genome Atlas), Park 2024, CAPI-
tello-291

potwierdzenie co najmniej jednej zmiany w -
genach PIK3CA/AKT1/PTEN

Liczebnosé¢ populacji docelowej S

Zgodnie z przeprowadzonym oszacowaniem, liczebno$¢ populacji docelowej chorych na miejscowo za-

awansowanego lub przerzutowego raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z co najmniej 1

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii, wy-
niesie _ Liczebnosc te nalezy traktowac jako maksy-
malny potencjat dla wnioskowanej technologii, przy zatozeniu 100% testowania w kierunku obecnosci

zmian w genach PIK3CA/AKT1/PTEN.

Na potrzeby okreslenia struktury rynku w poréwnywanych scenariuszach (szczegdty w Rozdziale 4.4),

liczebno$¢ populacji docelowej oszacowano ponadto w podziale na dwie roztgczne podgrupy:

o wspdlnej z refundowanymi wskazaniami dla alpelisybu w programie B.9.FM (jednoczesne spet-
nienie kryteriow: mutacja w genie PIK3CA, wczesniejsza hormonoterapia obejmujaca IA, 1. lub
2. linie leczenia, stan pomenopauzalny),

e nieobjetej refundacjg dla alpelisybu w programie B.9.FM (zmiana tylko w genach AKT1 lub PTEN,
wczesniejsza hormonoterapia nieobejmujaca IA, 3. linia leczenia, stan przed- lub okotomeno-

pauzalny).

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej wspdlnej z alpelisybem podsumowano w ponizszej tabeli.
Przyjmujac jako punkt wyjscia liczebnos¢ populacji leczonej w 1.-3. linii (przed etapem testowania gene-
tycznego) oszacowang dla kapiwasertybu (zob. Tabela 6), uwzgledniono najwazniejsze kryteria zaweza-
jace wzgledem wnioskowanych wskazan, tj. pominieto pacjentki w wieku pre- lub okotomenopauzal-
nym, pacjentow leczonych w 3 linii, pacjentdw niestosujgcych inhibitordw aromatazy oraz pacjentow z

innymi niz PIK3CA zmianami w obrebie szlaku AKT.

Tabela 7. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla terapii Trugap® (kapiwasertyb) w czesci
wspolnej z refundowanymi wskazaniami alpelisybu.

2026 . 2027 r. .
. o q
Kryterium % Tl ereling) (RelAeneli Zrédto/komentarz
HR+/HER2- aBC (1-3 linia leczenia), Na podstawie oszacowania tacznej liczeb-
w tym: ) - - nosci populacji docelowej, w Tabela 6

Na podstawie charakterystyki wyjsciowej

entki ) I
ﬁar?]e;:azl x sitj;lzen?omenopauza - - - pacjentéw w badaniu CAP/tello-291 (pod-
y &eczy grupa ze zmianami w obrebie szlaku AKT)

Na podstawie charakterystyki wyjsciowe;j

1lub 2 linia leczenia - - - pacjentéw w badaniu CAPItello-291 (pod-
grupa ze zmianami w obrebie szlaku AKT)

Zatozenie wtasne, uzasadnione brakiem
wiarygodnych danych oraz w faktem, ze IA
100% - - stanowig standard leczenia zaréwno na
etapie wczesnego jak i zaawansowanego
HR+ raka piersi

uprzednie stosowanie inhibitoréw
aromatazy

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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. 2026 . 2027 r. P
Kryterium % (Rok 1 analizy) (Rok 2 analizy) Zrédto/komentarz

testowani w kierunku obecnosci
1009 Zatozenie wt
mutacji w genie PIK3CA % - - atozenie wtasne

otwierdzenie mutaci w genie Srednia z badar Bhave 2024, Li 2018
EIK&’CA ) & - - - (dane z analizy i The Cancer Genome
Atlas), Park 2024, CAPItello-291

Liczebno$¢ populacji docelowej
wspélnej z alpelisybem - -

Przedstawione oszacowanie wskazuje, ze wskazania wspdlne dla kapiwasertybu i alpelisybu stanowig
-, a wskazania rozszerzone wzgledem alpelisybu — - tacznych wnioskowanych wskazan dla leku

Trugap® (zob. Tabela 8).

Tabela 8. Podsumowanie liczebnosci populacji docelowej dla terapii Trugap® (kapiwasertyb) w po-
dziale na wskazania wspdlne z alpelisybem i rozszerzone wzgledem alpelisybu.

e % 2026r. - 2027 r. .
(Rok 1 analizy) (Rok 2 analizy)
Populacja docelowa facznie, w tym: 100% - -
wskazania wspdlne z alpelisybem - - -
wskazania rozszerzone wzgledem alpelisybu - - -

Wyznaczony rozktad populacji postuzyt do okreslenia prognozowanej struktury rynku w poréwnywanych
scenariuszach, tj. rocznej liczby pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie wnioskowang technologia i tech-
nologiami opcjonalnymi w sytuacji braku refundacji (zob. Rozdziat 4.4.1) i objecia refundacjg (zob. Roz-

dziat 4.4.2) leku Trugap®.

4.2 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujgcej wszyst-
kich pacjentow, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢

stosowana

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego, produkt Trugap® jest wskazany do stosowa-
nia w skojarzeniu z fulwestrantem w leczeniu dorostych pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub
przerzutowym rakiem piersi wykazujgcym ekspresje receptoréw estrogenowych (ER-dodatnim), HER2-
ujemnym z co najmniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do kté-

rych doszto w trakcie lub po terapii hormonalnej (ChPL Trugap®).

Zarejestrowane wskazania sg zgodne z populacjg rozwazang w niniejszej analizie, w zwigzku z tym roczna

liczebno$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentdéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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stosowana, pokrywa sie z oszacowaniem przedstawionym w Rozdziale 4.1, Tabela 6 _

_ w zaktadanych pierwszych dwoch latach refundacji leku

Trugap®).

4.3 Oszacowanie liczby pacjentéw, u ktérych wnioskowana techno-
logia jest obecnie stosowana

Produkt leczniczy Trugap® nie jest obecnie refundowany w ramach swiadczen gwarantowanych ze $rod-
kow publicznych. Brak informacji na temat liczby pacjentéw stosujgcych lek Trugap® poza systemem
Swiadczen gwarantowanych (np. w ramach badan klinicznych lub samodzielnego finansowania lecze-
nia). W zwigzku z powyzszym, na potrzeby analizy przyjmuje sie, ze obecnie w Polsce nie ma chorych,

ktorzy sg leczeni kapiwasertybem (liczba leczonych réwna 0).

4.4  Prognoza udziatow rynkowych technologii wnioskowanej i tech-
nologii opcjonalnych w porownywanych scenariuszach

W ponizszym rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce prognozowanych udziatéw rynkowych tech-
nologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych w populacji docelowej, przyjete odpowiednio w scena-
riuszu istniejgcym (zaktadajgcym brak refundacji leku Trugap® i przedtuzenie obowigzujgcej praktyki kli-
nicznej na lata horyzontu czasowego analizy) oraz scenariuszu nowym (przedstawiajgcym sytuacje, w

ktérej lek Trugap® zostaje objety refundacjg w ramach proponowanego programu lekowego).

Strukture rynku w rozwazanej populacji docelowej dla kapiwasertybu w poréwnywanych scenariuszach

wykonano w podziale na dwie roztgczne subpopulacje, sktadajgce sie na populacje docelowa:

e wspdlnej z refundowanymi wskazaniami dla alpelisybu w programie B.9.FM (jednoczesne spet-
nienie kryteriow: mutacja w genie PIK3CA, wczesniejsza hormonoterapia obejmujaca IA, 1. lub
2. linie leczenia, stan pomenopauzalny),

e nieobjetej refundacjg dla alpelisybu w programie B.9.FM (zmiana tylko w genach AKT1 lub PTEN,
wczesniejsza hormonoterapia nieobejmujaca IA, 3. linia leczenia, stan przed- lub okotomeno-

pauzalny).

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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4.4.1 Scenariusz istniejgcy

Zgodnie ze stanem aktualnym zatozono, ze w scenariuszu istniejgcym wnioskowana technologia nie be-
dzie refundowana ze srodkéw publicznych, zatem udziaty CAPI + FULV w obu latach przyjetego hory-

zontu czasowego wynoszg 0%.

Udziaty rynkowe technologii opcjonalnych w scenariuszu istniejgcym oszacowano w oparciu o nastepu-

jace dane i zatozenia:

e Liczebnos¢ populacji docelowej wynosi _
Y -ob. Rozdziat 4)

e Udziat rynkowy terapii ALPE + FULV w populacji refundacyjnej alpelisybu prognozowano na podsta-
wie danych dostepnych w portalu ,Statystyki NFZ” (https://statystyki.nfz.gov.pl/DrugPrograms).,
dotyczacych liczby pacjentéw leczonych substancjg czynng alpelisyb w programie leczenia raka
piersi od poczatku refundacji (listopad 2022 r.) do korica 2023 roku. Miesieczne liczby pacjentéow
inicjujgcych leczenie alpelisybem w programie, wyznaczone na podstawie liczby leczonych narasta-

jgco od stycznia 2017 r. do danego miesigca przedstawia Wykres 2.

Wykres 2. Liczba pacjentow rozpoczynajgcych leczenie alpelisybem w programie B.9.FM.

Ekstrapolacje historycznych danych na kolejne lata wykonano poprzez dopasowanie funkcji liniowej i

logarytmicznej; ze wzgledu na trudno$¢ w okresleniu bardziej realistycznej prognozy, w wariancie pod-

stawowym przyjeto |

(zob. Tabela 9).

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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31 AESTIMO

Tabela 9. Historyczna (2022-2023) i prognozowana (2024-2027) liczba pacjentdw rozpoczynajgcych
leczenie alpelisybem w programie B.9.FM.

Liczba nowych pacjentéw na  Liczba nowych pacjentéw na Liczba nowych pacjentéw na

Rok kalendarzowy ALPE — $rednia z lin. | log. ALPE — trend logarytmiczny ALPE — trend liniowy
(wariant podstawowy) (wariant AW) (wariant AW)

2022 (od listopada) 9 (dane historyczne — na podst. portalu Statystyki NFZ)

2023 131 (dane historyczne — na podst. portalu Statystyki NFZ)

2024 [ | [ | [ |

2025 B B B

2026 B B B

2027 [ | [ | [ |

W zataczniku do Uchwaty Rady NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Naro-
dowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r. dostepne sg ponadto dane dotyczace liczby leczonych
alpelisybem w programie B.9.FM w | pétroczu 2024 r., ktéra wynosi 119 pacjentdw (UR NFZ 29/2024/1V).
Liczba ta obejmuje zaréwno pacjentow nowych (inicjujgcych leczenie w 2024 r.), jak i kontynuujgcych
leczenie rozpoczete przed 2024 r. Doktadne wyznaczenie liczby nowych pacjentdéw w ww. okresie nie
jest mozliwe, jednak biorgc pod uwage ze w grudniu 2023 r. alpelisyb otrzymato 60 pacjentéw (dane ze
Statystyk NFZ) oraz przyjmujgc ze 15 pacjentdw zakonczyto terapie w ww. miesigcu (tj. na poziomie
oszacowanym dla poprzedniego miesigca ze Statystyk NFZ), szacunkowa liczba nowych pacjentéow w

pierwszym potroczu 2024 r. wynosi 74 (mozliwe niewielkie przeszacowanie ze wzgledu na nieuwzgled-

nienie w kalkulacjach ew. czasowych przerw w leczeniu). _
T - <™ pr2yjete prognozy

mozna uznac za konserwatywne.

Prognozowane liczby nowych pacjentéw przeliczono na procentowy udziat w rynku, przyjmujgc roczng
liczebnos$¢ populacji docelowej dla ALPE + FULV zgodnie z oszacowaniem przedstawionym w Rozdziale

4.1 (z przeliczeniem na poszczegdlne lata); zob. Tabela 10.

Tabela 10. Prognoza udziatu rynkowego ALPE+ FULV w horyzoncie analizy wptywu na budzet (wariant
podstawowy).

Rok kalendarzowy 2023 2024 2025 2026 2027 Zrédio

2023 — Statystyki NFZ (dane historyczne)

131 N [ | [ | [ ] 2024-2027 — prognoza na podstawie

Statystyk NFZ

Liczebnos¢ populacji Zgodnie z oszacowaniem populacji do-
dla ALPE Il B BB = =

celowej (zob. Rozdziat 4.1)

Liczba nowych pa-
cjentdw na ALPE

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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Rok kalendarzowy 2023 2024 2025 2026 2027 Zrédto

Udziat rynkowy ALPE - - - - - lloraz powyzszych

Ostatecznie, podstawowy udziat strategii ALPE + FULV w horyzoncie analizy wptywu na budzet w scena-
riuszu istniejgcym wynosi _ Nalezy zaznaczy¢, ze obliczone udziaty odnoszg sie
do maksymalnego potencjatu dla leku Pigray, tj. bez uwzglednienia ograniczen w testowaniu genetycz-
nym mutacji PIK3CA, tj. sg ograniczone rzeczywistym nieznanym odsetkiem chorych testowanych w po-

pulacji.

e Dane dotyczace rozpowszechnienia stosowania inhibitorow CDK 4/6 w populacji docelowej analizy
nie sg dostepne. Na podstawie danych NFZ dostepnych w portalu ,Statystyki NFZ — Programy le-
kowe” (https://statystyki.nfz.gov.pl/) mozliwe jest wyznaczenie liczby pacjentéw rozpoczynajgcych
terapie poszczegdlnymi substancjami czynnymi z tej klasy lekow (palbocyklib, rybocyklib, abemacy-
klib) od poczatku refundacji cyklibow (wrzesient 2019 r.) do korica 2023 r. Uwzgledniajac fakt, ze u
jednego pacjenta mozna zastosowac wytgcznie jeden lek z grupy, liczba nowych terapii inhibitorami
CDK 4/6 wyniosta kolejno 545 (09-12.2019r.), 1 671 (2020r.),2 101 (2021r.),2 295 (2022 r.)i2 521
(2023 r.), co wskazuje na wzgledna stabilizacje udziatdow rynkowych inhibitoréw CDK 4/6 w ostatnich
3 latach.

W celu oszacowania procentowego udziatu cyklibéw, wykonano modelowanie przeptywu populac;ji
leczonych w 1-2 linii leczenia zaawansowanego HR+/HER2- raka piersi w latach 2010-2024, przyj-
mujac dla kazdego roku liczbe inicjujgcych leczenie systemowe zgodnie z oszacowaniem populacji
docelowej (zob. Rozdziat 4) oraz roczne prawdopodobienstwo przejscia na drugg linie leczenia wy-
znaczone z 10-letniej krzywej Kaplana-Meiera dla podgrupy z zaawansowanym HR+/HER2- rakiem
piersi z rejestru RWE PRAEGNANT (Hartkopf 2024). Oszacowana w ten sposob liczba nowych terapii
w populacji refundacyjnej cyklibow (tj. pierwsza lub druga linia zaawansowanego HR+/HER2- raka
piersi) wyniosta 8,4 tys. w 2023 roku, co oznacza 30% (2,5 tys./8,4 tys.) udziat inhibitorow CDK 4/6
wsrdd wszystkich nowych terapii 1-2 linii leczenia systemowego. W analizie przyjeto, ze udziat ten
w populacji docelowej dla leku Trugap® bedzie zblizony. Zatozenie to jest obarczone niepewnoscia
i trudne do zweryfikowania bez dostepnosci odpowiedniego badania rynku, jednak wydaje sie
spojne z zatozeniem, ze wiekszos¢ pacjentdw, u ktdrych rozwazane bedzie zastosowanie kapiwaser-
tybu, bedzie uprzednio przeleczona inhibitorami CDK 4/6 (zatem udziat tej grupy lekdow na tym eta-
pie bedzie niewielki). Ponadto nalezy zauwazy¢, ze wskutek zatozenia braku zastepowania cyklibow

przez CAPI + FULV, koszty tej grupy lekéw nie sg réznigce w wariancie podstawowym.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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e Ze wzgledu na brak danych dotyczacych stosowania inhibitoréw CDK 4/6 w podziale na wyrdznione
subpopulacje, jak rowniez zatozenie braku zastepowania cyklibdw przez alpelisyb w rzeczywistej
praktyce (AWA Pigray 2021), udziat terapii skojarzonej inhibitorem CDK 4/6 z fulwestrantem przy-
jeto na jednakowym poziomie dla wskazan wspdlnych i roztgcznych z alpelisybem.

e Udziat monoterapii fulwestrantem obliczano jako dopetnienie do jednosci udziatéw pozostatych

technologii opcjonalnych (100% - udziat ALPE + FULV - udziat CDK4/6 + FULV).

Prognoze udziatéw rynkowych w scenariuszu istniejgcym w pierwszych dwdch latach horyzontu analizy,

wykonang w oparciu o omowione zafozenia, przedstawia Tabela 11.

Tabela 11. Struktura rynku (udziat i liczba pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu istnieja-
cym (wariant podstawowy).

Wskazania wspdlne z ALPE +  Wskazania rozszerzone wzgle- taczny zakres wskazan dla CAPI
Strategia leczenia FULV dem ALPE + FULV +FULV

Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Udziat w liczbie pacjentéw rozpoczynajacych leczenie

CAPI + FULY 0% 0% 0% 0% 0% 0%
ALPE + FULY i i | | | i
FULY i i i i i i
CDK4/6 + FULY I I I I I I

Razem 100% 100% 100% 100% 100% 100%

Liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie

CAPI + FULV 0 0 0 0 0 0
ALPE + FULV B B | | B B
FULY H H H H | |
CDK4/6 + FULV [ | N N (] | |
Razem | | H H | |

Zgodnie ze stanem aktualnym, liczba leczonych wnioskowang technologig wynosi O pacjentéw.

4.4.2 Scenariusz nowy

Podstawowe prognozy udziatéw kapiwasertybu i technologii opcjonalnych w scenariuszu nowym oparto

na nastepujgcych zatozeniach:

e W subpopulacji wspélnej z refundowanymi wskazaniami dla alpelisybu w programie B.9.FM, CAPI +
FULV bedzie przejmowac wytgcznie cze$¢ udziatow ALPE + FULV. Zatozenie to jest uzasadnione fak-

tem, ze obecnie w rozwazanej grupie chorych jest dostepna terapia ukierunkowana na mutacje

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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PIK3CA i wprowadzenie kolejnej terapii celowanej nie wptynie istotne na ogdlny odsetek stosujgcych
te grupe lekéw. Poziom zastgpienia alpelisybu przez Trugap® w wariancie podstawowym przyjeto
zgodnie z prognoza wnioskodawcy na poziomie _
Przejecie wiekszosci rynku alpelisybu w drugim roku refundacji uznano za realistyczne ze wzgledu
na wyzszg efektywnos¢ kliniczng wnioskowanej technologii wykazang w analizach klinicznej i ekono-
micznej,

e W populacji nieobjetej refundacja dla alpelisybu w programie B.9.FM (zmiana tylko w genach AKT1
lub PTEN, wczesniejsza hormonoterapia nieobejmujgca IA, Il linia leczenia, stan przed- lub okoto-
menopauzalny), CAPI + FULV bedzie przejmowac czes¢ udziatow hormonoterapii, przy czym w wa-
riancie podstawowym zatozono, ze technologig zastepowang bedzie monoterapia fulwestrantem.
W wariancie podstawowym nie rozwazano przejmowania rynku inhibitoréw CDK4/6 przez Trugap®,
przyjmujac — zgodnie z populacjg badania CAPItello-291, ze wiekszos¢ pacjentdw z populacji doce-
lowej uprzednio stosowata cykliby (stanowigce rowniez w Polsce standard leczenia | linii leczenia
zaawansowanego HER+/HER2- raka piersi), a u pozostatych pacjentéw rozwazano wczesniej ich za-
stosowanie lub leczenie to byto niedostepne. Chorzy rozpoczynajacy de novo leczenie choroby zaa-
wansowanej w | linii otrzymajg w optymalnej sciezce terapeutycznej inhibitor CDK4/6 z hormonote-
rapia, a w kolejnej kapiwasertyb dodany do fulwestrantu. Jako ze powtdrne zastosowanie inhibitora
CDK 4/6 nie jest refundowane w Polsce, nie bedg one stanowic terapii opcjonalnej wobec kapiwa-
sertybu u wiekszosci chorych z populacji docelowej. Analogiczne zatozenie, tj. zastepowanie wytgcz-
nie fulwestrantu bez skojarzenia z inhibitorami CDK4/6 zostato zaakceptowane przez analitykow
AOTMIT w ramach oceny wniosku refundacyjnego dla produktu Pigray (AWA Pigray 2021).

e W wariancie podstawowym, poziom zastgpienia hormonoterapii przez CAPI + FULV przyjeto na po-
ziomie penetracji rynku hormonoterapii przez alpelisyb w pierwszych dwéch latach refundacji pro-
duktu Pigray w ramach programu B.9.FM (start refundaciji: listopad 2022 r.). W tym celu postuzono
sie danymi dot. liczby pacjentdw leczonych substancjg czynng alpelisyb w programie leczenia raka
piersi, dostepnymi w Statystykach NFZ (zob. Wykres 2). Ze wzgledu na fakt, ze start refundacji alpe-
lisybu przypadat na listopad 2022 r., oméwione w Rozdziale 4.4.1 dane historyczne i prognozy na
lata kalendarzowe przeliczono takze na lata po objeciu refundacjg Pigray (tj. 1 rok refundacji =
11.2022-10.2023 itd.). Historyczna (Rok 1) i prognozowana (Rok 2) liczba nowowtgczanych na ALPE
+ FULV w pierwszych dwdch latach wynosi kolejno 118 i - pacjentow. Z kolei liczebnos¢ populacji
docelowej dla alpelisybu wynosi —zgodnie z oszacowaniem przedstawionym w Rozdziale 4 i po prze-
liczeniu na pierwsze lata refundacji alpelisybu — odpowiednio _ pacjentow. Oznacza to,
ze udziat alpelisybu osiggniety w populacji reprezentujgcej maksymalny potencjat dla leku Pigray (t].

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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przy 100% odsetku testowanych genetycznie), wyniost _ w drugim roku refun-

dacji (zob. Tabela 12). Analogiczne udziaty wzgledem hormonoterapii w populacji rozszerzonej

wzgledem alpelisybu przyjeto dla wnioskowanej technologii (CAPI + FULV).

Tabela 12. Oszacowanie udziatu rynkowego ALPE+ FULV w pierwszych dwadch latach refundacji leku
Pigray w programie B.9.FM.

Rok kalendarzowy Rok 1 refundaciji Rok 2 refundacji Zrédto
Rok 1 — Statystyki NFZ (dane historyczne),
Liczba nowych pacjentéw na ALPE - - s i Y
Rok 2 — prognoza na podstawie Statystyk NFZ
) ‘s . Zgodnie z oszacowaniem populacji docelowej
Liczebnos$¢ populacji dla ALPE - - (z0b. Rozdziat 4.1)
Udziat rynkowy ALPE . - lloraz powyzszych

Jak wczedniej zaznaczono, w wariancie podstawowym przyjeto, ze zastepowang hormonoterapig bedzie
fulwestrant (bez skojarzenia z inhibitorem CDK 4/6). Jako Ze zatozony udziat terapii celowanej dotyczy
tacznego rynku hormonoterapii (z lub bez skojarzenia z cyklibami), poziom zastepowania fulwestrantu

przeliczono zgodnie z udziatami FULV i CDK 4/6 + FULV w scenariuszu istniejgcym w ten sposob, by udziat

CAPI + FULV byt zgodny z oszacowanym dla alpelisybu (_). Ostatecznie, po-
ziom zastgpowania FULV w wariancie podstawowym wyniost _

Ponadto, biorgc pod uwage, ze u niewielkiego odsetka chorych (przede wszystkim na etapie | linii lecze-
nia, stanowigcej - populacji leczonej kapiwasertybem w badaniu rejestracyjnym), mozliwe jest

rozwazanie zastosowania wnioskowanej technologii zamiast inhibitora CDK 4/6, w ramach analizy wraz-

liwosci testowano scenariusz z zatozeniem, 2 |

W tabeli ponizej przedstawiono poziom zastepowania ALPE + FULV oraz monoterapii FULV przez CAPI +

FULV w wyrdznionych subpopulacjach chorych, przyjety w wariancie podstawowym.

Tabela 13. Prognozowany poziom zastepowania technologii opcjonalnych przez CAPI + FULV (warianty
skrajne: minimalny i maksymalny).

Technologia opcjonalna zastepo- Wariant podstawowy

wana przez CAP| + FULV JeRRiesis Rok 1 Rok 2
ALPE + FULV Wskazania wspélne z ALPE + FULV [ ] [ ]
FULV Wskazania dodatkowe wzgledem ALPE + FULV - -

Ostatecznie, strukture leczenia w scenariuszu nowym wyznaczono poprzez zastosowanie przyjetego po-
ziomu zastosowania technologii opcjonalnych do struktury leczenia w scenariuszu istniejgcym (por.
z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Rozdziat 4.4.1, Tabela 11). Prognozowang liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych poszczegdlne strategie le-
czenia w pierwszych dwéch latach refundacji produktu Trugap® (scenariusz nowy) przedstawia Tabela

14.

Tabela 14. Struktura rynku (liczba pacjentow rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu nowym (wa-
riant podstawowy).
Wskazania wspdlne z ALPE + Wskazania rozszerzone wzgle- taczny zakres wskazan dla CAPI

Strategia leczenia FULV dem ALPE + FULV +FULV

Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Udziat w liczbie pacjentéw rozpoczynajacych leczenie

CAPI + FULV [ | [ | [ | [ | [ |

ALPE + FULV [ | [ | [ | [ | [ | [ |
| | | | |

| | | | |

Razem 100% 100% 100% 100% 100% 100%

FULV

CDK4/6 + FULV

Liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie

CAPI + FULV [ | [ | [ | [ | [ | [ |
ALPE + FULV [ | [ | | | [ | [ |
FULY | | | | I I
CDK4/6 + FULV [ | [ | [ | [ | [ | [ |

Razem I I H H I I

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba pacjentéw inicjujgcych leczenie kapiwasertybem w

skojarzeniu z fulwestrantem (CAPI + FULV) wynosi _

produktu Trugap®.

4.4.2.1 Zatozenia wariantéw skrajnych (minimalnego i maksymalnego)

W zwigzku z niepewnoscig oszacowan liczebnosci populacji docelowej, zgodnie z wytycznymi Agencji

(AOTMIT 2016) analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech alternatywnych wariantach:

e podstawowym (najbardziej prawdopodobnym);
e minimalnym;

e maksymalnym.

Zatozenia wariantu podstawowego omoéwiono w poprzednich rozdziatach analizy.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, alternatywne warianty skonstruowano w oparciu o czynnik, ktory
ma znaczacy wptyw na rozpowszechnienie stosowanej technologii, tj. prognozowany poziom zastepo-
wania technologii opcjonalnych przez CAPI + FULV. Biorgc pod uwage przewidywany zakres penetracji
rynku przez Trugap®, w wariantach: minimalnym i maksymalnym przyjeto _
_wzgledem udziatéw zatozonych wariancie podstawowym (por. Tabela 13 w Rozdziale 4.4.2).

Zestawienie zaftozen wariantach skrajnych zamieszczono w tabeli ponizej.

Tabela 15. Prognozowany poziom zastepowania technologii opcjonalnych przez CAPI + FULV (warianty
skrajne: minimalny i maksymalny).

Technologia opcjo- Wariant minimalny Wariant maksymalny
nalna zastepowana Populacja
przez CAPI + FULV Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
ALPE + FULV Wskazania wspélne z ALPE + FULV [ ] [ ] [ ] [ ]
FULV Wskazania dodatkowe wzgledem ALPE + FULV . - - -

Prognozowang strukture leczenia w scenariuszu nowym (pacjenci rozpoczynajacy terapie) w wariantach
skrajnych przedstawia Tabela 16. Zatozenia scenariusza istniejgcego nie zmienity sie wzgledem wariantu

podstawowego.

Tabela 16. Struktura rynku (liczba pacjentow rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu nowym (wa-
rianty skrajne).

Wskazania wspodlne z ALPE +  Wskazania rozszerzone wzgle- taczny zakres wskazan dla CAPI

Strategia leczenia FULV dem ALPE + FULV +FULV

Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
Wariant minimalny
CAPI + FULV
ALPE + FULV
FULV

CDK4/6 + FULV

Razem
Wariant maksymalny
CAPI + FULV
ALPE + FULV
FULV

CDK4/6 + FULV

Razem

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Prognozowana liczba pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie CAPI + FULV w pierwszych dwdch latach re-

fundacji produktu Trugap® wynosi — odpowiednio w wariantach minimalnym i maksymalnym —-

5 Analiza kosztéw

W analizie wptywu na budzet skorzystano z obliczen i zatozen przeprowadzonej analizy ekonomiczne;j
(AE Trugap® 2025). Wyznaczone w niej koszty w przeliczeniu na kolejne miesieczne cykle od rozpoczecia
leczenia mnozono przez liczbe pacjentdw rozpoczynajgcych leczenie w danych miesigcach oraz pacjen-
téw kontynuujacych leczenie, ktérzy rozpoczety terapie wczesniej (model zaprojektowano w formie
przeptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu czasowego). Koszty miesieczne kazdej z technologii
w horyzoncie dwuletnim zamieszczono w zatgczniku 13.2. Kosztéw nie poddano dyskontowaniu, zgod-

nie z zaleceniami AOTMIT (AOTMIT 2016).

Uwzgledniono nastepujgce rodzaje bezposrednich kosztéw medycznych:

Koszty technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych (CAPI + FULV; ALPE + FULV; FULV;
inhibitor CDK4/6 + FULV),

e Koszty podania /wydania lekow,

e Koszty diagnostyki i monitorowania w okresie wolnym od progresji choroby,

e Koszty leczenia zdarzen niepozadanych,

e Koszty badania molekularnego w kierunku zmian w genach PIK3CA/AKT1/PTEN,

e Koszty dalszego aktywnego leczenia po progresji choroby,

e Koszty diagnostyki i monitorowania w okresie po wystgpieniu progresji choroby,

e Koszt opieki terminalnej nad pacjentem.

Szczegbdtowy opis analizy kosztéw przedstawiono w AE Trugap® 2025. W analizie na budzet w oblicze-
niach uwzgledniono dodatkowo (wzgledem AE) skojarzenie inhibitora CDK 4/6 z fulwestrantem, jako
terapii standardowej stosowanej obok poréwnywanych terapii, niebedacej komparatorem dla ocenianej
technologii, co omdwiono szerzej w APD. Zatozenia i dane wykorzystane do oszacowania kosztéw tej
strategii sg dostepne w wersji elektronicznej modelu. Ze wzgledu na fakt, ze w wariancie podstawowym
inhibitory CDK 4/6 nie sg zastepowane przez wnioskowang technologie, i w konsekwencji ich koszty nie

sg réznigce w analizie inkrementalnej, w niniejszym dokumencie odstgpiono od szczegdtowego

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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przedstawienia metodyki. Podsumowanie parametrow kosztowych modelu z uwzglednieniem strategii

CDK 4/6 + FULV przedstawiono w Rozdziale 6.

Zestawienie miesiecznych kosztow poszczegdlnych schematow leczenia zamieszczono w zatgczniku

13.2.

6 Podsumowanie danych wejsciowych modelu

W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie parametrow (danych wejsciowych) wykorzystywanego w

analizie wptywu na budzet modelu ekonomicznego.

Tabela 17. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametréw przyjetych w wariancie podstawowym.
Parametr Wartosé Zrédto/zatozenie

Parametry epidemiologiczne oraz rynkowe

Liczebnodé populacii docelowei Oszacowanie wtasne na podstawie odnalezionej epi-
poputac) g demiologii (szczegdty w Rozdziale 4.1)

Udziaty rynkowe terapii Zmienna tabelaryczna (zob. Ta-  Prognoza wtasna oparta na dostepnych danych Fun-
W scenariuszu istniejgcym bela 11) duszu (Statystyki NFZ, zataczniki do Uchwat Rady NFZ)
Prognoza wtasna oparta na dostepnych danych Fun-
Udziaty rynkowe terapii Zmienna tabelaryczna (zob. Ta- duszu (Statystyki NFZ, zatgczniki do Uchwat Rady NFZ);
W scenariuszu nowym bela 14) prognoza wtasna wnioskodawcy (poziom zastepowa-

nia ALPE + FULV)

Tempo wtgczania pacjentéw do le-  Stopniowo i réwnomierne w Zatozenie wiasne
czenia skali roku

Koszty i zuzyte zasoby

Cena opakowania Trugap® tabl. _ Zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refun-
powl. 160 mg x 64 tabl. dla ptatnika ] dacja (zob. Rozdziat 3)
Cena opakowania Trugap® tabl. _ Zgodnie z wnioskowanymi warunkami objecia refun-

powl. 200 mg x 64 tabl. dla ptatnika ] dacja (zob. Rozdziat 3)

Aktualne przetargi na dostawy lekéw (platformazaku-
powa.pl)

Cena jednostkowa alpelisybu

(Pigray) 5 213,89 zt / opakowanie

Cena dla palbocyklibu (jako reprezentanta grupy cykli-

4 t ki iel
856 2t/ opakowanie lbrance béw; koszty pozostatych inhibitorow CDK 4/6 zbli-

) N b
Cena jednostkowa inhibitora CDK 21 x 75/100/125 mg (28 dni le-

4/6 czenia) zone); aktualne przetargi na dostawy lekow (platfor-
mazakupowa.pl)
) . Sredni koszt rozliczenia w 01-12.2024 r. (DGL
Cena jednostkowa fulwestrantu 0,456905 zt / miligram 26/02/2025)
Wzgledna intensywnos¢ dawki ka- Oszacowanie wtasne na podstawie ekspozycji na le-
piwasertybu (% planowe;j liczby opa- - czenie w badaniu CAPItello-291 (EPAR Trugap® 2024,
kowan) Rugo 2024)
Wzgledna intensywnos$¢ dawki alpe- 92 2% Oszacowanie wtasne na podstawie ekspozycji na le-
,270

lisybu (% planowe;j liczby opakowan) czenie w badaniu BYLieve (CADTH Pigray 2022)

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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Parametr Wartosé Zr6dto/zatozenie

Przyjeto na poziomie alpelisybu — uzasadnione analo-

Wzgledna intensywno$¢ dawki inhi- gicznym schematem modyfikacji dawki palbocyklibu
bitora CDK 4/6 (% planowej liczby 92,2% (redukcja dawki nie wptywa na liczbe zuzytych opako-
opakowan) wan, zatem RDI uwzglednia wytgcznie czasowe prze-

rwy w leczeniu)

Wzgledna intensywno$¢ dawki ful- 100% Na podstawie ekspozycji na leczenie w badaniu CAPI-
westrantu ’ tello-291 (EPAR Trugap® 2024)

zat. 1e do NFZ 10/2024/DGL (wycena punktowa); AOT-

Koszt podania fulwestrantu 554,01 zt za kazde podanie MIT WT543.5.2024 (cena punktu)

191,44 zt / miesigc (naliczane je-
Koszt wydania kapiwasertybu, alpeli- dynie w cyklach, w ktérych nie  zat. 1k do NFZ 9/2025/DGL (wycena punktowa); AOT-
sybu i inhibitora CDK 4/6 stosowano jednoczesnie fulwe- MIT WT.543.5.2024 (cena punktu)
strantu)

Miesieczny koszt diagnostyki w trak-
cie leczenia CAPI + FULV, ALPE + 464,66 7t
FULV i inhibitor CDK 4/6 + FULV

zat. 11 do NFZ 9/2025/DGL (wycena punktowa); AOT-
MIiT WT.543.5.2024 (cena punktu)

zat.1j do NFZ 10/2024/DGL (wycena punktowa); AOT-
MIT WT.543.5.2024 (cena punktu)

Miesieczny koszt diagnostyki w trak-

cie leczenia FULV 478,61 zt

na podst. NICE Pigray 2022 (zuzycie zasobdw); zat.
S5a do NFZ 132/2024/DS0z, zat. 1b do NFZ
132/2024/DS0OZ (wycena punktowa); AOTMIT
WT.543.5.2024 (cena punktu)

Miesieczny koszt monitorowania
choroby po zakonczeniu leczenia 152,52 7t
(przed wystgpieniem progres;ji)

na podst. NICE Pigray 2022 (zuzycie zasobdw); zat.
5a do NFZ 132/2024/DS0Z, zat. 1b do NFZ
132/2024/DSOZ (wycena punktowa); AOTMIT
WT.543.5.2024 (cena punktu)

Miesieczny koszt monitorowania
choroby po wystgpieniu progresji

282,92 7t
Biegunka: 3 952,03 zt

Koszt iednostkowy leczenia zdarzer Wysypka, osutka plamisto-grud-  Statystyki NFZ — Swiadczenia JGP, zat. 5a do NFZ
J niepoiaydanych kowa: 77,88 zt 132/2024/DSOZ (wycena punktowa); AOTMIT
Hiperglikemia: 6 608,14 zt WT.543.5.2024 (cena punktu)

Hipokaliemia: 3 558,85 zt

badanie zmian w genach
PIK3CA/AKT1/PTEN (NGS): 4
Koszt diagnostyki molekularnej 478,56 zt
badanie mutacji genu PIK3CA
(PCR): 1 194,16 zt

zat. 1c do NFZ 6/2025/DS0OZ (wycena punktowa); AOT-
MIT WT.543.5.2024 (cena punktu)

Badanie CAPItello-291, z uwzglednieniem terapii re-
fundowanych w Polsce (struktura dalszego leczenia);

MZ 19/03/2025, DGL 26/02/2025, przetargi (ceny jed-

) nostkowe lekéw);
Koszt dalszego leczenia systemo-

wego po progresji choroby / 1 leczo- - ChPL, opis programu B.9.FM (dawkowanie lekow;

nego _ zat. 5a do NFZ 132/2024/DSOZ, zat. 1e do NFZ

10/2024/DGL, zat. 1j do NFZ 10/2024/DGL, zat. 1k do
NFZ 9/2025/DGl, zat. 11 do NFZ 9/2025/DGL (wycena
punktowa Swiadczen zwigzanych z podaniem lekdw i
diagnostyka) ; AOTMIT WT.543.5.2024 (cena punktu)

Koszt opieki korica zycia 21 646,15 zt na podst. AOTMIT WT.521.5.2022

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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7 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkdow podmiotu zobowig-
zanego do finansowania swiadczen

Oszacowania aktualnych wydatkow ponoszonych przez ptatnika na leczenie pacjentéw wchodzgcych
w sktad populacji docelowej dokonano na podstawie oszacowania populacji oraz metodyki modelu (w

tym analizy kosztow), analogicznych do przedstawionych w ramach scenariusza istniejgcego, po przyje-

ciu liczebnosci populacji docelowej oszacowanej na 2024 rok, tj. _

W ponizszej tabeli przedstawiano aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen.

Tabela 18. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen.

Kategorie kosztow Wydatki pfatnika

Koszty lekdw, w tym:

Kapiwasertyb, w tym: 0zt
Trugap®, 64 x 160 mg 0zt
Trugap®, 64 x 200 mg 0zt

Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progresji)
Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Catkowite wydatki ptatnika

Catkowite wydatki ponoszone przez ptatnika na leczenie pacjentéw we wnioskowanym wskazaniu

w 2024 roku oszacowano na kwote okoto _

W zwigzku z brakiem refundacji kapiwasertybu ze srodkow publicznych, aktualne wydatki ptatnika pu-

blicznego na refundacje produktu leczniczego Trugap® we wnioskowanym wskazaniu wynoszg O zt.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
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8 Wyniki analizy wptywu na budzet

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki w wariancie podstawowym analizy, wariantach skraj-
nych (minimalnym i maksymalnym), a takze wyniki przeprowadzonej deterministycznej analizy wrazli-
wosci. Dla czytelnosci prezentacji wydzielono podrozdziaty, w ktérych odrebnie przedstawiono wyniki z
uwzglednieniem proponowanego instrumentu ryzyka dla produktu Trugap® oraz bez jego uwzglednie-

nia w analizie.

8.1 Wariant podstawowy

8.1.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 19 przedstawia wyniki analizy podstawowej w wariancie z uwzglednieniem proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka dla produktu Trugap®.

Tabela 19. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)
Wydatki na refundacje produktu Trugap® [zt]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. isthiejacy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Trugap® w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, wydatki pfatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej _

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno _
_ w scenariuszu nowym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponizej.

Wykres 3. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Szczegdtowy wptyw na budzet w podziale na wyrdznione w modelu kategorie kosztow przedstawia Ta-

bela 19.

Tabela 20. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych

Diagnostyka/monitorowanie (PFS)

Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Kategoria Rok 1 Rok 2

Dalsze aktywne leczenie

Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna
Wydatki w scenariuszu nowym [zt]
Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)
Dalsze aktywne leczenie

Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna
Wydatki w scenariuszu istniejagcym [z{]
Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych
Diagnostyka/monitorowanie (PFS)
Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)
Dalsze aktywne leczenie

Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Koszt refundacji wnioskowanej technologii stanowi gtéwng sktadowg réznigcg w poréwnanych scena-

riuszach. Objecie refundacia leku Truaap* |

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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8.1.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy w wariancie podstawowym bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia

ryzyka dla produktu Trugap® przedstawia Tabela 21.

Tabela 21. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. isthiejacy)
Wydatki na refundacje produktu Trugqap® [z{]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg produktu Trugap® w ramach wnioskowanego pro-

gramu lekowego, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w populacji docelowej wzrosng w stosunku

do scenariusza istniejacego o |

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno _
_ w scenariuszu nowym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponizej.

Wykres 4. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Szczegdtowy wptyw na budzet w podziale na wyrdznione w modelu kategorie kosztow przedstawia Ta-

bela 22.

Tabela 22. Wyniki analizy inkrementalnej z uwzglednieniem szczegdtowej struktury wydatkéw — wa-
riant podstawowy, bez uwzglednienia RSS.

Kategoria Rok 1 Rok 2

Inkrementalne wydatki budzetowe [z1]
Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych

Diagnostyka/monitorowanie (PFS)

Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Kategoria

Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdw
Leczenie zdarzen niepozadanych

Diagnostyka/monitorowanie (PFS)

Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)

Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Koszty lekdw, w tym:
Kapiwasertyb, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg
Alpelisyb
Inne leki (CDK4/6, FULV)
Podanie/wydanie lekdéw
Leczenie zdarzen niepozadanych

Diagnostyka/monitorowanie (PFS)

Diagnostyka/monitorowanie (po progres;ji)

Dalsze aktywne leczenie
Opieka terminalna

Diagnostyka molekularna

Rok 1

Wydatki w scenariuszu nowym [zt]

Wydatki w scenariuszu istniejagcym [z{]

AESTIMO

Rok 2

Nalezy podkresli¢, ze wariant bez RSS, rozwazany ze wzgledu na koniecznos¢ spetnienia formalnych wy-

mogow wynikajgcych z Rozporzgdzenia o minimalnych wymaganiach (MZ 24/10/2023), przedstawia je-

dynie teoretyczny poziom refundacji, ktéry nie bedzie mie¢ zastosowania w rzeczywistosci ptatnika

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego

Trugap® (kapiwasertyb)

raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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publicznego, a zaproponowany RSS jest nierozerwalng czescig analizy, ksztattujgcym cene efektywna

produktu leczniczego Trugap®.

8.1.3 Prognoza liczby leczonych oraz zapotrzebowania na lek Trugap® w
scenariuszu nowym

W ponizszej tabeli zebrano statystyki dotyczgce liczby pacjentéw objetych programem lekowym z za-

stosowaniem kapiwasertybu oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opakowan produktu Trugap®.

Tabela 23. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan kapiw-
asertybu w kolejnych latach analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy.

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowowtgczonych pacjentéw - -
Liczba pacjentéw kontynuujgcych leczenie I .
taczna liczba leczonych (>=1 dawka w ciggu roku) - -
Sredniomiesieczna liczba leczonych [ | B
Liczba zrefundowanych opakowan: Trugap® 64x160 mg - -
Liczba zrefundowanych opakowan: Trugap® 64x200 mg - -

Prognozowana $redniomiesigczna liczba leczonych kapiwasertybem wynosi _

8.2 Warianty skrajne — minimalny i maksymalny

Zatozenia wariantéw skrajnych podsumowano w Rozdziale 4.4.2.1, natomiast w kolejnych podrozdzia-

tach przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet po przyjeciu tych alternatywnych zatozen.

8.2.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, z uwzglednieniem propo-

nowanego instrumentu dzielenia ryzyka, przedstawia kolejno Tabela 24 i Tabela 25.

Tabela 24. Wyniki analizy wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS — wariant minimalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowane;j [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy _ _

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Scenariusz Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)
Wydatki na refundacje produktu Trugap® [z1]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno _
_, w 1.1 2. roku refundacji przy uwzglednieniu proponowanego RSS. Sktadowa kosztu, stano-

wigca kwote refundacji kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno _ W scenariuszu

nowym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS — wariant maksymalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)
Wydatki na refundacje produktu Trugqap® [zi]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

W wariancie maksymalnym inkrementalne wydatki ptatnika publicznego wynoszg kolejno _
_, w 1. i 2. roku refundacji, uwzgledniajgc proponowany RSS. Sktadowa kosztu, stanowigca

kwote refundacji kapiwasertybu (Trugap®), wynosi kolejno _ W scenariuszu no-

wym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

8.2.2 Analiza bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Wyniki analizy wptywu na budzet w wariantach: minimalnym i maksymalnym, bez uwzglednienia instru-

mentu dzielenia ryzyka dla leku Trugap®, przedstawiono w kolejnych tabelach ponize;j.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Tabela 26. Wyniki analizy wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS — wariant minimalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)
Wydatki na refundacje produktu Truqap® [z1]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejacy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Inkrementalne wydatki ptatnika publicznego w wariancie minimalnym wynoszg kolejno _
_, w 1. i 2. roku refundacji. Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji kapiwasertybu

(Trugap®), wynosi kolejno_w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istnie-

Jacym.

Tabela 27. Wyniki analizy wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS — wariant maksymalny.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)
Wydatki na refundacje produktu Trugap® [zt]

Scenariusz nowy, w tym:
Trugap®, 64 x 160 mg
Trugap®, 64 x 200 mg

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W wariancie maksymalnym inkrementalne wydatki ptatnika publicznego wynoszg kolejno _
_, w 1 i 2 roku refundacji. Sktadowa kosztu, stanowiaca kwote refundacji kapiwasertybu

(Trugap®), wynosi kolejno_w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istnie-

jacym.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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8.2.3 Prognoza liczby leczonych oraz zapotrzebowania na lek Trugap® w
scenariuszu nowym

Prognozowane w wariantach skrajnych liczby pacjentéw objetych programem lekowym z zastosowa-
niem kapiwasertybu oraz prognozowane liczby zrefundowanych opakowan produktu Trugap® przedsta-

wia Tabela 28.

Tabela 28. Liczba leczonych w programie oraz prognozowana liczba zrefundowanych opakowan kapiw-
asertybu w kolejnych latach analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy.

Wariant minimalny Wariant maksymalny
Statystyka

Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
Liczba nowowtgczonych pacjentow - - - -
Liczba pacjentéw kontynuujgcych leczenie I . I -
taczna liczba leczonych (>=1 dawka w ciggu roku) - - - -
Sredniomiesieczna liczba leczonych [ | B [ | B
Liczba zrefundowanych opakowan: Trugap® 64x160
me | | | |
Liczba zrefundowanych opakowan: Trugap® 64x200
me | | | |

Prognozowana sredniomiesieczna liczba leczonych kapiwasertybem wynosi, odpowiednio w wariancie
minimalnym i maksymalnym, | A

8.3 Analiza wrazliwosci

Zatozenia wariantéw testowanych w ramach analizy wrazliwosci przedstawia Tabela 29.

Tabela 29. Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci.

) Wartosé / zatozenie w Wartosc / zatozenie w anali- ., . . L.
Scenariusz .. ) - e Zrédto oszacowania zmiennosci
analizie podstawowej zie wrazliwosci

AW 1: Cena leku Trugap® wyzsza o

Zatozenie wtasne

Zatozenie wtasne

AW 2: Cena leku Trugap® nizsza o 5% l

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wartoé¢ / zatozenie w Warto$é / zatozenie w anali-

Scenariusz . . . s g Zrédfo oszacowania zmiennosci
analizie podstawowej zie wrazliwosci

CAPI: - CAPI: 100% Zatozenie leczenia zgodnie z za-

AW 3: RDI = 100% ALPE: 92,2% ALPE: 100% planowanym schematem daw-
FULV: 100% FULV: 100% kowania

AW 4: czestos¢ zmian w -

PIK3CA/AKT1/PTEN- min - Zmienna tabelaryczna (zob. Ta-

. P bela 5, Rozdziat 4.1)
AW 5: czestosC zmian w - ’

PIK3CA/AKT1/PTEN- max

Alternatywne

I copasowani
B e

Il
|

Zatozenie leczenia do progresji

choroby (bez zakonczenia lecze-

nia z innych przyczyn niz progre-
sja)

AW 10: czas leczenia zgodnie z modelowany niezalez-

krzywa PFS nie od PFS zgodny z krzywa PFS

Wydanie leku doustnego w pro-

AW 11: koszty podania FULV w PL- gramie lekowym (zat. 1k do NFZ

¢wiadczenie ambul. z programu 554,012t 191,44 4 9/2025/DGL), AOTMIT
WT543.5.2024
AW 12: jednakowe koszty badania ge- Alternatywna metoda testowa-
netycznego dla CAPI i ALPE 1194,16 2t (PCR) 4478,56 21 (NGS) nia PIK3CA
AW 13: udziat inhibitorow CDK4/6 w -
sc. istn.- min.
- Zatozenie wtasne

AW 14: udziat inhibitorow CDK4/6 w
sc. istn.- max.

AW 15: udziat populacji wspdlnej z al-
pelisybem w populacji docelowej dla - Zatozenie wtasne

CAPI + FULV- min

AW 16: udziat populacji wspélnej z al- Na poziomie udziatu mutacji
pelisybem w populacji docelowej dla PIK3CA wsréd zmian w genach
CAPI + FULV — max PIK3CA/AKT1/PTEN

™ . . selorenie wasne
AW 18: prognoza udziatow ALPE-
Alternatywne trendy wzrostu

min. (N
udziatéw na podstawie danych

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w kolejnych rozdziatach, kolejno w wariantach z uwzglednie-

AW 19: prognoza udziatéw ALPE-
max. (D

niem (Rozdziat 8.3.1) i bez uwzglednienia RSS (Rozdziat 8.3.2).

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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8.3.1 Analiza z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka

Kolejna tabela prezentuje wyniki poszczegdlnych wariantéw analizy wrazliwosci.

Tabela 30. Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem RSS.

Wariant AW

Wariant podstawowy

AW 1: Cena leku Trugap®
wyzsza o0 5%

AW 2: Cena leku Trugap® niz-
sza 0 5%

AW 3: RDI = 100%

AW 4: czestos$¢ zmian w
PIK3CA/AKT1/PTEN- min

AW 5: czestosé zmian w
PIK3CA/AKT1/PTEN- max

]

AW 10: czas leczenia zgodnie
z krzywa PFS

AW 11: koszty podania FULV
w PL- swiadczenie ambul. z
programu

AW 12: jednakowe koszty ba-
dania genetycznego dla CAPI i
ALPE

AW 13: udziat inhibitorow
CDK4/6 w sc. istn.- min.

AW 14: udziat inhibitorow
CDK4/6 w sc. istn.- max.

AW 15: udziat populacji
wspolnej z alpelisybem- min

AW 16: udziat populacji
wspolnej z alpelisybem- max

AW 18: prognoza udziatéw
Acpe- min. (| ENG—_

Trugap® (kapiwasertyb)

Wydatki inkrementalne- Wydatki inkrementalne- Wydatki na Trugap® Wydatki na Trugap®
Rok 1 Rok 2 - Rok 1 - Rok 2

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wydatki inkrementalne- Wydatki inkrementalne- Wydatki na Trugap® Wydatki na Trugap®
Rok 1 Rok 2 - Rok 1 - Rok 2

AW 19: prognoza udziatéw _ _
aLpe- max. (N I I

Wariant AW

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ wynikow podstawowych. Najwiekszy wzrost wydatkéw wy-

stepuje w scenariuszu, w ktorym prayjeto |

Z kolei znaczgcy spadek wydatkéw inkrementalnych wystapit przy zatozeniu _

Wyniki analizy wrazliwosci z uwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka dla tgcznego
dwuletniego okresu obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej zobrazowano dodatkowo na wykre-

sie ponizej.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wykres 5. Wyniki analizy wptywu na budzet; analiza wrazliwosci, z uwzglednieniem RSS.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii



8.3.2 Analiza

AESTIMO

bez uwzglednienia instrumentu dzielenia ryzyka

Tabela 31 przedstawia wyniku analizy w przypadku nieuwzgledniania proponowanego instrumentu dzie-

lenia ryzyka.

Tabela 31. Wyniki analizy wrazliwosci bez uwzglednienia RSS.

Wariant AW

Wariant podstawowy

AW 1: Cena leku Trugap®
wyzsza o 5%

AW 2: Cena leku Trugap® niz-
sza 0 5%

AW 3: RDI = 100%

AW 4: czesto$¢ zmian w
PIK3CA/AKT1/PTEN- min

AW 5: czestos$¢ zmian w
PIK3CA/AKT1/PTEN- max

IIIIIIII!.”?IIIIII

AW 10: czas leczenia zgodnie
z krzywa PFS

AW 11: koszty podania FULV
w PL- Swiadczenie ambul. z
programu

AW 12: jednakowe koszty ba-
dania genetycznego dla CAPI i
ALPE

AW 13: udziat inhibitorow
CDK4/6 w sc. istn.- min.

AW 14: udziat inhibitorow
CDK4/6 w sc. istn.- max.

AW 15: udziat populacji
wspolnej z alpelisybem- min

AW 16: udziat populacji
wspolnej z alpelisybem- max

Trugap® (kapiwasertyb)

Wydatki inkrementalne- Wydatki inkrementalne- Wydatki na Trugap® Wydatki na Truqap®
Rok 1 Rok 2 Rok 1 - Rok 2

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Wydatki inkrementalne- Wydatki inkrementalne- Wydatki na Trugap®- Wydatki na Trugap®
Rok 1 Rok 2 Rok 1 - Rok 2

AW 18: progrozadzzicu ] ] T
acpe- min. ([ NN

Wariant AW

AW 19: prognoza udziatéw
ALPE- max. (I

Analiza wrazliwosci potwierdzita stabilnos¢ wynikow podstawowych. Wptyw poszczegdlnych wariantow
AW na wzgledng zmiane wydatkéw inkrementalnych jest bardzo zblizony jak w analizie z uwzglednie-

niem instrumentu dzielenia ryzyka dla produktu Trugap® (por. Rozdziat 8.3.1). Wynika to z faktu, ze

proponowany instrument dzielenia ryzy«a |

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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9 Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania kapiwasertybu w skojarzeniu z fulwestrantem w ramach
programu lekowego leczenia chorych na miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka piersi
HR+/HER2- z co najmniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do kto-
rych doszto w trakcie lub po terapii hormonalnej, nie bedzie skutkowac¢ dodatkowymi naktadami, zwig-
zanymi z np. potrzebg przeszkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany
zasad diagnostyki, itd. Wdrozenie terapii odbywac sie bedzie w oparciu o zasady obecnego stosowania
leczenia raka piersi, zdefiniowane w opisie wnioskowanego programu lekowego (zob. APD Trugap®

2024).

10 Aspekty etyczne i spoteczne

Pozytywna decyzja o refundacji produktu leczniczego Trugap® w leczeniu skojarzonym z fulwestrantem
u dorostych pacjentéow z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi hormonozalez-
nym HER2-ujemnym, z co najmniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub pro-
gresji, do ktérych doszto w trakcie lub po terapii hormonalnej, nie wymaga dodatkowych naktadow,
zwigzanych np. z potrzebga przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekundw, opracowaniem no-

wych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.

Decyzja dotyczgca finansowania preparatu Trugap® ze Srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden spo-
sdb na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegdlnymi wymogami w sto-

sunku do pacjenta.

Podsumowujgc wptyw na aspekty spoteczne i etyczne, a takze organizacyjne i prawne, nie zidentyfiko-
wano zadnych potencjalnych probleméw zwigzanych z finansowaniem ze $rodkéw publicznych rozwa-

zanej technologii (Tabela 32).

Tabela 32. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Trugap®.
Kryterium Ocena

czy pewne grupy pacjentéw moga byc¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w ana- Nie
lizie ekonomicznej
czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych po-

trzebach Tak (istnieje rowny dostep)

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Kryterium Ocena

Istotna korzys¢ dla populacji cho-

czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy oséb, czy korzys¢ mata, ale po- rych na miejscowo zaawansowa-
wszechna nego lub przerzutowego raka

piersi

czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecz- Nie

nie uposledzonych
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla Nie
ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac pro- Nie

blemy spoteczne

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowig-

. : . ) Nie (nie stoi w sprzecznosci)
zujgcymi regulacjami prawnymi

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza konieczno$¢ dokonania zmian w Nie
prawie/przepisach

czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa Nie

cztowieka

czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub  Tak (w zwigzku z kwalifikacjg do

uzyskiwania jego zgody programu lekowego)
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepo- Tak
wania
czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji,
potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepo- Nie

wania

11 Dyskusja i ograniczenia analizy

Celem przeprowadzonej analizy byta prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji o refun-
dacji produktu leczniczego Trugap® (kapiwasertyb) w skojarzeniu z fulwestrantem w populacji dorostych
pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem piersi hormonozaleznym HER2-
ujemnym, z co najmniej jedng zmiang w genach PIK3CA/AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji, do kté-
rych doszto w trakcie lub po terapii hormonalnej, w przyjetym 2-letnim horyzoncie czasowym obejmu-

jacym okres obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej.

W wariancie podstawowym analizy zatozono, ze kapiwasertyb w skojarzeniu z fulwestrantem bedzie
czeSciowo zastepowat terapie alpelisybem i fulwestrantem w czesci populacji docelowej wspélnej z re-
fundowanymi wskazaniami dla alpelisybu w programie lekowym raka piersi, natomiast w populacji nie-
objetej refundacjg dla alpelisybu w programie B.9.FM, CAPI + FULV bedzie przejmowac czes¢ udziatow

hormonoterapii, przy czym zatozono, ze technologig zastepowang bedzie monoterapia fulwestrantem.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Oszacowanie kosztéw ponoszonych przez ptatnika oraz ilosci zuzywanych w trakcie leczenia zasobdéw
(lekéw, Swiadczen opieki zdrowotnej) oparto na wartosciach wyznaczonych w ramach przeprowadzonej
réwnolegle analizy ekonomicznej (AE Trugap® 2025), co zapewnia spéjnos¢ pomiedzy obliczeniami prze-

prowadzonymi w analizie wptywu na budzet oraz w analizie ekonomicznej.

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii spowoduje
_, w pierwszych dwoch latach refundacji produktu
Trugap® przy uwzglednieniu proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka. Analiza wariantow skraj-
nych oraz analiza wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ uzyskanych wynikéw — w kazdym z testowanych

scenariuszy objecie refundacjg produktu Trugap® we wnioskowanej populacji bedzie _

Wsrdd ograniczen analizy wptywu na budzet nalezy przede wszystkim zwrdéci¢ uwage na ograniczenia
modelu ekonomicznego zidentyfikowane w ramach analizy ekonomicznej AE Trugap® 2025, gdyz odno-
szg sie one rowniez do modelu wptywu na budzet, co wynika ze struktury wykorzystanego modelu, w
ramach ktdérej bezposrednio korzystano z oszacowan kosztéw w kolejnych cyklach leczenia wspdlnych z

modelem ekonomicznym.

Ze wzgledu na ograniczong dostepnos$¢ polskich danych klinicznych odnoszgcych sie do rzeczywistej
praktyki klinicznej w leczeniu hormonalnego, HER2-ujemnego raka piersi z co najmniej jedng zmiang w
genach PIK3CA/AKT1/PTEN, w oszacowaniu liczebnosci populacji konieczne byto wykorzystanie zagra-
nicznych danych literaturowych. Aby przeprowadzi¢ szczegdtowa ocene liczebnosci populacji wniosko-
wanej, konieczne bytoby przeprowadzenie badania rynkowego. Jednakze w celu weryfikacji poprawno-
$ci przyjetych zatozen przeprowadzono analize wrazliwosci, w ramach ktérej testowano alternatywne
scenariusze i wartosci kluczowych parametréw modelu. Wyniki analizy wrazliwosci potwierdzity stabil-

nos$¢ wynikéw podstawowych, co pozwala uznac przeprowadzone oszacowanie za poprawne.

Z niepewnoscia zwigzana jest réwniez prognozowana struktura rynkowa w scenariuszu nowym. Jest to
istotny parametr analizy, ktorego oszacowanie a priori (przed faktyczng refundacjg leku) jest bardzo
trudne ze wzgledu na mnogos¢ czynnikow, ktére mogg mieé¢ wptyw na udziat rynkowy danego leku.
Niewatpliwym ograniczeniem jest tu brak wiarygodnych danych dotyczgcych udziatéw ocenianych tera-
pii w populacji wnioskowanej, co moze mie¢ wptyw na przeprowadzone oszacowanie. Celem ogranicze-
nia wptywu niepewnosci zwigzanej z tempem przejmowania udziatéw przez lek Trugap® po wprowadze-
niu jego refundacji w scenariuszu nowym, analize wptywu na budzet przeprowadzono w trzech réwno-

legtych wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym i maksymalnym,

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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rdznigcych sie prognoza liczby pacjentéw leczonych CAPI + FULV we wnioskowanym programie, wyni-

kajgca z réznych udziatéw w scenariuszu nowym.

12 Wnioski koncowe

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Trugap® w

skojarzeniu z fulwestrantem spowoduje [N

Nie zidentyfikowano problemoéw natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze $rodkéw
publicznych rozwazanej technologii. Wprowadzenie refundacji produktu leczniczego Trugap® we wnio-
skowanym wskazaniu nie bedzie naktadato dodatkowych wymogdw zwigzanych z organizacjg udzielania
Swiadczen zdrowotnych, jak réwniez nie bedzie wymaga¢ dodatkowych naktaddéw, zwigzanych np. z po-
trzebg przeszkolenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych czy zmiany zasad dia-

gnostyki.

Poszerzenie programu lekowego o kapiwasertyb, dla pacjentéw z miejscowo zaawansowanym lub prze-
rzutowym rakiem piersi bedzie stanowito odpowied?Z na niezaspokojong potrzebe udostepniania pacjen-
tom polskim nowych opcji leczenia, ktére nie tylko wydtuzg czas skutecznej terapii poprzez przedtuzenie
wrazliwosci na hormonoterapie i inhibitory CDK4/6, ale takze wykazg silng skuteczno$é w warunkach po
leczeniu inhibitorem CDK4/6, z mozliwym do opanowania profilem tolerancji. Terapia skojarzona kapiw-
asertybem w skojarzeniu z fulwestrantem umozliwia oddziatywanie na szlak PI3K/AKT/mTOR i reprezen-

tuje nowy mechanizm dziatania na guzy, ktorych progresja jest zalezna od sygnalizacji poprzez ten szlak.

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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13 Zatgczniki
13.1 Wktad autorow w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/
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13.2 Miesieczne koszty technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych

Tabela 33. Koszty miesieczne — CAPI + FULV (wariant z RSS).

Koszt diagno- Koszt dalszego

styki / monit. aktywnego le- Koszt opieki

leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej
gresja) gresji

Koszt diagno-
styki moleku- tgczny koszt
larnej

Koszt diagno-
Koszt AEs  styki / monit.
leczenia (PFS)

Koszt podania /
wydania leku

Miesigc

. % na leczeniu (TTD) Koszt CAPI Koszt FULV
leczenia

10

11

12

13

14

15

16

17

()
eeeennnnesBEEEEERER
[ BN BN BN BN BN BN Bn Bn BN BN BN B B B BN |
EEEEEEEEEREEEEEEN-

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Koszt diagno- Koszt dalszego

styki / monit. aktywnego le- Koszt opieki

leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej
gresja) gresji

Koszt diagno-
Koszt AEs  styki / monit.
leczenia (PFS)

Koszt diagno-
styki moleku- taczny koszt
larnej

Koszt podania /
wydania leku

Miesiac

% na leczeniu (TTD) Koszt CAPI Koszt FULV
leczenia

18
19
20
21
22

23

i
i
i
i
i
24 I

Tabela 34. Koszty miesieczne — CAPIl + FULV (wariant bez RSS).

Koszt diagno- Koszt dalszego

styki / monit. aktywnego le- Koszt opieki

leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej
gresja) gresji

Koszt diagno-
Koszt AEs  styki / monit.
leczenia (PFS)

Koszt diagno-
styki moleku- tgczny koszt
larnej

Koszt podania /
wydania leku

Miesiac

% na leczeniu (TTD) Koszt CAPI Koszt FULV
leczenia

Ul
mEEEEEEEREN
I I I BN B B .
BEEIeEEEEE=
I I I BN B B .

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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Koszt diagno- Koszt dalszego

styki / monit. aktywnego le- Koszt opieki

leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej
gresja) gresji

Koszt diagno-
Koszt AEs  styki / monit.
leczenia (PFS)

Koszt diagno-
styki moleku- taczny koszt
larnej

Miesiac
leczenia

Koszt podania /

% na leczeniu (TTD) Koszt CAPI Koszt FULV .
wydania leku

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

Tabela 35. Koszty miesieczne — ALPE + FULV.

Koszt diagno- Koszt dalszego

Koszt diagno- Koszt diagno-

M|e5|a.c % na leczeniu (TTD) Koszt ALPE Koszt FULV Koszt pc?dama/ Koszt AEs  styki / monit. stykd /.momt. aktyyvnego le- KOSZt. oplek.| styki moleku- taczny koszt
leczenia wydania leku . leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej .
leczenia (PFS) . . larnej
gresja) gres;ji
1 | | | | I | i | | | I

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii



66 AESTIMO

Koszt diagno- Koszt dalszego

Koszt diagno- Koszt diagno-

l’:'i::ﬁ; % na leczeniu (TTD) Koszt ALPE Koszt FULV K\?vsyzdtapnc;:TQIi(i/ Koszt AEs Istyki / 'monit. fgigi;n(opnr:'_ 2:2:;?;53:2: 5::;:”?:':?2 styki molfeku— taczny koszt
eczenia (PFS) e - larnej
2 I I I I I I i I I I I
3 L I | | i | i I | i I
4 L I | | i | i I | i I
5 L I | | i | | I | i I
6 L I | | i | | I | i I
7 L I | | i | | I | i I
8 L I | | i | | I | i I
o L I H H 1 H H H H 1 I
10 L I H H 1 H H H H 1 I
1 L I H H 1 H H H H 1 I
12 L I H H 1 H H H H 1 I
13 L H H H 1 H H H H 1 I
14 L H H H 1 H H H H 1 I
15 - H H H 1 H H H H 1 I
16 - H H H 1 H H H H 1 I
7 - H H H 1 H H H H 1 I
18 - H H H 1 H H H H 1 I
19 - H H H 1 H H H H 1 I
20 B H H H 1 H H H H 1 I
21 | H H H 1 H H H H 1 I

z fulwestrantem w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
Trugap® (kapiwasertyb) raka piersi hormonozaleznego, HER2-ujemnego, z > 1 zmiang w genach PIK3CA/

AKT1/PTEN, po nawrocie lub progresji w trakcie lub po hormonoterapii
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. Koszt diagno- Koszt dalszego .

L . Koszt diagno- ) . .. Koszt diagno-
M|e5|a1'c % na leczeniu (TTD) Koszt ALPE Koszt FULV Koszt pgdanla/ Koszt AEs  styki / monit. gt /'monlt. akty\'/vnego le- KOSZt. oPIek.' styki moleku-
leczenia wydania leku . leczenia (pro- czenia po pro- terminalnej .

leczenia (PFS) . . larnej
gresja) gresji

22 | H | | | | H H H |

23 | H | | | | H H H |

24 | H | | | | H H H |

Tabela 36. Koszty miesieczne — FULV.

Miesiac

. % na leczeniu (TTD)
leczenia

10
11
12

13

~

Trugap® (kapiwasertyb)

Koszt diagno-
Koszt AEs  styki / monit. le-
czenia (PFS)

Koszt podania /

Koszt FULV i

sja)
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gresji

Koszt diagno-  Koszt dalszego
styki / monit. le- aktywnego le- Koszt opieki ter-
czenia (progre- czenia po pro-

minalnej

Koszt diagno-
styki molekular-
nej

AESTIMO

taczny koszt

taczny koszt
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Koszt diagno-  Koszt dalszego

Koszt diagno- Koszt diagno-

lMiesia'c % na leczeniu (TTD)  Koszt FULV Koszt pgdania/ Koszt AEs  styki / monit. le- i / monit. le- akty\'Nnego le= Koszt 'opieki.ter- styki molekular-  taczny koszt
eczenia wydania leku czenia (PFS) czenia (progre- czenia po pro- minalnej nei
sja) gresji )
14 L | | | | H H H | |
15 i | | | | H H H | |
16 | | | | | H H H | H
17 | | | | | H H H | H
18 | | | | | H H H | H
19 | | | | | H H H | H
20 | | | | | H H H | H
21 N | | | | N N N | N
22 N | | | | N N N | N
23 N | | | | N | N | N
24 N | | | | N | N | N
Tabela 37. Koszty miesieczne — inhibitor CDK 4/6 + FULV.
. . Koszt diagno-  Koszt dalszego .
. Koszt inh. . Koszt diagno- . . . Koszt diagno-
IM|e5|aI.c % na leczeniu (TTD) CDK4/6 + Koszt pgdama/ Koszt AEs  styki / monit. le- styki / LS akty\.lvnego le- Koszt .oplek|.ter- styki molekular-  taczny koszt
eczenia wydania leku . czenia (progre- czenia po pro- minalnej .
FULV czenia (PFS) . " nej
sja) gresji
1 I I [ H H i I H | |
2 | I H | H | I H | |
3 | I H | H | I H | |
4 | I H | H | I H | |
5 | I H | N | I N | |
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Koszt diagno-  Koszt dalszego

ll\eﬂci::iri; % na leczeniu (TTD) Ié%sé;/lgrl K\?vs;zdtapn?:al‘enli(i/ Koszt AEs stliliisjt;fngi:ﬂ;- SEZ:Li/an;;rrg;rLe- :?rll\i’:n:le:: Koszn:icr)lzililzjter- stf/cl:?zrfwg::ﬁzlc;-r— taczny koszt
FULV czenia (PFS) sia) o nej
6 - I I i I I I I i I
7 - I | i | | I | i I
8 - I | i | | I | i I
9 - I | i | | | | i I
10 - I | i | | | | i I
11 - I | i | | | | i I
12 - I | i | | | | i I
13 L I I i I I I H i I
14 - I I i I I I H i I
15 - I I i i I I H i I
16 - I I i i I I H i I
17 - I i i i I I H i I
18 - I i i i I I H i I
19 - | i i i | | H i I
20 - | i i i | | H i I
21 - | i i i | | H i I
2 - | i i i | | H i I
23 - | i i i | | H i I
24 B | i i i | | H i I
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