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Wykaz skrétow

AE Analiza ekonomiczna

AEs Zdarzenia niepozadane (z ang. Adverse Events)

AIC Akaike information criterion

AKL Analiza kliniczna

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD Analiza Problemu Decyzyjnego

AW Analiza wrazliwosci

AWA Analiza weryfikacyjna

AWE awelumab

bd. Brak danych

BIA Analiza wptywu na budzet (z ang. budget impact analysis)

BIC Bayesian information criterion

CHB Cena hurtowa brutto

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

Cl Przedziat ufnosci (z ang. Confidence Interval)

CMA Analiza minimalizacji kosztow (z ang. cost-minimization analysis)

CTH chemioterapia

CUA Analiza uzytecznosci kosztow (z ang. cost-utility analysis)

CZN Cena zbyto netto

DMFS Przezycie wolne od wznowy uogdlnionej (z ang. distant metastasis-free survival)

DOC docetaksel

ECOG Eastern Cooperative Oncology Group

ERD erdafitynib

EV Enfortumab wedotyny

FGFR pan-fibroblast growth factor receptor

FM Fundusz Medyczny

GTIN Globalny numer jednostki handlowej (z ang. Global Trade Item Number)

HTA Health Technology Assessment

1D Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Problemoéw Zdrowotnych (z ang. International Sta-
tistical Classification of Disease and Related Health Problems)

JGP Jednorodne Grupy Pacjentéw

KM Krzywe Kaplana-Meiera

KRN Krajowy Rejestr Nowotwordow
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Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
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muUC Miejscowo zaawansowany lub przerzutowy rak urotelialny (z ang. metastatic urothelial carcinoma)
Mz Ministerstwo Zdrowia
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
NIWO niwolumab
0s catkowity czas przezycia (z ang. overall survival),

p.p. Punkt procentowy
PD Progresja choroby (z ang. Progressive Disease)
PD-1 Receptor programowanej smierci 1 (z ang. programmed death receptor 1)
PDD Srednia przepisywana dawka dobowa (z ang. prescribed daily dose)
PD-L1 Ligand receptora programowanej Smierci 1 (z ang. Programmed death-ligand 1)
PFS czas przezycia wolnego od progresji choroby (z ang. progression-free survival),
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),
RWE Dane pochodzgce z rzeczywistej praktyki (z ang. Real world evidence)
TTD czas do zakonczenia leczenia (z ang. time to treatment discontinuation),
uc Rak urotelialny (z ang. urothelial cancer)
WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (z ang. World Health Organization)
w leczeniu dorostych pacjentdow z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1



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 refundacji produktu leczniczego Ba-
Iversa (erdafitynib) w monoterapii, w leczeniu
dorostych pacjentdéw z zaawansowanym rakiem
urotelialnym z podatnymi zmianami genetycz-
nymi FGFR3, ktérzy wczesniej otrzymali co naj-
mniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor
PD-1 lub PD-L1, w warunkach polskiego sys-
temu ochrony zdrowia.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy
Janssen Cilag Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z pla-
nowanym ztozeniem do ministra wtasciwego do
spraw zdrowia wniosku o refundacje produktéw
leczniczych:

e Balversa, tabletki powlekane, 56 tab. a 3 mg
(nr GTIN: 05413868125870),

e Balversa, tabletki powlekane, 84 tab. a 3 mg
(nr GTIN: 05413868125771),

e Balversa, tabletki powlekane, 28 tab. a 4 mg
(nr GTIN: 05413868125863),

e Balversa, tabletki powlekane, 56 tab. a 4 mg
(nr GTIN: 05413868125764),

e Balversa, tabletki powlekane, 28 tab. a 5 mg
(nr GTIN: 05413868125757),

w ramach programu lekowego B.141.FM. ,Le-
czenie pacjentéw z rakiem urotelialnym (ICD-
10: C65, C66, C67, C68)”.
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Metodyka

Populacje docelowga analizy stanowig dorosli
pacjenci z miejscowo zaawansowanym (poza
mozliwosciami miejscowego leczenia o charak-
terze radykalnym) lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycz-
nymi FGFR3, u ktorych doszto do progresji cho-
roby podczas lub po uprzedniej terapii inhibito-
rem receptora programowanej $mierci komaorki
1 (PD-1) lub inhibitorem ligandu programowa-
nej Smierci komorki 1 (PD-L1).

W analizie oszacowano wptyw na budzet ptatnia
publicznego finansowania wnioskowanej tech-
nologii  poprzez pordwnanie  wydatkow
w dwdch alternatywnych scenariuszach:

e istniejacym, w ktorym produkt leczniczy Ba-
Iversa (erdafitynib) nie jest obecnie refun-
dowany systemowo ze srodkow publicz-
nych. Aktualnie w rozwazanym wskazaniu
chorzy w stanie sprawnosci ECOG 0-1 mogg
otrzymac terapie enfortumabem wedotyny
(EV) w ramach programu lekowego
B.141.FM. lub standardowg chemioterapie
(reprezentowang w modelu przez monote-
rapie docetakselem), natomiast u chorych
z ECOG = 2 stosowana jest standardowa
CTH (brak refundacji EV w tej grupie cho-
rych; MZ 19/03/2025)

e nowym, w ktérym zaktada sie, ze Minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda pozy-
tywng decyzje o objeciu refundacjg pro-
duktu leczniczego Balversa zgodnie z wnio-
skowanym wskazaniem. W scenariuszu no-
wym, wnioskowana interwencja zastgpi
czesciowo lub w catosci technologie opcjo-
nalne stosowane w rozwazanej populacji
docelowej (EV i CTH).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib)

urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1



W analizie przyjeto horyzont czasowy obejmu-
jacy okres obowigzywania pierwszej decyzji re-
fundacyjnej dla wnioskowanej interwencji
(2 lata). Zaktadajac objecie refundacjg produktu
Balversa od 1 stycznia 2026 roku, horyzont ana-
lizy obejmuje petne lata kalendarzowe 2026-
2027. Wynikiem inkrementalnej analizy wptywu
na budzet ptatnika jest réznica pomiedzy wydat-
kami w scenariuszu nowym i wydatkami w sce-
nariuszu istniejgcym dla kazdego roku hory-
zontu czasowego.

Na chwile obecng w programie lekowym
B.141.FM. refundowane sg dwa inhibitory PD-
1/PD-L1: awelumab (Bavencio), stosowany
w pierwszej linii jako leczenie podtrzymujgce
pierwszego rzutu raka urotelialnego w stadium
miejscowego zaawansowania poza mozliwo-
$ciami miejscowego leczenia o charakterze ra-
dykalnym lub w stadium uogdlnienia u pacjen-
téw, u ktérych nie doszto do progresji choroby
podczas stosowania chemioterapii paliatywnej
opartej na pochodnych platyny oraz niwolumab
(Opdivo), stosowany w leczeniu uzupetniajgcym
raka urotelialnego naciekajgcego btone mie-
$niowg u dorostych z ekspresjg PD-L1 na komor-
kach guza > 1% i z wysokim ryzykiem nawrotu
po radykalnej cystektomii z cechg RO.

Na podstawie powyzszego, populacje docelowg
dla wnioskowanej technologii w warunkach pol-
skich stanowig obecnie pacjenci z progresjg
choroby podczas lub po uprzedniej terapii pod-
trzymujacej awelumabem, lub z nawrotem cho-

roby [

W zwigzku z powyzszym, kluczowym elemen-

tem oszacowania liczebnosci populacji docelo-
wej byta prognoza rzeczywistej liczby pacjentéw
wtgczanych na immunoterapie w ramach pro-
gramu B.141.FM. Modelowanie przeptywu

AESTIMO

pacjentow w programie wykonano oparciu o hi-
storyczne dane NFZ oraz rozktady czasu przezy-
cia wolnego od progresji (dla awelumabu) i
przezycia wolnego od wznowy uogdlnionej (dla
niwolumabu), zaczerpniete z badar RCT i RWE.

Analize wykonano z perspektywy podmiotu zo-
bowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkow publicznych, uwzgledniajac nastepu-
jace bezposrednie koszty medyczne: koszty na-
bycia i podania lekdéw, koszty diagnostyki i mo-
nitorowania w trakcie i po zakoriczeniu leczenia,
koszty leczenia zdarzen niepozadanych, koszty
dalszego aktywnego leczenia po progresji oraz
koszty opieki korica zycia.

Whnioskowane warunki objecia refundacjg pro-
duktu Balversa obejmujg instrument dzielenia
ryzyka (RSS), w zwigzku z czym wyniki analizy
przedstawiono w dwoéch wariantach: z uwzgled-
nieniem i bez uwzglednienia RSS dla produktu
Balversa we wnioskowanym wskazaniu.

Obliczenia przeprowadzono w wariancie pod-
stawowym (najbardziej prawdopodobnym)
oraz wariantach skrajnych (minimalnym i mak-
symalnym), skonstruowanych przy alternatyw-
nych prognozach rozpowszechnienia wniosko-
wanej technologii. Analiza zawiera ponadto
analize wrazliwosci, w ramach ktérej testowano
alternatywne scenariusze i wartosci kluczowych
parametrow modelu.

Analize wptywu na budzet uzupetniono o ana-
lize aspektéw etycznych, spotecznych, praw-
nych i organizacyjnych wynikajacych z decyzji
dotyczgcej finansowania produkt leczniczego
Balversa ze srodkdéw publicznych.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi HTA
(AOTMIT 2016) oraz trescig Rozporzadzenia Mi-
nistra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w
sprawie minimalnych wymagan, jakie musza

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib)

urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o
objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny
zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie urzedo-
wej ceny zbytu technologii lekowej o wysokiej
wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie urzedo-
wej ceny zbytu leku, srodka spozywczego spe-
cjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktére nie majg odpowiednika re-
fundowanego w danym wskazaniu (MZ
24/10/2023). Obliczenia wykonano w arkuszu
kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Ex-
cel 365.

Wyniki

Liczebnos¢ populacji

Maksymalny potencjat dla wnioskowanej tech-
nologii (tj. liczebnos¢ populacji przy zatozeniu
stosowania inhibitoréw PD-1 i PD-L1 u 100%
chorych spetniajgcych kryteria leczenia w pro-
gramie B.141.FM. oraz 100% testowanych
w kierunku mutacji genu FGFR3), oszacowano
na 138 i 151 pacjentéw w pierwszych dwdch la-
tach refundacji leku Balversa (2026 i 2027 rok).

Po uwzglednieniu prognozy rzeczywistej liczby
leczonych inhibitorami PD-1/PD-L1 w warun-
kach polskich, realna liczebno$¢ populacji doce-
lowej dla wnioskowane] technologii wynosi 81
i 90 pacjentéw w 2026 i 2027 roku.

W wariancie podstawowym analizy, prognozo-
wana roczna liczba pacjentéw rozpoczynaja-
cych leczenie z zastosowaniem erdafitynibu,

wynos: [

Wptyw na budzet: wariant podstawowy

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refun-

dacjg  produktu  Balversa ~w  ramach
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wnioskowanego programu lekowego, wydatki
ptatnika publicznego ponoszone w populacji do-
celowej wzrosng w stosunku do scenariusza ist-
niejgcego o:

« N (Rok 1) | I (Rok 2) w wa-

riancie z uwzglednieniem RSS
e 2,5minzt (Rok 1)i6,5 min zt (Rok 2) w wa-
riancie bez uwzglednienia RSS.

Prognozowana wartos¢ refundacji produktu Ba-
Iversa po objeciu refundacjg ze srodkéw budze-
towych wynosi kolejno:

« N (Rok 1) | I (Rok 2) w wa-

riancie z uwzglednieniem RSS

e T ok 1) i I (Rok 2) w wa-

riancie bez uwzglednienia RSS.

Prognozowana w wariancie podstawowym
roczna liczba zrefundowanych opakowan pro-
duktu Balversa (fgcznie wszystkie prezentacje
leku) wynosi kolejno - w pierwszych
dwdch latach refundacji we wnioskowanym
wskazaniu.

Woptyw na budzet: warianty skrajne (min-max)

W wariantach skrajnych analizy, prognozowane
wydatki ptatnika publicznego wzrosng w sto-
sunku do scenariusza istniejgcego, kolejno
o (min-max):

o I Ro 1) i [N (o 2)

w wariancie z uwzglednieniem RSS
e 1,9-3,1minzt(Rok 1)i4,9-7,8 min zt (Rok 2)
w wariancie bez uwzglednienia RSS.

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci wskazuje na wzgledng sta-
bilnos¢ prognozy inkrementalnego wptywu na
budzet. We wszystkich wariantach AW

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib)

urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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wprowadzenie refundacji wnioskowanej tech-
nologii wigzato sie z dodatkowymi wydatkami z
perspektywy ptatnika, w zakresie 1,9-3,9 min zt
(wariant z RSS) i 7,3-15,2 min zt (wariant bez
RSS) tacznie w dwuletnim okresie obowigzywa-
nia pierwszej decyzji refundacyjnej dla leku Ba-
Iversa. Najwiekszy wptyw na wyniki inkremen-
talne miato oszacowanie liczebnosci populac;ji
docelowe].

Whioski koncowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazuja, ze
w przypadku podjecia decyzji o objeciu refunda-
cjg produktu Balversa w leczeniu dorostych pa-
cjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym ra-
kiem urotelialnym, z podatnymi zmianami ge-
netycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej otrzymali
co najmniej jedng linie leczenia zawierajacg in-
hibitor PD-1 lub PD-L1, wydatki ptatnika publicz-
nego wzrosng umiarkowanie (o 2,3 min zt
w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej
decyzji refundacyjnej) w stosunku do stanu ist-
niejgcego (wyniki wariantu podstawowego
z uwzglednieniem proponowanego RSS). Ana-
liza wariantdéw skrajnych oraz analiza wrazliwo-
Sci potwierdzity wzgledna stabilnos¢ uzyskanych
wynikow —w kazdym z testowanych scenariuszy
objecie refundacjg produktu Balversa we wnio-
skowanej populacji wigze sie z umiarkowanym
wzrostem wydatkéw dla budzetu refundacyj-
nego NFZ. Nie zidentyfikowano problemoéw na-
tury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finanso-
waniem ze S$rodkéw publicznych rozwazanej
technologii. Wprowadzenie refundacji erdafity-
nibu we wnioskowanym wskazaniu nie bedzie
naktadato dodatkowych wymogdw zwigzanych
Z organizacjg udzielenia Swiadczen zdrowot-
nych.

AESTIMO

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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1 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadcze-
nia ze $srodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia, NFZ) w przypadku podjecia decyzji o re-
fundacji produktu leczniczego Balversa (erdafitynib) w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw z
zaawansowanym rakiem urotelialnym z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1, w warunkach polskiego

systemu ochrony zdrowia.

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Janssen Cilag Polska Sp. z 0.0., w zwigzku z planowanym

ztozeniem do ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o refundacje produktéw leczniczych:

e Balversa, tabletki powlekane, 56 tab. a 3 mg (nr GTIN: 05413868125870),

Balversa, tabletki powlekane, 84 tab. a 3 mg (nr GTIN: 05413868125771),

Balversa, tabletki powlekane, 28 tab. a 4 mg (nr GTIN: 05413868125863),

Balversa, tabletki powlekane, 56 tab. a 4 mg (nr GTIN: 05413868125764),

Balversa, tabletki powlekane, 28 tab. a 5 mg (nr GTIN: 05413868125757),

w ramach proponowanego programu lekowego B.141.FM. ,Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym
(ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68)”. Zapisy projektu programu lekowego przedstawiono w APD Balversa
2025.

2 Metodyka

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli chorzy z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym

rakiem urotelialnym spetniajgcy nastepujgce kryteria:

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Szczegdtowe zapisy programu przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego APD Balversa 2025.

Wykonana analiza obejmuje nastepujgce etapy obliczeniowe:

oszacowanie liczebnosci populacji docelowej dla leku Balversa w kolejnych latach zatozonego
horyzontu czasowego,

okreslenie pozycji rynkowych (udziatow) technologii stosowanych we wnioskowanym wskaza-
niu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny, tj.
brak systemowego finansowania erdafitynibu ze $rodkow publicznych w rozwazanym wskaza-
niu) oraz nowym (stan po wprowadzeniu wnioskowanego programu lekowego),

oszacowanie kosztow opcjonalnych strategii leczenia stosowanych w populacji docelowej,
szczegbtowo opisane w analizie ekonomicznej (AE Balversa 2025),

prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finasowania $wiadczenia ze Srodkéw publicz-
nych w poréwnywanych scenariuszach — istniejgcym i nowym oraz dodatkowych (inkremental-
nych) wydatkow ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego, z wyszczegdlnieniem

sktadowej kosztu stanowigcej kwote refundacji produktu Balversa.

Analize przeprowadzono w trzech wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimal-

nym i maksymalnym. Analiza wptywu na budzet zawiera rowniez analize wrazliwosci, przeprowadzong

dla istotnych parametréw i zatozert modelu.

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel 365

zawierajgcym rowniez model analizy ekonomicznej AE Balversa 2025, co pozwolito na bezposrednie po-

taczenie oszacowan kosztéw w obu analizach i zapewnito ich petng spdjnosc.

W modelu wszystkie obliczenia przeprowadzono bez zaokraglania poszczegdlnych wartosci, natomiast

w niniejszym dokumencie przedstawiono wartosci zaokrgglone, w celu zachowania czytelnosci.

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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2.1 Poréwnywane scenariusze

W analizie wptywu na budzet (BIA) poréwnano prognozowane wydatki ptatnika publicznego w dwéch

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie z kté-
rym produkt leczniczy Balversa (erdafitynib) nie jest obecnie refundowany systemowo ze srodkow pu-
blicznych. Aktualnie w rozwazanym wskazaniu chorzy w stanie sprawnosci ECOG 0-1 mogg otrzymacd
terapie enfortumabem wedotyny (EV) w ramach programu lekowego B.141.FM. lub standardowg che-
mioterapie (reprezentowang w modelu przez monoterapie docetakselem), natomiast u chorych z ECOG

= 2 stosowana jest standardowa CTH (brak refundacji EV w tej grupie chorych; MZ 19/03/2025).

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej Minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda pozytywna
decyzje o objeciu refundacjg produktu leczniczego Balversa zgodnie z wnioskowanym wskazaniem.
W scenariuszu nowym, wnioskowana interwencja zastgpi czeSciowo lub w catosci technologie opcjo-

nalne stosowane w rozwazanej populacji docelowej (EV i CTH).

2.2 Perspektywa analizy

Zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medycznych w analizie wptywu na budzet w sytuacji, w ktérej
nie dochodzi do wspodtptacenia ze strony Swiadczeniobiorcédw lub jest ono z perspektywy pacjenta zni-
kome, mozna uwzglednic¢ jedynie perspektywe ptatnika publicznego (AOTMIT 2016). Ze wzgledu na za-
niedbywalny udziat wydatkow swiadczeniobiorcéw w tgcznych kosztach leczenia, w szczegdlnosci petne
finansowanie ze $rodkdéw budzetowych technologii wnioskowanej (w zakresie programéw lekowych)
i technologii opcjonalnych (w zakresie programow lekowych lub chemioterapii), w analizie przyjeto per-
spektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych (w skrécie: per-
spektywa ptatnika publicznego), uznajgc tym samym, ze przyjeta w analizie perspektywa jest tozsama

z perspektywa wspdlng ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow.

Koszty nie zostaty poddane dyskontowaniu, gdyz analiza wptywu na budzet przedstawia przeptyw $rod-

kow finansowych w czasie (AOTMIT 2016).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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2.3 Horyzont czasowy

W analizie wptywu na budzet zaleca sie stosowanie przedziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia row-
nowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy badz liczby leczonych pacjen-
tow) lub obejmujacego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia finansowania

danej technologii medycznej ze srodkéw publicznych (AOTMIT 2016).

W niniejszej analizie oszacowano jednoroczny wptyw objecia refundacjg leku Balversa na budzet ptat-
nika w horyzoncie pierwszych dwéch lat od przewidywanej daty wprowadzenia refundacji erdafitynibu
we wnioskowanym wskazaniu, tj. w okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej dla leku Ba-

Iversa w rozwazanym wskazaniu.

Biorgc pod uwage date ztozenia wniosku oraz przewidywany czas trwania procedury refundacyjnej, jako
realistyczny termin wprowadzenia refundacji wnioskowanej technologii ustalono 1 stycznia 2026 roku.

W zwigzku z powyzszym, horyzont analizy obejmowat petne lata kalendarzowe 2026-2027.

W ramach przeprowadzonego modelowania horyzont czasowy podzielono na tygodniowe cykle, w kté-
rych wyznaczano koszty ponoszone przez ptatnika w poréwnywanych scenariuszach. Dtugos¢ cyklu po-
zwala na zachowanie spojnosci z modelem analizy ekonomicznej (AE Balversa 2025) oraz umozliwia na
bardziej precyzyjng prognoze zapotrzebowania na wnioskowang technologie w przedziatach miesiecz-

nych.

3 Aktualny sposdb finansowania produktu leczniczego Balversa oraz
wnioskowane warunki objecia refundacja

W chwili obecnej produkt leczniczy Balversa (erdafitynib) nie podlega refundacji ze Srodkéw publicznych

w ramach wykazu lekéw refundowanych (MZ 19/03/2025).

Aktualnie istnieje mozliwos$¢ finansowania leku Balversa w ramach procedury Ratunkowego Dostepu do
Technologii Lekowych (RDTL), jednakze refundacja terapii w ramach RDTL jest systemem stworzonym
do indywidualnego leczenia pacjentéw preparatami niedostepnymi w ramach systemowej refundacji ze
srodkdw publicznych, a dane dotyczace liczby chorych otrzymujgcych okreslong substancje czynng

w RDTL s3g niejawne, dlatego powyzszy tryb finansowania leczenia nie zostat uwzgledniony w analizie.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Whnioskowane jest finansowanie produktu leczniczego Balversa ze $rodkdw publicznych w ramach ist-
niejgcego programu lekowego B.141.FM , Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym (ICD-10: C61, C65,
C66, C67, C68)”. Wnioskuje sie o utworzenie odrebnej grupy limitowej, w sktad ktérej wchodzityby wy-

tacznie wnioskowane produkty lecznicze zawierajgce erdafitynib.

Utworzenie odrebnej grupy limitowe] dla wnioskowanego produktu leczniczego wynika z nastepujgcych

przestanek:

e whnioskuje sie o refundacje erdafitynibu w ramach programu lekowego. Historycznie wszystkie
leki stosowane w ramach programu leczenia raka urotelialnego posiadajg wtasne, odrebne
grupy limitowe.

e obecnie brak jest innych substancji refundowanych we wnioskowanym wskazaniu (leczenie
miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka urotelialnego u pacjentéw z podatnymi

zmianami genetycznymi FGFR3, wczesniej leczonych inhibitorem PD-1/PD-L1.

Zgodnie z obowigzujgcymi zasadami kwalifikacji lekéw do odpowiedniej odptatnosci (Ustawa 2023,
Art. 14), w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacja, produkt leczniczy Balversa bedzie wyda-

wany swiadczeniobiorcom bezptatnie (zob. Tabela 1).

Tabela 1. Kwalifikacja do poziomu odpfatnosci — Balversa.

Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odptatnosci zgodne z Ustawa 2023 Kwallflkar?uan(]:lo b=
Bezptatnie — leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong skutecznos¢ w leczeniu nowotworu Spetnia kryterium.
ztosdliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo \Wnioskowana refunda-
choroby zakaZznej 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 medyczng, stosowania dtu-

zej niz 30 dni oraz ktérego miesieczny koszt stosowania dla Swiadcze-

niobiorcy przy odptatnosci 30% limitu finansowania przekraczatby 5%

minimalnego wynagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu  Nie spetnia kryterium.
Prezesa Rady Ministréw wydanym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy

z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym wynagrodzeniu za prace,

Ryczattowej- leku, srodka albo

spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego odpowiednika, albo  Nie spetnia kryterium.

wyrobu medycznego: ) ) ) o
wymagajgcego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, stosowania nie

dtuzej niz 30 dni oraz ktérego koszt stosowania dla $wiadczeniobiorcy
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, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego,

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

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kwalifikacja do kryte-

Kryterium kwalifikacji do nastepujacych odpfatnosci zgodne z Ustawa 2023 rium

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

Lo o L . , Ni tnia kryterium.
ktory nie zostat zakwalifikowany do poziomdéw odptatnosci okreslonych w pkt 1-3 1€ spetnia kryterium

Proponowane w dokumentacji refundacyjnej ceny zbytu netto za opakowanie jednostkowe wnioskowa-

nych prezentacji produktu Balversa wynosza:

o _ za opakowanie Balversa, 56 tab. a 3 mg,
o _ za opakowanie Balversa, 84 tab. a 3 mg,
. _ za opakowanie Balversa, 28 tab. a 4 mg,
o _ za opakowanie Balversa, 56 tab. a 4 mg,
o _ za opakowanie Balversa, 28 tab. a 5 mg.

W kalkulacjach limitu finansowania zatozono, ze podstawe limitu w grupie bedzie wyznacza¢ cena hur-

towa brutto

Obliczone ceny urzedowe produktu leczniczego Balversa przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 2. Wnioskowane ceny urzedowe produktu leczniczego Balversa.

Produkt leczniczy Cena zbytu netto [zi] Urz;a:;\:jva;]e e Ce;ri ;L;T;\]Na Limit fin[a; r:]sowania

I letki lek
palverss, taples e I I I I

I letki lek
palverss, taplet e I I I I
Balversaz,;i:;taklzlp:q\glekane, _ _ _ _
Balvers?giie.taklzlpr?qxglekane, _ _ _ _

I letki [
Ba versaz,Stig)be'takISp;\g ekane, _ _ _ _

Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Balversa obejmujg instrument dzielenia

ryzyka (RSS, z ang. Risk Sharing Scheme),

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Whnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Balversa podsumowano w ponizszej ta-

beli (Tabela 3).

Tabela 3. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Balversa (erdafitynib).

Warunek refundaciji

Substancja czynna; na-
zwa handlowa

Dawka
Postac farmaceutyczna

Zawartos¢ opakowania
jednostkowego

Kategoria dostepnosci
refundacyjnej

Cena zbytu netto?
Urzedowa cena zbytu?
Cena hurtowa?
Cena hurtowa brutto?
Grupa limitowa®
Podstawa limitu
PDD®

Liczba PDD w opakowa-
niu

Cena hurtowa / PDD

Wysokos¢ limitu finanso-
wania

Poziom odptatnosci

Doptata $wiadczenio-
biorcy (pacjenta)

Balversa® (erdafitynib)

Opakowania jednostkowe

Erdafitynib; Balversa

3mg 3mg 4 mg 4 mg 5mg
tabletki powlekane
56 tab.a 3 mg 84 tab.a3 mg 28 tab.a 4 mg 56 tab.a 4 mg 28 tab.a 5 mg

W ramach programu lekowego

Nowa odrebna grupa limitowa, ktdéra utworzytby produkt leczniczy Balversa
Nie Tak Nie Nie Nie

6 mg 9mg 4 mg 8 mg 5mg

28,0 28,0

N
&
o
N
&
(@)
N
o
o

bezptatny bezptatny bezptatny bezptatny bezptatny

0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Warunek refundacji Opakowania jednostkowe

U wnioskowana cena zbytu netto; ? cena zbytu netto powiekszona o podatek VAT (8%); ¥ cena zbytu netto powiekszona o marze hurtowg
(6%); 4 cena hurtowa powngkszona o podatek VAT (8%); ° nowa, odrebna grupa limitowa; ® zgodnie ze schematem dawkowania przedstawio-
nym w AE Balversa 2025; 7 wedtug CZN oraz PDD.

Koszt dziennej terapii”)

Instrument dzielenia ry-
zyka
(RSS, z ang. risk sharing
scheme)

4 Liczebnosé populacji

4.1 Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej wskazanej we
whniosku

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z miejscowo zaawansowanym (poza mozliwo-
$ciami miejscowego leczenia o charakterze radykalnym) lub przerzutowym rakiem urotelialnym, z po-
datnymi zmianami genetycznymi FGFR3, u ktérych doszto do progresji choroby podczas lub po uprzed-

niej terapii inhibitorem receptora programowanej $mierci komérki 1 (PD-1) lub inhibitorem ligandu pro-

gramowanej Smierci komorki 1 (PD-L1)

Na chwile obecng w programie lekowym B.141.FM. refundowane sg dwa inhibitory PD-1/PD-L1:

e inhibitor PD-L1 —awelumab (Bavencio), stosowany w pierwszej linii jako leczenie podtrzymujgce
pierwszego rzutu raka urotelialnego w stadium miejscowego zaawansowania poza mozliwo-
$ciami miejscowego leczenia o charakterze radykalnym lub w stadium uogdlnienia u pacjentow,
u ktérych nie doszto do progresji choroby podczas stosowania chemioterapii paliatywnej opar-

tej na pochodnych platyny,

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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e inhibitor PD-1 — niwolumab (Opdivo), stosowany w leczeniu uzupetniajgcym raka urotelialnego
naciekajgcego btone miesniowa u dorostych z ekspresjg PD-L1 na komédrkach guza = 1% i z wy-

sokim ryzykiem nawrotu po radykalnej cystektomii z cechg RO.

Na podstawie powyzszego, populacje docelowg dla wnioskowanej technologii w warunkach polskich

stanowig obecnie pacjenci:

e 7 progresjg choroby podczas lub po uprzedniej terapii podtrzymujacej awelumabem, lub

» 2 nawrotem choroby |

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej omdwiono w kolejnych czesciach rozdziatu. W pierwszej
kolejnosci przedstawiono oszacowanie wtasne maksymalnego potencjatu dla erdafitynibu w oparciu
o dostepng epidemiologie, tj. przy zatozeniu objecia leczeniem wszystkich pacjentéw kwalifikujgcych sie
do refundowanej immunoterapii inhibitorem PD-1 (niwolumab) lub PD-L1 (awelumab) w programie

B.141 (zob. Rozdziat 4.1.1).

Na podstawie ww. oszacowania oraz prognozy rzeczywistej liczby stosujgcych immunoterapie w progra-
mie B.141 wykonanej w oparciu o historyczne dane NFZ, oszacowano realng liczebnosé populacji doce-

lowej (zob. Rozdziat 4.1.2), ktéra stanowita podstawe dalszych kalkulacji wptywu na budzet.

4.1.1 Oszacowanie maksymalnego potencjatu dla wnioskowanej tech-
nologii w oparciu o dostepne dane epidemiologicznej

Wyjsciowe oszacowanie liczebnosci populacji w wariancie podstawowym przeprowadzono w oparciu

o schemat przedstawiony na ponizszym wykresie (zob. Wykres 1).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wykres 1. Diagram oszacowania populacji docelowej — maksymalny potencjat dla erdafitynibu.

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Poszczegdlne etapy oszacowania maksymalnego potencjatu dla erdafitynibu w pierwszych dwéch latach
po zaktadanym objeciu refundacjag produktu Balversa ze $rodkéw budzetowych (2026-2027) przedsta-
wia Tabela 4. Jak wspomniano, zgodnie z aktualnym statusem refundacyjnym immunoterapii raka uro-

telialnego, w warunkach polskich erdafitynib bedzie stosowany po progresji w trakcie lub po zakoncze-

niu leczenia podtrzymujgcego awelumabem lub tez po nawrocie choroby _
_ niwolumabu w leczeniu uzupetniajgcym. W zwigzku z powyzszym, w oszacowa-

niu uwzgledniono niezaleznie $ciezki leczenia z zastosowaniem kazdego z lekow.

Zgodnie z projektem wnioskowanego programu lekowego B.141.FM. ,Leczenie raka urotelialnego (ICD-
10 C65, C66, C67, C68)” (projekt programu przedstawiono w APD Balversa 2025), wsréd gtownych kry-

teriéw kwalifikacyjnych do leczenia erdafitynibem w ramach programu nalezy wymienic:

e histologicznie potwierdzone rozpoznanie urotelialnego raka pecherza moczowego lub mied-
niczki nerkowej lub cewki moczowej lub moczowodu lub gruczotu krokowego,

e rak w stadium miejscowego zaawansowania poza mozliwosciami miejscowego leczenia o cha-
rakterze radykalnym lub w stadium uogdlnienia,

e obecnos¢ podatnych zmian genetycznych FGFR3,

e progresja radiologiczna choroby podczas lub po terapii inhibitorem receptora programowane;j
Smierci komérki 1 (PD-1) lub inhibitorem ligandu programowanej $mierci komérki 1 (PD-L1) sto-
sowanej w stadium miejscowego zaawansowania bez mozliwosci miejscowego leczenia o cha-
rakterze radykalnym lub w stadium uogdlnienia,

e stan sprawnosci 0-2 wedtug kryteriow ECOG.

Schemat oszacowania populacji uwzglednia wymienione powyzej gtéwne kryteria kwalifikacji do pro-
gramu, z pominieciem m.in. szczegdtowych kryteriow dotyczgcych chordb wspdtistniejgcych. Oszaco-
wanie reprezentuje maksymalny potencjat dla wnioskowanej technologii, tj. nie uwzglednia ograniczen
zwigzanych z dostepem do leczenia w programie lekowym oraz zaktada testowanie w kierunku zmian

genetycznych FGFR3 u wszystkich pacjentow.

Jako punkt wyjscia oszacowania przyjeto liczbe nowych zachorowan na raka pecherza moczowego
w Polsce (ICD-10: C67) wg KRN i Globocan i uwzgledniajac kolejno zaczerpniete z literatury: udziat raka
urotelialnego w liczbie rozpoznan C67, udziat innych lokalizacji raka urotelialnego (ICD-10: C61, C65,
C66, C68), odsetek rozpoznan UC w stadium zaawansowanym i ryzyko progresji z wczes$niejszych sta-

didw do stadium zaawansowanego, oszacowana roczna liczba chorych z nowo rozpoznanym

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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zaawansowanym rakiem urotelialnym wynosi ok. 3,5 tys. rocznie w pierwszych dwdéch latach zaktadanej
refundacji wnioskowanej technologii (lata 2026-2027), z czego ok. 1,0 tys. pacjentéw rocznie kwalifiko-
watoby sie do zastosowania awelumabu w pierwszej linii jako leczenie podtrzymujgce. Z kolei roczna
liczebnos¢ populacji pacjentow kwalifikujgcych sie do leczenia adiuwantowego niwolumabem, oszaco-
wana w ramach analizy na budzet zatgczonej do wniosku refundacyjnego dla produktu Opdivo, wynosi
ok. 500 chorych rocznie. Po uwzglednieniu kolejnych etapdw oszacowania (progresja po zastosowaniu
awelumabu, wczesny nawrdt po zastosowaniu niwolumabu, odsetek kwalifikujgcy sie do kolejnej linii
leczenia, potwierdzenie obecnosci zmian w genie FGFR3, maksymalny potencjat dla wnioskowanej tech-
nologii (tj. liczebnos$¢ populacji przy zatozeniu stosowania inhibitorow PD-1 i PD-L1 u 100% chorych spet-
niajacych kryteria leczenia w programie B.141.FM. oraz 100% testowanych w kierunku mutacji genu

FGFR3), oszacowano na 138 i 151 pacjentdw rocznie kolejno w 2026 i 2027 roku.

Poszczegodlne etapy oszacowania omdwiono szczegdtowo w zatgczniku 15.2.

Tabela 4. Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej (maksymalny potencjat) dla produktu leczni-
czego Balversa (erdafitynib) w pierwszych dwdch latach refundacji.

Odsetek (ze Liczba Liczba

Krok
e . . . . ... wskazanego  pacjen- pacjen- .,
o\:lzaanciz Wskaznik epidemiologiczny / kryterium kwalifikacji kroku osza- tow: tow: Zrédto
cowania) 2026r. 2027r.
Populacja z zaawansowanym rakiem urotelialnym
Liczba nowych zachorowan na raka pecherza u Prognoza na podst.
! 0s06b dorostych (ICD-10: C67) ) 10862 11046 Globocan + KRN
) Chtosta 2013, Ksigzek

. 0,
2 w tym: rak urotelialny 90% z (1) 9776 9942 2022, Martin 2016
3 Inne lokalizacje raka urotelialnego (ICD-10: C61, 8,9% 2 (2)+(3) 957 973 Bhatt 2012, Eylert

C65, C66, C68) 2013

4 JL.agczna liczba nowych za}:horowan na raka urote- i 10733 10915 Suma (2)+(3)
lialnego (wszystkie lokalizacje)

Liczba chorych w stopniu IV zaawansowania kli-

5 ) L 19,2% z (4) 2 057 2092 Aly 2020
nicznego w momencie diagnozy

6 LIAczba chorych w stopnlg [l zaawansowania kli- 80,8% 2 (4) 3676 8823 Aly 2020
nicznego w momencie diagnozy

7 W tym: chorzy, u ktoérych wystapi progresja do sta- 16,9% 2 (6) 1 466 1491 Stein 2001

dium zaawansowanego

8 taczna liczba noyvych zachorowan na zaawansowa- i 3593 3582 Suma (5)+(7)
nego raka urotelialnego

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Krok
oszaco- Wskaznik epidemiologiczny / kryterium kwalifikacji

AESTIMO

Odsetek (ze Liczba Liczba
wskazanego  pacjen- pacjen-

kroku osza- tow: téw: Az

wania

519 i . ) . )
9 21%iz W\/“SOkIm ryzykiem nawrotu po radykalnej 497 505 Opdivo 2023
cystektomii z cecha RO
10 !_lczpa ch(?rych wiaczany'ch na terapie uzupetnia- 100% 2 (9) 497 505 Zatozenie (maksy-
jaca inhibitorem PD-1 (niwolumabem) malny potencjat)
11 Liczba chorych z nawrotem 32-41%7 (10) 202 * 163
. . . ) o na podst. CheckMate
12 w tym: chorzy otrzymujacy dalszg linie leczenia 77,7% z (11) 157 127 274 (Galsky 2024)
Populacja z progresjq w trakcie lub po zastosowaniu awelumabu w terapii podtrzymujqgcej
Liczba chorych z zaawansowanym rakiem urotelial-
13 nym, otrzymujacych pierwsza linie leczenia syste- 49,8% z (8) 1754 1783 Maraz 2023
mowego
14 w tym chgrzy otrzymujacy chemioterapie oparta 91,8% 2 (13) 1609 1637 Mardz 2023
na platynie
Srednia z von der
w tym chorzy uzyskujacy odpowiedzZ na leczenie o Maase 2000, Do-
15 lub stabilizacje choroby po CTH 69%z (14) 1110 1129 gliotti 2007, Bellmunt
2012
16 w tym: stan sprawnosci ECOG 0-1 90,7% z (15) 1007 1024 Barthélémy 2024
17 !_|czb'a chqrych wiaczanych na terapie podtrzymu- 100% 2 (16) 1007 1024 Zatozenie (mal'<sy-
jacg inhibitorem PD-L1 (awelumabem) malny potencjat)
Modelowanie prze-
. ) ) , ptywu leczonych na
18 lecz:ia Cthfryﬁh ‘ gtrszgrrisja W FrthCIIE rl:bbpc:nzakon 79-91% z (17) 797 934 podstawie krzywej
czeniu terapii podtrzymujacej awelumabe DES 7 badania RWE
(Moon 2024)
19 w tym: chorzy otrzymujacy dalsza linie leczenia 70,2% z (18) 559 656 Barthélémy 2024
Populacja docelowa dla erdafitynibu (maksymalny potencjat)
Liczba chorych z nawrotem
(niwolumab w le-
czeniu uzupetniajgcym) lub z progresja po zastoso-
20 waniu inhibitora PD-L1 (awelumab w leczeniu pod- /17 782 Suma (12)+(19)
trzymujacym), kwalifikujacych sie do dalszego le-
czenia
Zatozenie, uzasad-
21 wtym: stan sprawnosci ECOG 0-2 100% z (20) 717 782 nione wymaganym
dobrym stanem
sprawnosci (ECOG 0-
w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

cowania) 2026r. 2027r.

Populacja z nawrotem _ niwolumabem w terapii uzupetniajqcej

rak naciekajacy btone miesniowg z ekspresjg PD-L1

Na podstawie AWA

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Odsetek (ze Liczba Liczba

Krok
P . . . .. .. wskazanego  pacjen- pacjen- A
O;Zaanciz Wskaznik epidemiologiczny / kryterium kwalifikacji kroku osza- tow- tw: Zrédto
cowania) 2026r. 2027 r.
1) podczas leczenia
inhibitorem PD-1/PD-
L1
Zatozenie wiasne
22 w tym: testowani w kierunku mutacji genu FGFR3 100% z (21) 717 782 (maksymalny poten-
cjat)
w tym: potwierdzone wystepowanie wrazliwej mu- srednia z Loriot 2023,
23 ym: p ystep J 193%z(22) 138 151 Helsten 2016, Basin
tacji genu FGFR3
2024
Liczebno$¢ populacji docelowej (maksymalny po- 138 151

tencjat dla wnioskowanej technologii)

* w 2026 r. doliczono populacje ,zastang”, tj. pacjentéw, u ktérych nawrdt po leczeniu niwolumabem wystapit w latach 2024-2025 i ktorzy
dozywajg 2026 r.

Wykonane oszacowanie epidemiologiczne maksymalnego potencjatu stanowito punkt wyjscia do wy-
znaczenia realnej liczebnosci populacji docelowej w horyzoncie analizy, tj. z uwzglednieniem rzeczywi-
stego poziomu stosowania inhibitoréw PD-1/PD-L1 w Polsce; szczegétowy przedstawiono w Rozdziale

4.1.2.

4.1.2 Oszacowanie realnej liczebnosci populacji dla wnioskowanej
technologii w oparciu o prognozy rzeczywistej liczby leczonych
inhibitorami PD-1/PD-L1

Rzeczywisty potencjat dla wnioskowanej technologii wyznaczono w oparciu o schemat wykorzystany
w oszacowaniu epidemiologicznym (zob. Rozdziat 4.1.1, Wykres 1), przy czym odsetek pacjentéw otrzy-
mujacych leczenie inhibitorami PD-1/PD-1L (niwolumabem w leczeniu uzupetniajgcym i awelumabem
w leczeniu podtrzymujgcym), przyjeto zgodnie z wykonang prognozg rozpowszechnienia ww. terapii

w programie B.141.FM od rozpoczecia ich refundacji do korica horyzontu analizy.

Inhibitory PD-1/PD-L1 sg objete finansowaniem w programie leczenia raka urotelialnego stosunkowo od
niedawna (awelumab — od 1 listopada 2022 r., niwolumab — od 1 listopada 2023 r.), dlatego liczba pa-
cjentow wigczanych do programu, jak réwniez liczba pacjentéw z progresjg po immunoterapii nie jest
jeszcze ustabilizowana. Z tego wzgledu wykorzystanie w kalkulacjach wptywu na budzet liczebnosci po-
pulacji przedstawionej w Rozdziale 4.1.1, ktdre reprezentujg maksymalny potencjat dla wnioskowanej
technologii, prowadzitoby do zawyzenia rzeczywistej liczebnosci chorych po przebytym leczeniu inhibi-

torem PD-L1/PD-1. W zwigzku z powyzszym, aby doktadniej oszacowac liczbe pacjentéw kwalifikujgcych

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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sie do leczenia erdafitynibem w pierwszych latach obowigzywania refundacji, przeprowadzono mode-
lowanie przeptywu pacjentow leczonych awelumabem i niwolumabem w kolejnych miesigcach od wpro-

wadzenia ich do programu lekowego.

Miesieczne liczby nowych pacjentéw (rozpoczynajgcych leczenie awelumabem i niwolumabem) w okre-
sie do grudnia 2023 r. wyznaczono na podstawie danych zamieszczonych w portalu Statystyki NFZ
(https://statystyki.nfz.gov.pl/DrugPrograms). Ponadto, w oparciu o dane z zatgcznika do Uchwaty Rady
NFZ w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il
kwartat 2024 r. (UR NZ 29/2024/1V) oszacowano sredniomiesieczng liczbe nowych pacjentéw w okresie
styczen-czerwiec 2024 r. Nastepnie, na tej podstawie wykonano prognoze liczby pacjentdw nowowta-

czanych na awelumab i niwolumab na lata 2024-2027 r., zaktadajac:

e Liniowy wzrost udziatu awelumabu w populacji docelowej dla tej terapii (oszacowanego zgodnie
ze schematem przedstawionym w Rozdziale 4.1), ustalony na poziomie wzrostu udziatu w roku
2024 r wzgledem 2023 r. (7,6 p.p. rocznie); zob. Tabela 5;

e Liniowy wzrost udziatu niwolumabu w populacji docelowej dla tej terapii (oszacowanego zgod-
nie ze schematem przedstawionym w Rozdziale 4.1), ustalony na poziomie wzrostu udziatu
w roku 2025 r wzgledem 2024 r. oszacowanego w ramach analizy wptywu na budzet leku

Opdivo w rozwazanym wskazaniu (16,2 p.p.; na podst. AWA Opdivo 2023); zob. Tabela 6.

Tabela 5. Historyczna (01.2023-06.2024) i prognozowana (07.2024-12.2027) liczba pacjentéw rozpo-
czynajacych leczenie awelumabem w programie B.141.FM.

rok Populacja docelowa * Liczba nowych pacjentow udziat
2023 956 285 ** 29,8%
2024 973 364 ** 37,4%
2025 990 445 44,9%
2026 1007 528 52,5%
2027 1024 615 60,0%

* zgodnie z oszacowaniem epidemiologicznym wg schematu przedstawionego w Rozdziale 4.1.1 (Wykres 1, Tabela 4)
** 2023-06.2024 — na podstawie rzeczywistych danych NFZ (portal Statystyki NFZ); liczebno$¢ za okres 07-12.2024 przyjeto jak dla pierwszego
pétrocza 2024

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 6. Historyczna (11.2023-06.2024) i prognozowana (07.2024-12.2027) liczba pacjentéw rozpo-
czynajgcych leczenie niwolumabem w programie B.141.FM.

rok Populacja docelowa * Liczba nowych pacjentéw udziat
2023 (od listopada) 468 9* 1,9%
2024 478 167 ** 34,9%
2025 488 250 51,1%
2026 497 334 67,3%
2027 505 422 83,5%

* zgodnie z oszacowaniem epidemiologicznym wg schematu przedstawionego w Rozdziale 4.1.1 (Wykres 1, Tabela 4)
**2023-06.2024 — na podstawie rzeczywistych danych NFZ (portal Statystyki NFZ); liczebno$¢ za okres 07-12.2024 przyjeto jak dla pierwszego
pdtrocza 2024

Zaktadajgc rownomierng liczbe nowych pacjentéow w kazdym miesigcu danego roku w latach 2024-2027,
wyznaczono miesieczne liczby pacjentéw wigczanych do leczenia awelumabem i niwolumabem (szcze-
gbétowe dane przedstawiono w zatgcznikach 15.3 i 15.4 — Tabela 38 i Tabela 40). Nastepnie u pacjentéw
wtgczonych do terapii awelumabem wyznaczano miesieczne prawdopodobieristwa progresji choroby

w trakcie lub po zakoriczeniu leczenia, a u pacjentéw wtgczonych do terapii niwolumabem - miesieczne

prawdopodobieristwa nawrotu uogdinionego [IEEEEEEG_———

Prawdopodobienstwa progresji w trakcie lub po zakonczeniu leczenia awelumabem zaczerpnieto z krzy-
wej Kaplana-Meiera PFS z badania RWE dla awelumabu (Moon 2024). Ze wzgledu na ograniczony hory-
zont obserwacji oraz niska liczebnos¢ populacji at-risk w koricowej czesci krzywej w badaniu, wykorzy-
stano model PFS sktadany z krzywej KM (do momentu, w ktérym liczebnos$¢ populacji pozostajgcej
w ocenie PFS spada ponizej 5% liczebnosci wyjsciowej; 21 miesiecy) oraz ekstrapolacji wyktadniczej po

21 miesiacu.

Prawdopodobieristwa nawrotu choroby |

- zaczerpnieto z krzywej Kaplana-Meiera DMFS (przezycie bez wznowy uogdlnionej) z podgrupy
z ekspresjg PD-1>1% w rejestracyjnym badaniu RCT dla niwolumabu CheckMate 274 (Galsky 2024). Wy-
korzystanie krzywej DMFS zamiast DFS (przezycie wolne od nawrotu) uznano za zasadne ze wzgledu na

to, ze istotng liczbe zdarzen DFS stanowity wznowy miejscowe.

Wykresy krzywych przedstawiono ponizej, a wartosci punktowe PFS i DMFS w poszczegdlnych miesia-

cach —w zatgcznikach 15.3 i 15.4 (Tabela 37 i Tabela 39).

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wykres 2. Krzywa PFS (estymator KM z ekstrapolacjg wyktadnicza, na podst. Moon 2024), przyjeta w
modelowaniu liczby pacjentéw z progresjg po zastosowaniu awelumabu.
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Wykres 3. Krzywa DMFS (estymator KM, na podst. CheckMate 274; Galsky 2024), przyjeta w modelowa-
niu liczby pacjentéw z nawrotem
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Na podstawie comiesiecznej liczby pacjentéw rozpoczynajgcych leczenie awelumabem i niwolumabem

oraz krzywych: PFS dla awelumabu i DMFS dla niwolumabu, wyznaczono liczbe nowych przypadkéw

w leczeniu dorostych pacjentdow z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1
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progresji po AWE oraz nawrotéw po NIWO dla kazdego miesigca rozwazanego horyzontu czasowego

(zob. Tabela 38 i Tabela 40 w zatgcznikach 15.3 i 15.4).

Podsumowanie prognozowanej liczby nowych progresji choroby po zastosowaniu awelumabu i nowych

nawrotow choroby _ niwolumabem w ujgciu rocznym przedstawia

Tabela 7.

Tabela 7. Prognozowana roczna liczba nowych progresji choroby po zastosowaniu awelumabu i no-
wych nawrotéw choroby

Rok Liczba nowych progresji po zastosowa- Liczba nowych nawrotéw po zastoso-

niu AWE waniu NIWO
2024 239 29
2025 350 63
2026 445 94
2027 531 123

Biorgc pod uwage, ze u czesci chorych (nie leczonych uprzednio platyng) nie ma obecnie mozliwosci
zastosowania nowoczesnej terapii (EV) bezposrednio po niwolumabie, w pierwszym roku analizy (2026
r.) uwzgledniono — poza nowymi nawrotami — rowniez populacje zastang, tj. pacjentow, u ktérych na-
wrot wystgpit we wczesdniejszych latach i ktorzy dozyli 2026 r. Liczebnos¢ te oszacowano na 48 pacjen-
téw, na podstawie liczby nawrotow 29 w 2024 r. i 63 w 2025 r. i przy zatozeniu mediany przezycia w

zaawansowanym mUC na poziomie 16,1 mies. (Powles 2024).

Ostatecznie, liczba progresji po AWE / nawrotéw po NIWO w horyzoncie analizy wptywu na budzet wy-

nosi odpowiednio 445 / 142 w Roku 1531 /124 w Roku 2.

Tabela 8. Prognozowana roczna liczba nowych progresji choroby po zastosowaniu awelumabu i nawro-

téw choroby niwolumabem w horyzoncie analizy.
Sl el Liczba nowych p_rogresji po zastosowa- Liczba nowych n:awrotéw po zastoso-
niu AWE waniu NIWO
Rok 1 (2026 1) 445 142
Rok 2 (20271) 531 123

Dalsze etapy oszacowania, w tym odsetek chorych otrzymujgcych kolejng linie leczenia systemowego
po AWE i NIWO, odsetek chorych z ECOG 0-2, testing rate oraz potwierdzenie obecnosci zmian genu
FGFR3, przyjeto zgodnie z oszacowaniem maksymalnego potencjatu (zob. Rozdziat 4.1.1) omdéwionym

szczegdtowo w zatgezniku 15.2. Oszacowanie realnej liczebnosci populacji przedstawia Wykres 4.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wykres 4. Diagram oszacowania populacji docelowej — realna liczebnos¢ populacji.

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kolejne etapy kalkulacji wraz z wykorzystanymi zrédtami danych zestawiono w tabeli ponizej.

Tabela 9. Oszacowanie realnej liczebnosci populacji docelowej dla produktu leczniczego Balversa (er-

Krok
0szaco-
wania

dafitynib) w pierwszych dwdch latach refundacji.

Odsetek (ze Liczba Liczba

wskazanego  pacjen- pacjen-

kroku osza- tow: tow:
cowania) 2026 . 2027 r.

Wskaznik epidemiologiczny / kryterium kwalifikacji Zrédto

Populacja z zaawansowanym rakiem urotelialnym

Liczba nowych zachorowan na raka pecherza u Prognoza na podst.
0s6b dorostych (ICD-10: C67) 10862 11046 Globocan + KRN

Chtosta 2013, Ksigzek

w tym: rak urotelialny 90% z (1) 9776 9942 2022 Martin 2016

Inne lokalizacje raka urotelialnego (ICD-10: C61, Bhatt 2012, Eylert

0,

C65, C66, C68) 89%z(2)+(3) 957 973 2013
L‘aczna liczba novyych zthorowan na raka urote- ) 10733 10915 suma (2)+(3)
lialnego (wszystkie lokalizacje)
L|.czba chorych w stopmg IV zaawansowania kli- 19,2% 7 (4) 5057 5092 Aly 2020
nicznego w momencie diagnozy
Li h h iu Il ia kli-

|‘czba chorych w stopnlg zaawansowania kli 80,8% 7 (4) 3676 3823 Aly 2020
nicznego w momencie diagnozy
W tym: chorzy, u ktorych wystapi progresja do sta- 16,9% 2 (6) 1466 1491 Stein 2001
dium zaawansowanego
taczna liczba nowych zachorowan na zaawansowa- ) 3523 3582 Suma (5)+(7)

nego raka urotelialnego

Populacja z nawrotem _ niwolumabem w terapii uzupetniajqcej

rak naciekajacy btone miesniowa z ekspresjg PD-L1

Na podstawie AWA

9 >1%iz wy“sokim ryzykiem nawrotu po radykalnej - 497 505 Opdivo 2023
cystektomii z cechg RO
. . . prognoza na podst.
10 - 'EZbiiﬁ?b?trgfgn\:'?;_zf?wahoquizrssr's)“wpem'a 67-84%7(9) 334 422 danych NFZ i AWA
3] Opdivo 2023
11 Liczba chorych z nawrotem _ 147 * 123
. . . . o na podst. CheckMate
12 w tym: chorzy otrzymujacy dalsza linie leczenia 77,7% z (11) 110 95 274 (Galsky 2024)
Populacja z progresjg w trakcie lub po zastosowaniu awelumabu w terapii podtrzymujqcej
Liczba chorych z zaawansowanym rakiem urotelial-
13 nym, otrzymujacych pierwsza linie leczenia syste- 49,8% z (8) 1754 1783 Mardz 2023
mowego
w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Odsetek (ze Liczba Liczba

Krok
P . . . .. .. wskazanego  pacjen- pacjen- A
O;faanciz Wskaznik epidemiologiczny / kryterium kwalifikacji kroku osza- tow- tow: Zrédto
cowania) 2026 . 2027r.
t h t j hemiot i t
14 :’a ;gt\cm?gzy otrzymujacy chemioterapie oparta o4 g5 (13) 1609 1637 Mardz 2023
Srednia z von der
w tym chorzy uzyskujacy odpowiedz na leczenie 0 Maase 2000, Do-
5 lub stabilizacje choroby po CTH 69%2(14) 1110 1129 gliotti 2007, Bellmunt
2012
16 w tym: stan sprawnosci ECOG 0-1 90,7% z (15) 1007 1024 Barthélémy 2024
Liczba chorych wtgczanych na terapie podtrzymu- 0 prognoza na podst.
1 jacg inhibitorem PD-L1 (awelumabem) 52-60%z (16) >28 615 danych NFZ
Modelowanie prze-
. ) ) . ptywu leczonych na
18 t';;:i Ctzgyﬁh f)g[ff;i-j? \C’L.t;avtglir'::bpe;zakon 79-91% 7 (17) 445 531 podstawie krzywej
PIl podirzymujace] DFS z badania RWE
(Moon 2024)
19 w tym: chorzy otrzymujacy dalsza linie leczenia 70,2% z (18) 312 373 Barthélémy 2024

Populacja docelowa dla erdafitynibu (realny potencjat)

Liczba chorych z nawrotem
(niwolumab w

20 Ieczem'u gzu'pt'eimajacym) lub z progresja po za§to— ) 427 468 Suma (12)+(19)
sowaniu inhibitora PD-L1 (awelumab w leczeniu
podtrzymujacym), kwalifikujgcych sie do dalszego

leczenia

Zatozenie, uzasad-
nione wymaganym
dobrym stanem
21 w tym: stan sprawnosci ECOG 0-2 100% z (20) 422 468 sprawnosci (ECOG 0-
1) podczas leczenia
inhibitorem PD-1/PD-
L1

Zatozenie wtasne
22 w tym: testowani w kierunku mutacji genu FGFR3 100% z (21) 422 468 (maksymalny poten-
cjat)

Srednia z Loriot 2023,
19,3% z (22) 81 90 Helsten 2016, Basin
2024

w tym: potwierdzone wystepowanie wrazliwej mu-

2
3 tacji genu FGFR3

Liczebnos¢ populacji docelowej (maksymalny po-

tencjat dla wnioskowanej technologii) 81 0

* w 2026 r. doliczono populacje ,zastang”, tj. pacjentdw, u ktérych nawrét po leczeniu niwolumabem wystapit w latach 2024-2025 i ktérzy
dozywajg 2026 r.

Ostatecznie, roczna liczebnos¢ populacji docelowej dla wnioskowanej technologii, z uwzglednieniem
prognozy rzeczywistej liczby leczonych inhibitorami PD-1/PD-L1 w warunkach polskich, wynosi kolejno

81 (20267r.) i90 (2027 r.) pacjentéw.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Ze wzgledu na fakt, ze technologie opcjonalne mozliwe do zastosowania w rozwazanej populacji doce-
lowej réznig sie w zaleznosci od statusu sprawnosci pacjenta (enfortumab wedotyny jest refundowany
w programie B.141.FM wytgcznie u chorych z ECOG-1), na potrzeby oszacowania struktury rynku w po-
rownywanych scenariuszach, populacje docelowga podzielono na podgrupy ECOG 0-1 i ECOG 2, przyj-
mujac rozktad ECOG z kohorty badania rejestracyjnego THOR (ECOG 0-1: 90,6%, ECOG 2: 9,4%; Loriot
2023).

Tabela 10. Liczebnos$¢ populacji docelowej w podziale na kategorie ECOG (0-11i 2).

Liczebnos¢ populacji docelowej

Podgrupa
Rok 1 Rok 2
ECOG 0-1 74 82
ECOG 2 8 8
Populacja docelowa —tacznie (ECOG 0-2) 81 90

Powyzszy rozktad populacji wykorzystano do wyznaczenia pozycji rynkowych technologii wnioskowanej
i technologii opcjonalnych w scenariuszu istniejgcym (zob. Rozdziat 5.1) i scenariuszu nowym (zob. Roz-

dziat 5.2).

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

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego, produkt Balversa w monoterapii jest wska-
zany w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, z podat-
nymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawie-

rajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1 w nieresekcyjnym lub przerzutowym stadium (ChPL Balversa).

Wskazanie rejestracyjne jest zasadniczo zgodne z wnioskowanym wskazaniem refundacyjnym, a kryteria
kwalifikacji do programu lekowego stanowig jedynie uszczegdtowienie wskazania refundacyjnego w za-
kresie stanu sprawnosci (ECOG 0-2), wydolnosci narzagddéw, nieobecnosci schorzen wspdtistniejgcych i
braku przeciwwskazan do stosowania poszczegdlnych substancji. Biorgc pod uwage, ze powyzsze do-
datkowe kryteria zostaty pominiete w oszacowaniu epidemiologicznym (zob. Rozdziat 4.1) jako zanie-
dbywalne, roczna liczebno$¢ populacji obejmujgcej wszystkich pacjentdw, u ktorych wnioskowana tech-

nologia moze by¢ zastosowania, pokrywa sie z oszacowaniem maksymalnego potencjatu dla

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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wnioskowanej technologii przedstawionym w Rozdziale 4.1 (138 i 151 pacjentéw odpowiednio w 2026

r.i2027r.).

4.3 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wniosko-
wana technologia jest obecnie stosowana

Produkt leczniczy Balversa nie jest obecnie refundowany ze s$rodkéw ptatnika publicznego (MZ
19/03/2025). Pacjenci mogg ubiegac sie o refundacje terapii w ramach RDTL (Ratunkowy Dostep do
Technologii Lekowych), jednakze brak danych o liczbie pacjentdw otrzymujgcych wnioskowang terapie.
Ze wzgledu na brak danych oraz wysoki koszt terapii dla Swiadczeniobiorcow mozna przyjaé, ze produkt
leczniczy Balversa nie jest obecnie stosowany w Polsce (liczba chorych leczonych z jego wykorzystaniem

jest rowna 0).

5 Prognoza udziatow rynkowych technologii wnioskowanej i techno-
logii opcjonalnych w porédwnywanych scenariuszach

W kolejnych dwdch podrozdziatach przedstawiono prognozy udziatéw rynkowych wnioskowanej tech-
nologii i technologii opcjonalnych, przyjete odpowiednio w scenariuszu istniejgcym, ktory zaktada brak
refundacji leku Balversa we wnioskowanym wskazaniu i tym samym przedtuzenie obowigzujgcej prak-
tyki klinicznej na kolejne lata horyzontu czasowego analizy, oraz w scenariuszu nowym, przedstawiaja-
cym sytuacje, w ktorej erdafitynib zostanie objety programem lekowym finansowanym ze Srodkéw bu-

dzetowych.

W wariancie podstawowym przyjeto, ze pacjenci sg wigczani na terapie réwnomiernie w ciggu roku, tj.
w kazdym tygodniowym cyklu obliczeniowym leczenie rozpoczyna 1/52 populacji oszacowanej dla da-
nego roku. Zatozenie to jest uzasadnione biezagcym diagnozowaniem chorych oraz oczekiwang wzgledna
stabilizacjg liczby leczonych inhibitorami PD-1/PD-L1 w kolejnych latach. Niemniej jednak, w analizie AW
przetestowano wariant z zatozeniem tempa wigczania zgodnie z miesiecznymi prognozami liczby no-
wych progresji (po awelumabie) i nawrotéw (po niwolumabie) w horyzoncie analizy (lata 2026-2027),

przedstawionymi w Zatgcznikach 15.3 i 15.4.

w leczeniu dorostych pacjentdow z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1



36 AESTIMO

5.1 Scenariusz istniejgcy

Zgodnie z doborem komparatoréw opisanym szczegétowo w APD Balversa 2025, aktualnie we wniosko-

wanym zakresie wskazan refundacyjnych produktu Balversa

e Enfortumab wedotyny (EV) u pacjentéw w stanie sprawnosci ECOG 0-1
e Standardowa chemioterapia (najczesciej monoterapia z zastosowaniem taksoidu — docetakselu

lub paklitakselu) u pacjentow w stanie sprawnosci ECOG 2.

Enfortumab wedotyny (produkt leczniczy Padcev) jest obecnie finansowany w ramach programu leko-
wego B.141.FM. ,Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68)”, nato-
miast chemioterapia oparta na taksoidach moze by¢ finansowana w ramach katalogu chemioterapii (pa-

klitaksel) lub grupy JGP (docetaksel).

Zgodnie z zatozeniem braku refundacji produktu Balversa w scenariuszu istniejgcym, udziat technologii
opcjonalnych w poszczegdlnych subpopulacjach (EV w ECOG 0-1 i CTH w ECOG 2) przyjeto na poziomie
100% we wszystkich latach przyjetego horyzontu czasowego (zob. Tabela 11). Liczebnos$¢ populacji

w podziale na wyrdznione podgrupy przedstawiono w Rozdziale 4.1.

Tabela 11. Prognozowana struktura rynku w scenariuszu istniejgcym.

Udziat w liczbie pacjentéw rozpoczynajacych Liczba pacjentéw rozpoczynajacych lecze-
leczenie nie

Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
Podgrupa z ECOG 0-1
Erdafitynib (Balversa) 0% 0% 0 0
Enfortumab wedotyny (Padcev) 100% 100% 74 82
Podgrupa z ECOG 2
Erdafitynib (Balversa) 0% 0% 0 0
CTH (docetaksel) 100% 100% 8 8

Populacja docelowa- tacznie

Erdafitynib (Balversa) 0% 0% 0 0
Enfortumab wedotyny (Padcev) 91% 91% 74 82
CTH (docetaksel) 9% 9% 8 8

Sposrad tacznej liczebnosci populacji docelowej (81 i 90 pacjentéw w kolejnych latach horyzontu ana-
lizy), 91% chorych rozpocznie leczenie z zastosowaniem enfortumabu wedotyny, a 9% - standardowe;j

chemioterapii.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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5.2 Scenariusz nowy

W wariancie podstawowym analizy przyjeto nastepujgce zatozenia dotyczgce rozpowszechnienia wnio-

skowanej technologii w pierwszych dwdch latach po objeciu refundacja:

Strukture rynku przyjetg w podstawowym wariancie w scenariuszu nowym przedstawiono w ponizszej

tabeli.

Tabela 12. Prognozowana struktura rynku w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).

Udziat w liczbie pacjentéw rozpoczynajacych Liczba pacjentéw rozpoczynajacych lecze-

Strategia leczenia leczenie nie

Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
Podgrupa z ECOG 0-1

Erdafitynib (Balversa)

Enfortumab wedotyny (Padcev)
Podgrupa z ECOG 2

Erdafitynib (Balversa)

CTH (docetaksel)
Populacja docelowa- tacznie

Erdafitynib (Balversa)

Enfortumab wedotyny (Padcev)

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Udziat w liczbie pacjentdw rozpoczynajacych Liczba pacjentéw rozpoczynajacych lecze-
Strategia leczenia leczenie nie
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

CTH (docetaksel) . . I I

Prognozowana roczna liczba pacjentdw z rozwazanej populacji docelowej, rozpoczynajgcych leczenie z

zastosowaniem erdafitynibu, wynosi |

5.2.1 Zatozenia wariantdw 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.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT 2016, alternatywne warianty skonstruowano w oparciu o czynnik, ktéry
ma znaczacy wptyw na rozpowszechnienie stosowanej technologii, tj. prognozowany poziom zastepo-
wania technologii opcjonalnych przez ERD. Biorgc pod uwage przewidywany zakres penetracji rynku
przez Balversa, w wariantach: minimalnym i maksymalnym przyjeto odpowiednio o 25% nizszy i 25%
wyzszy udziat wzgledem zatozonegp w wariancie podstawowym (por. Tabela 12 w Rozdziale 5.2). Zesta-

wienie zatozen wariantdw skrajnych zamieszczono w tabeli ponize;.

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

Technologia opcjo- Wariant minimalny Wariant maksymalny
nalna zastepowana Populacja
przez ERD Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2
EV ECOG 0-1 (wskazanie wspdlne z EV) - - - -

CTH ECOG 2 (wskazanie dodatkowe wzgledem EV) - - - -

Prognozowang strukture leczenia w scenariuszu nowym (pacjenci rozpoczynajacy terapie) w wariantach
skrajnych przedstawia Tabela 14. Zatozenia scenariusza istniejgcego nie zmienity sie wzgledem wariantu

podstawowego.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 14. Struktura rynku (liczba pacjentow rozpoczynajgcych leczenie) w scenariuszu nowym (wa-
rianty skrajne).
ECOG 0-1 ECOG 2 taczny zakres wskazan dla ERD
Strategia leczenia
Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2 Rok 1 Rok 2

Wariant minimalny

ERD H H i 1 H H

EV H H i 1 H H

CTH i 1 i 1 1 i
Wariant maksymalny

ERD H H i 1 H H

EV H H i 1 H H

CTH i 1 i 1 1 i

Prognozowana liczba pacjentéw rozpoczynajacych leczenie ERD w pierwszych dwdch latach refundacji

produktu Balversa wynosi — odpowiednio w wariantach minimalnym i maksymalnym —- 0s6b (Rok

1) i [ osob (Rok 2).

6 Analiza kosztow

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia skorzystano z oszacowan tygodniowych kosztéw tech-
nologii wnioskowanej (ERD) i technologii opcjonalnych (EV, CTH) w modelu farmakoekonomicznym wy-

korzystanym w analizie ekonomicznej (AE Balversa 2025).

Model obliczeniowy zaprojektowano w formie przeptywu populacji w kolejnych cyklach horyzontu cza-
sowego, tj. w kazdym tygodniowym cyklu BIA, wydatki ptatnika publicznego obliczano poprzez wymno-
zenie liczby pacjentéw wtgczonych do tego cyklu na kazdg ze strategii przez odpowiednie koszty tygo-
dniowe tych strategii, z uwzglednieniem liczby tygodni jaka uptynetfa od inicjacji leczenia. Przyktadowo,
w drugim tygodniu horyzontu BIA, tgczne wydatki obliczano jako sume (po wszystkich strategiach lecze-
nia): iloczynu liczby pacjentéw rozpoczynajgcych dang terapie w drugim tygodniu horyzontu BIA i kosz-
téw pierwszego tygodnia leczenia oraz liczby pacjentdw rozpoczynajacych terapie w poprzednim tygo-
dniu (tj. pierwszym tygodniu horyzontu BIA) i kosztow drugiego tygodnia leczenia. Analogiczny schemat
zastosowano dla pozostatych cykli obliczeniowych. Prognozowane roczne wydatki ptytnika publicznego
stanowity sume wydatkéw z 52 tygodni sktadajgcych sie na dany rok refundacji wnioskowanej techno-

logii.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kosztéw nie poddano dyskontowaniu, zgodnie z zaleceniem AOTMIT (AOTMIT 2016).

Tygodniowe koszty ERD i CTH przyjeto zgodnie z analizg kosztow-uzytecznosci (AE Balversa 2025). Jako
ze w analizie ekonomicznej pordwnanie erdafitynibu z enfortumabem wedotyny przeprowadzono w
formie minimalizacji kosztéw w jednostkowym horyzoncie, w celu zapewnienia spdjnosci oszacowan z
ERD i CTH, wektor tygodniowych kosztow EV zaczerpnieto z modelu CUA, przyjmujac wartosci krzywych
OS, PFS i czasu leczenia EV na poziomie erdafitynibu (co jest zgodne z zatozeniem réwnowazne skutecz-
nosci, stanowigcej podstawe do przeprowadzenia CMA). Szczegdty sg dostepne w arkuszu kalkulacyjnym

AE i BIA zatgczonym do wniosku.
W analizie ekonomicznej uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztéw:

e koszty porownywanych interwencji (erdafitynib, enfortumab wedotyny, docetaksel),
e koszty podania/wydania lekdw,

e koszty diagnostyki i monitorowania leczenia,

e koszty leczenia zdarzen niepozgdanych,

e koszty monitorowania choroby po zakoriczeniu leczenia,

e koszty dalszej linii aktywnego leczenia,

e koszty opieki terminalnej nad pacjentem.

Nie uwzgledniono przy tym kosztdw ponoszonych przez pacjenta, a takze kosztéw posrednich, co jest

zgodne z przyjeta w analizie perspektywa ptatnika publicznego.

Udziat poszczegdlnych prezentacji produktu Balversa w tgcznym zuzyciu erdafitynibu, wykorzystany do
prognozy liczby zrefundowanych opakowan w scenariuszu nowym, estymowano na podstawie danych
z badania THOR dotyczacych: planowanych schematéw dawkowania (w tym odsetka pacjentéw ze

zwiekszeniem dawki do 9 mg), intensywnosci dawki erdafitynibu oraz rozktadu liczby pacjentéow wg

liczby redukeji dawki (zob. Tabela 15). N

Tabela 15. Prognozowany udziat wnioskowanych prezentacji w liczbie zuzytych opakowan leku Ba-
lversa.

Prezentacja leku Balversa Udziat w liczbie opakowari Balversa

Balversa, 84 tabl. x 3 mg -

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Prezentacja leku Balversa Udziat w liczbie opakowari Balversa

Balversa, 56 tabl. x 4 mg
Balversa, 56 tabl. x 3 mg
Balversa, 28 tabl. x5 mg

Balversa, 28 tabl. x 4 mg

W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie kosztéw uwzglednionych w modelu.

Tabela 16. Zestawienie parametréw kosztowych modelu — analiza podstawowa.

Parametr

Koszt opakowania leku Balversa dla ptat-
nika
Koszt docetakselu
Koszt enfortumabu wedotyny

Koszt wydania erdafitynibu
Koszt podania enfortumabu wedotyny
Koszt podania lekéw w ramach chemio-

terapii
Leczenie zdarzer niepozadanych
Koszt diagnostyki i monitorowania w
trakcie terapii ERD (rok 1)

Koszt diagnostyki i monitorowania w
trakcie terapii ERD (rok 2 i kolejne)

Koszt diagnostyki i monitorowania w
programie lekowym B.141.FM. (1 rok)

Koszt diagnostyki i monitorowania w
programie lekowym B.141.FM. (rok 2 i
kolejne)

Koszt diagnostyki i monitorowania w
trakcie chemioterapii

koszt badania genetycznego w kierunku
zmian genetycznych FGFR3

Koszt monitorowania pacjentéw po za-
konczeniu leczenia, przed progresjg cho-
roby

Koszt monitorowania pacjentéw po pro-
gresji choroby

Wartos$¢

1,0727 zt/mg
87,72 zt/mg
191,44 7t (co 4 tyg.)

838,94 zt (za kazde podanie)
690,30 zt (za kazde podanie)

Zestawienie tabelaryczne
(zob. AE Balversa 2025)

5931,83 zt / rok
3 296,78 zt / rok

3621,33 zt / rok

2 539,60 zt / rok

478,61 zt / miesiac

1194,16 z¢

167,42 zt [ tydzien

206,95 zt / tydzien

Zrédto/zatozenie

Zgodnie z wnioskowanymi warunkami
objecia refundacja (zob. Rozdziat 3, Ta-
bela 3)

DGL 26/03/2025
NFZ 02/09/2024, UR NFZ 29/2024/IV
NFZ 9/2025/DGL

NFZ 9/2025/DGL, UR NFZ 29/2024/1V

NFZ 10/2024/DGL

statystyki.nfz.gov.pl, THOR, EV-301

Oszacowanie witasne
(zob. AE Balversa 2025)

Oszacowanie witasne
(zob. AE Balversa 2025)

NFZ 9/2025/DGL

NFZ 9/2025/DGL

NFZ 10/2024/DGL

NFZ 6/2025/DS0Z

NFZ 132/2024/DS0OZ, NFZ
10/2025/DS0Z, TA788

NFZ 132/2024/DSOZ, NFZ
10/2025/DS0Z, TA788

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib)

urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Parametr Wartosé¢

ERD: 21 016,11 zt (leki) / 3 345,41 zt (po-

AESTIMO

Zr6dto/zatozenie

danie lekow) THOR, ChPL Carboplatin Pfizer, ChPL
Koszty dalszego leczenia CTH: 18 372,59 zt (leki) / 3 093,80 zt (po-  Gemcitabine Actavis, ChPL Paclitaxel
¥ g danie lekéw) Ebewe, ChPL Docetaxel Accord, ChPL
EV: 139,90 7t (leki) / 863,98 zt (podanie Padcev 2024, EV-301
lekdw)
S ) . AOTMIT WT.521.5.2022, KRN 2024,
Koszt opieki terminalnej 21 646,15 zt UR NFZ 02/04/2024

Szczegdtowy opis analizy kosztow przedstawiono w dokumencie AE Balversa 2025.

7 Podsumowanie danych wejsSciowych modelu (wariant podsta-
wowy)

Zestawienie parametréow (danych wejsciowych) modelu, przyjetych w podstawowym wariancie analizy

wptywu na budzet, zamieszczono w tabeli ponizej.

Tabela 17. Zestawienie tabelaryczne wartosci parametréw przyjetych w wariancie podstawowym.

Parametr Wartosé Zrédto/komentarz

Parametry dotyczace liczebnosci populacji i struktury rynkowe;j

Na podstawie prognozy przeptywu popu-
lacji leczonej awelumabem i niwoluma-
bem w programie B.141.FM. oraz do-
stepnej epidemiologii (zob. Rozdziat
4.1.2)

Roczna liczebnos¢ populacji docelo- ~ Rok 1:81 (74 z ECOG 0-1 /8 z ECOG 2)
wej Rok 2: 90 (82 z ECOG 0-1 /8 z ECOG 2)

ECOG 0-1:

ERD: 0% (Rok 1 i Rok 2)
EV: 100% (Rok 1 i Rok 2)
ECOG 2:

ERD: 0% (Rok 1 i Rok 2)
CTH: 100% (Rok 1 i Rok 2)

Udziat rynkowy technologii opcjo-
nalnych
—Scenariusz istniejgcy

Prognoza wtasna

ECOG 0-1:
ero: [
ev: I
ECOG 2:
ero: [
cr+: I

Stopniowo i rownomierne w skali roku

Udziat rynkowy technologii opcjo-
nalnych
—Scenariusz nowy

Prognoza wtasna

Zatozenie wtasne, uzasadnione biezagcym

Tempo wtgczania pacjentéw do le-
diagnozowaniem chorych

czenia

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

Balversa® (erdafitynib)
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Parametr

Koszty jednostkowe lekow oraz
Swiadczen wykorzystane w oszaco-
waniu kosztow catkowitych terapii

Dtugos¢ horyzontu czasowego

Dtugos¢ cyklu modelu

Warto$é

Parametry kosztowe

Zgodne z przeprowadzong analiza
ekonomiczng (zestawienie kosztow
w kolejnych tygodniach przedstawiono
w zatgczniku 15.5)

Inne parametry

2 lata
(01.2026-12.2027)

1 tydzien

AESTIMO

Zr6dto/komentarz

Zgodnie z modelem farmakoekonomicz-
nym wykorzystanym w AE Balversa 2025

Zatozenie wtasne (okres obowigzywania
pierwszej decyzji refundacyjnej, liczac od
prognozowanej daty objecia refundacja)

Zatozenie wtasne, zgodnie z cyklem obli-
czeniowym kosztow w AE Balversa 2025

Szczegdtowe parametry kosztowe przedstawiono w Rozdziale 6 (Tabela 16), natomiast wektory tygo-

dniowych kosztow — w zatgczniku 15.5 (Tabela 41, Tabela 42, Tabela 43).

8 Zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci

W ponizszej tabeli zestawiono zatozenia wariantéw analizy wrazliwosci. Wybrane parametry badano

w celu potwierdzenia ich przewidywanego istotnego wptywu na wyniki analizy wptywu na budzet.

Tabela 18. Zestawienie wariantéw analizy wrazliwosci.

Nr wa-
. Wari li
riantu ariant analizy
AW 1  Cena Balversa +5%
AW 2  Cena Balversa-5%
AW 3 Modelowanle TTD z wykorzysta-
niem modelu gamma
AW 4 Dawkowanie planowe lekow
AW 5 Rozliczanie docetakselu wg JGP

Wartos$¢ / zatozenie w wariancie
AW

CZN za opakowanie = _

(wariant bez RSS)

max CHB za opak. = _

(wariant z RSS)

CZN za opakowanie = _

(wariant bez RSS)

max CHB za opak. = _

(wariant z RSS)

ERD: model gamma

CTH: model gamma

Odsetek pominietych dawek ERD =

0%
RDI = 100% (EV, CTH)

Koszt docetakselu oszacowany na
podstawie wyceny grupy LO8 z ka-
talogu JGP

Uzasadnienie / zrédto

Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest
testowanie ceny wnioskowanej inter-
wencji

Zgodnie z AOTMIT 2016 zalecane jest
testowanie ceny wnioskowanej inter-
wencji

Model o jednym z najlepszych dopaso-
wan do krzywych KM wg kryteriow AIC i
BIC

Wariant testujacy koszty planowej tera-
pii (bez modyfikacji dawek, pominietych
dawek i przerw w leczeniu)

Alternatywne oszacowanie kosztu doce-
takselu w ramach systemu JGP, uzasad-
nione brakiem wskazania ICD-10 C.67 w
zakresie refundowanych wskazari DOC
w katalogu CTH

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem

Balversa® (erdafitynib)

urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Nr wa- ) . Warto$¢ / zatozenie w wariancie .
riantu Wariant analizy AW Uzasadnienie / Zrédto

Koszty CTH na poziomie kosztu mo- CTH: monoterapia paklitakselem w Alternatywny schemat oparty na taksoi-
AW 6 " . :

noterapii paklitakselem dawce 175 mg/m? co 3 tyg. dzie refundowany w Polsce

Niezaleznie obliczony w oparciu o
) wycene jednostkowa i czestos¢ ) .

Alternatywny ryczatt za diagnostyke ) . | Alternatywne oszacowanie (szczegdty w

AW 7 dla ERD wykonngma b'adan okreslonych AE Balversa 2025)
w projekcie wnioskowanego pro-
gramu lekowego
Oszacowanie realnego potencjatu przy

AW 8 Liczebno$¢ populacji docelowej- 70 pacjentow (Rok 1) zatozeniu utrzymania w kolejnych latach

min. 69 pacjentow (Rok 2) aktualnego (jak w 2024 r.) odsetka sto-

sujgcych niwolumab i awelumab
. . . ) s Maksymalny potencjat (przy zatozeniu

Liczebno$¢ populacji docelowej- 138 pacjentdw (Rok 1) Y :

AW 9 max o stosowania niwolumabu i awelumabu u
. 151 pacjentow (Rok 2) 100% pacjentéw)
7 .

Tempo wigczania pacjentdw na te- Rownomierne (1/52 populadji Iiczgt?dn:cz'epnr;gwnzzsv\\llvjnaromizltfcf:nih

AW 10 P 3 pa) rocznej w kazdym tygodniu da- apag prog J3cy

po zastosowaniu inhibitora PD-1/PD-L1
(zob. Zataczniki 15.3, 15.4)

: . K
rapie w ciggu roku nego roku)

9 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw 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 kosztdéw), analogicznych do przedstawionych w ramach scenariusza istniejgcego, po przyje-

ciu liczebnosci populacji docelowej prognozowanej na 2025 rok, tj. 59 pacjentow.

W ponizszej tabeli przedstawiano aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania

Swiadczen.

Tabela 19. Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen.

Kategoria Wydatki ptatnika (2025 r.)
Koszty lekdw, w tym: 4775219 zt
Erdafitynib 0zt
Enfortumab wedotyny 4771744 zt
Standardowa chemioterapia 3475 zt
Koszty podania/wydania lekow 647 943 zt
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych 150 158 zt

w leczeniu dorostych pacjentdow z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kategoria Wydatki ptatnika (2025 r.)
Koszty diagnostyki i monitorowania 140 006 zt
Koszty dalszego leczenia 107 564 zt
Koszty opieki korica zycia 261 741 zt
6 082 631 zt

Razem

Wydatki ponoszone przez ptatnika na leczenie pacjentdow we wnioskowanym wskazaniu w 2025 roku

oszacowano na kwote okoto 6,1 min zt.

W zwigzku z brakiem refundacji erdafitynibu ze srodkdw publicznych, aktualne wydatki ptatnika publicz-

nego na refundacje produktu leczniczego Balversa® we wnioskowanym wskazaniu wynoszg 0 zt.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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10 Wyniki analizy wptywu na budzet

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono wyniki w wariancie podstawowym analizy. Dla czytelnosci
prezentacji wydzielono podrozdziaty, w obrebie ktérych przedstawiono wyniki z uwzglednieniem pro-

ponowanego instrumentu ryzyka dla produktu Balversa oraz bez jego uwzglednienia w analizie.

10.1 Wariant podstawowy

10.1.1 Analiza wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS

Tabela 20 przedstawia wyniki analizy podstawowej w wariancie z uwzglednieniem proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka dla produktu Balversa.

Tabela 20. Wyniki analizy wptywu na budzet; wariant podstawowy, z uwzglednieniem RSS.
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 Balversa [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

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

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

do scenariusza istniejacego o _ oraz

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji erdafitynibu (Balversa), wynosi kolejno _

_ w scenariuszu nowym oraz O zt w scenariuszu istniejgcym.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponizej.

Wykres 5. 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 21.

Tabela 21. 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:
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny

Standardowa chemioterapia

N}
N
o]
N
e}
~
N

N

Koszty podania/wydania lekow -621 979 zt

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych 403 zt 745 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kategoria

Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki konca zycia

Koszty lekdw, w tym:
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny
Standardowa chemioterapia
Koszty podania/wydania lekow
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych
Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki korca zycia

Koszty lekdw, w tym:
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny
Standardowa chemioterapia
Koszty podania/wydania lekow
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych
Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki korica zycia

Rok 1
50 054 zt
226313 z¢
-15 096 zt

Wydatki w scenariuszu nowym [zt]
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Wydatki w scenariuszu istniejgcym [zt]

888 618 zt
205 933 zt
192 011 zt
147 519 zt

358 963 zt

AESTIMO

Rok 2

106 939 zt
667 967 zt

-24 177 74

951627 zt
228 934 zt
676 158 zt
911728 zt

1133010zt
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228 189 zt
569 219 zt
243761 zt

1157 187 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Koszty refundacji wnioskowanej technologii oraz erdafitynibu stanowig gtéwne sktadowe réznigce w po-
rownanych scenariuszach. Objecie refundacjg leku Balversa zmniejszy koszty refundacji produktu Pad-

cev oraz podania lekow.

10.1.2 Analiza wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS

Wyniki analizy podstawowej bez uwzglednienia RSS dla produktu Balversa przedstawia Tabela 22.

Tabela 22. 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. istniejgcy) 2509513 zt 6 495 295 7t

Wydatki na refundacje produktu Balversa [z1]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejgcy)

W wariancie bez uwzglednienia RSS dla leku Balversa, wydatki ptatnika publicznego ponoszone w popu-
lacji docelowej po objeciu refundacjg erdafitynibu wzrosng w stosunku do scenariusza istniejgcego 0 2,5

min zt (Rok 1) oraz 6,5 min zt (Rok 2).

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji erdafitynibu (Balversa), wynosi kolejno _
_ w scenariuszu nowym oraz 0 zt w scenariuszu istniejgcym.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wptyw na budzet objecia refundacjg wnioskowanej technologii w okresie obowigzywania pierwszej de-

cyzji refundacyjnej podsumowano na wykresie ponizej.

Wykres 6. 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 23.

Tabela 23. 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: 2496 133 zt 6 365 801 zt
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny

Standardowa chemioterapia

Koszty podania/wydania lekow -248 294 7t -621 979 zt

Koszty leczenia zdarzen niepozadanych 403 zt 745 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kategoria

Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki konca zycia

Koszty lekdw, w tym:
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny
Standardowa chemioterapia
Koszty podania/wydania lekow
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych
Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki korca zycia

Koszty lekdw, w tym:
Erdafitynib, w tym:
Balversa, 56 tab. x 3 mg
Balversa, 84 tab. x 3 mg
Balversa, 28 tab. x 4 mg
Balversa, 56 tab. x 4 mg
Balversa, 28 tab. x 5 mg
Enfortumab wedotyny
Standardowa chemioterapia
Koszty podania/wydania lekow
Koszty leczenia zdarzen niepozadanych
Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty dalszego leczenia

Koszty opieki korica zycia

Rok 1
50 054 zt
226313 z¢
-15 096 zt

Wydatki w scenariuszu nowym [zt]

640 324 zt
206 336 zt
242 065 zt
373833 zt

343 866 zt

Wydatki w scenariuszu istniejgcym [zt]

888 618 zt
205 933 zt
192 011 zt
147 519 zt

358 963 zt

AESTIMO

Rok 2

106 939 zt
667 967 zt

-24 177 74

951627 zt
228 934 zt
676 158 zt

911728 zt
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228 189 zt
569 219 zt
243761 zt

1157187 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Nalezy zaznaczy¢, ze obliczenia przeprowadzone w wariancie nieuwzgledniajgcym instrument dzielenia
ryzyka wynikajg z wymagan minimalnych (MZ 24/10/2023), a proponowany mechanizm RSS jest niero-

zerwalng czescig proponowanych warunkow refundacji produktu Balversa.

10.1.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opako-
wan leku Balversa we wnioskowanym programie lekowym

Tabela 24 przedstawia prognozy zuzycia erdafitynibu w programie lekowym (w scenariuszu nowym),
z wyszczegodlnieniem rocznej liczby pacjentdw wigczonych do terapii lekiem Balversa (nowi, kontynuu-
jacy i wszyscy), sredniomiesiecznej liczbe leczonych oraz prognozowanej liczby zrefundowanych opako-

wan dostepnych prezentacji produktu Balversa w pierwszych dwdéch latach refundaciji.

Tabela 24. Prognoza zuzycia erdafitynibu w scenariuszu nowym (wariant podstawowy).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo wigczonych pacjentéw 27 49
Liczba pacjentéw kontynuujgcych leczenie z poprzedniego roku - 14

taczna liczba leczonych (>=1 dawka w danym roku)
Sredniomiesieczna liczba leczonych
Liczba zrefundowanych opakowan Balversa —tacznie, w tym:
Balversa 56 tab. a3 mg
Balversa 84 tab.a 3 mg
Balversa 28 tab. a4 mg

Balversa 56 tab. a4 mg

EE=mEEl -
EEEEE]l

Balversa 28 tab. a5 mg

Prognozowana w wariancie podstawowym liczba zrefundowanych opakowan produktu Balversa wynosi

_ w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu.

10.2 Wariant minimalny

10.2.1 Analiza wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS

Tabela 25 przedstawia wyniki analizy w wariancie minimalnym z uwzglednieniem proponowanego in-

strumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 25. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny z uwzglednieniem RSS.
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 Balversa [z1]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki pfatnika publicznego wzrosng po rozpoczeciu finansowania terapii lekiem Balversa ze srodkow

publicznych, kolejno o _W 1. roku oraz _ w 2. roku refundacji.

taczna kwota refundacji leku Balversa wyniesie - w pierwszym roku oraz - w drugim

roku refundacji.

10.2.2 Analiza wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS

W kolejnej tabeli przedstawiono wyniki wariantu minimalnego z pominieciem zaproponowanego przez

Whnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka dla leku Balversa.

Tabela 26. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant minimalny bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy) 1882135zt 4871471 zt

Wydatki na refundacje produktu Balversa [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0 zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki ptatnika publicznego po podjeciu pozytywnej decyzji o refundacji terapii erdafitynibem wzrosng

w kolejnych latach analizy odpowiednio o 1,9 min zt oraz 4,9 min zt w wariancie nie uwzgledniajgcym

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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instrumentu dzielenia ryzyka. Interpretacja zmian w poszczegdlnych kategoriach kosztowych, a takze

ogolnej strukturze zmian w wydatkach ptatnika jest analogiczna jak w wariancie z uwzglednieniem RSS.

taczna kwota refundacji leku Balversa wyniesie - w pierwszym roku oraz - w drugim

roku refundacji.

10.2.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opakowan
leku Balversa we wnioskowanym programie lekowym

Tabela 27 przedstawia prognozy zuzycia erdafitynibu w programie lekowym (w scenariuszu nowym)

w wariancie minimalnym analizy.

Tabela 27. Prognoza zuzycia erdafitynibu w scenariuszu nowym (wariant minimalny).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo witgczonych pacjentéw 20 37
Liczba pacjentéw kontynuujacych leczenie z poprzedniego roku - 10
taczna liczba leczonych (>=1 dawka w danym roku) 20

Sredniomiesieczna liczba leczonych

Liczba zrefundowanych opakowan Balversa —tacznie, w tym:
Balversa 56 tab. a3 mg
Balversa 84 tab. a3 mg
Balversa 28 tab. a4 mg

Balversa 56 tab. a 4 mg

EE=EEN -
Emmmnfl: -

Balversa 28 tab. a5 mg

Prognozowana w wariancie minimalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Balversa wynosi

_ w pierwszych dwdch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu.

10.3 Wariant maksymalny

10.3.1 Analiza wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS

Tabela 28 przedstawia wyniki analizy minimalnej w wariancie maksymalnym z uwzglednieniem propo-

nowanego instrumentu dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 28. Wyniki analizy wptywu na budzet — bilans wydatkow ptatnika, wariant maksymalny z
uwzglednieniem RSS.

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 Balversa [z1]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki pfatnika publicznego wzrosng po rozpoczeciu finansowania terapii lekiem Balversa ze srodkow

publicznych, kolejno o - w 1. roku oraz - w 2. roku refundacji.

taczna kwota refundacji leku Balversa wyniesie - w pierwszym roku oraz - w drugim

roku refundacji.

10.3.2 Analiza wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS

W kolejnej tabeli przedstawiono wyniki wariantu maksymalnego z pominieciem zaproponowanego

przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka dla leku Balversa.

Tabela 29. Wyniki analizy wptywu na budzet — wariant maksymalny bez uwzglednienia RSS.
Scenariusz Rok 1 Rok 2

Catkowite wydatki w populacji wnioskowanej [zt]
Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy) 3136891 zt 7 786 079 zt

Wydatki na refundacje produktu Balversa [zt]

Scenariusz nowy

Scenariusz istniejgcy 0 zt 0zt

Wydatki inkrementalne (sc. nowy vs sc. istniejacy)

Wydatki ptatnika publicznego wzrosng w kolejnych latach analizy odpowiednio o 3,1 min zt

oraz 7,8 min zt w wariancie nie uwzgledniajgcym instrumentu dzielenia ryzyka. Interpretacja zmian

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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w poszczegdlnych kategoriach kosztowych, a takze ogdlnej strukturze zmian w wydatkach ptatnika jest

analogiczna jak w wariancie z uwzglednieniem RSS.

taczna kwota refundacji leku Balversa wyniesie - w pierwszym roku oraz _ w drugim

roku refundacji.

10.3.3 Prognoza liczby leczonych i liczby zrefundowanych opakowan
leku Balversa we wnioskowanym programie lekowym

Tabela 30 przedstawia prognozy zuzycia erdafitynibu w programie lekowym (w scenariuszu nowym),

w wariancie maksymalnym analizy.

Tabela 30. Prognoza zuzycia erdafitynibu w scenariuszu nowym (wariant maksymalny).

Statystyka Rok 1 Rok 2
Liczba nowo witgczonych pacjentéw 33 60
Liczba pacjentéw kontynuujacych leczenie z poprzedniego roku - 17

taczna liczba leczonych (>=1 dawka w danym roku)
Sredniomiesieczna liczba leczonych
Liczba zrefundowanych opakowan Balversa —tacznie, w tym:
Balversa 56 tab. a3 mg
Balversa 84 tab. a3 mg
Balversa 28 tab. a4 mg

Balversa 56 tab. a 4 mg

Em=mul] -
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Balversa 28 tab. a5 mg

Prognozowana w wariancie maksymalnym liczba zrefundowanych opakowan produktu Balversa wynosi

_ w pierwszych dwoch latach refundacji we wnioskowanym wskazaniu.

10.4 Analiza wrazliwosci

10.4.1 Analiza wptywu na budzet z uwzglednieniem RSS

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie z uwzglednieniem instrumentu

dzielenia ryzyka dla produktu Balversa.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 31. Wyniki analizy wrazliwosci, z uwzglednieniem RSS.
Wariant analizy

Wydatki inkrementalne [z]
Podstawowy
AW 1: cena Balversa +5%
AW 2: cena Balversa-5%
AW 3: Modelowanie TTD z wykorzystaniem modelu gamma
AW 4: Dawkowanie planowe lekéw
AW 5: Rozliczanie docetakselu wg JGP
AW 6: Koszt CTH: monoterapia paklitakselem
AW 7: Alternatywny ryczatt za diagnostyke dla ERD
AW 8: Liczebno$¢ populacji docelowej- min.
AW 9: Liczebno$¢ populacji docelowej- max.
AW 10: Alternatywne tempo wtgczanie pacjentow z ciggu roku
Wydatki inkrementalne na Balversa [z1]
Podstawowy
AW 1: cena Balversa +5%
AW 2: cena Balversa-5%
AW 3: Modelowanie TTD z wykorzystaniem modelu gamma
AW 4: Dawkowanie planowe lekow
AW 5: Rozliczanie docetakselu wg JGP
AW 6: Koszt CTH: monoterapia paklitakselem
AW 7: Alternatywny ryczatt za diagnostyke dla ERD
AW 8: Liczebnos¢ populacji docelowej- min.
AW 9: Liczebnos¢ populacji docelowej- max.

AW 10: Alternatywne tempo wigczanie pacjentéw z ciggu roku

Rok 1

AESTIMO

Rok 2

Ponizszy wykres przedstawia uzyskane wyniki analizy wrazliwos$ci w wariancie uwzgledniajgcym instru-

ment dzielenia ryzyka.

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wykres 7. Wyniki analizy wrazliwosci — z uwzglednieniem RSS.

Analiza wrazliwos$ci wskazuje na wzgledng stabilno$¢ prognozy inkrementalnego wptywu na budzet. We
wszystkich wariantach AW wprowadzenie refundacji wnioskowane] technologii wigzato sie z dodatko-
wymi wydatkami z perspektywy ptatnika w zakresie 1,9-3,9 min zt tgcznie w dwuletnim okresie obowig-
zywania pierwszej decyzji refundacyjnej dla leku Balversa. Najwiekszy wptyw na wyniki inkrementalne

miato oszacowanie liczebnosci populacji docelowej.

10.4.2 Analiza wptywu na budzet bez uwzglednienia RSS

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wrazliwosci w wariancie bez uwzglednienia instrumentu

dzielenia ryzyka dla produktu Balversa.

Tabela 32. Wyniki analizy wrazliwosci, bez uwzglednienia RSS.
Wariant analizy Rok 1 Rok 2

Wydatki inkrementalne [z]

Podstawowy 2509513 zt 6 495 295 7t
AW 1: cena Balversa +5% 2721766 zt 7033416zt
AW 2: cena Balversa-5% 2297 260 zt 5957 174 zt
AW 3: Modelowanie TTD z wykorzystaniem modelu gamma 2503 304 zt 6 480 603 zt
AW 4: Dawkowanie planowe lekow 2917122 zt 7538228 7t
AW 5: Rozliczanie docetakselu wg JGP 2 496 533 7t 6 480 532 zt
AW 6: Koszt CTH: monoterapia paklitakselem 2509 906 zt 6496 176 zt
AW 7: Alternatywny ryczatt za diagnostyke dla ERD 2 497 580 zt 6 464 472 zt
AW 8: Liczebno$¢ populacji docelowej- min. 2150881 zt 5139 894 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wariant analizy Rok 1 Rok 2
AW 9: Liczebnos¢ populacji docelowej- max. 4256913 zt 10901 702 zt
AW 10: Alternatywne tempo wtgczanie pacjentéw z ciggu roku 2 465 872 7t 6 452 757 zt

Wydatki inkrementalne na Balversa [zt]
Podstawowy
AW 1: cena Balversa +5%
AW 2: cena Balversa-5%
AW 3: Modelowanie TTD z wykorzystaniem modelu gamma
AW 4: Dawkowanie planowe lekéw
AW 5: Rozliczanie docetakselu wg JGP
AW 6: Koszt CTH: monoterapia paklitakselem
AW 7: Alternatywny ryczatt za diagnostyke dla ERD
AW 8: Liczebnos¢ populacji docelowej- min.

AW 9: Liczebnos¢ populacji docelowej- max.

AW 10: Alternatywne tempo wtgczanie pacjentéw z ciggu roku

Ponizszy wykres przedstawia uzyskane wyniki analizy wrazliwosci w wariancie nie uwzgledniajgcym in-

strumentu dzielenia ryzyka.

Wykres 8. Wyniki analizy wrazliwosci — bez uwzglednienia RSS.

We wszystkich wariantach AW wprowadzenie refundacji wnioskowanej technologii wigzato sie z dodat-
kowymi wydatkami z perspektywy ptatnika w zakresie 7,3-15,2 mln zt tgcznie w dwuletnim okresie obo-
wigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej dla leku Balversa. Najwiekszy wptyw na wyniki inkremen-

talne miato oszacowanie liczebnosci populacji docelowej.

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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11 Wptyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Pozytywna decyzja dotyczaca finansowania erdafitynibu (Balversa) w ramach programu lekowego lecze-
nia dorostych pacjentéw z zaawansowanym rakiem urotelialnym z podatnymi zmianami genetycznymi
FGFR3, ktorzy wezesniej otrzymali co najmniej jedna linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1,
nie bedzie skutkowaé¢ dodatkowymi naktadami, zwigzanymi z np. potrzebg przeszkolenia personelu,
opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd. Wdrozenie terapii odby-
wac sie bedzie w oparciu o zasady funkcjonujgce w obecnym programie lekowym B.141.FM., zdefinio-

wane w opisie wnioskowanego programu lekowego.

12 Aspekty etyczne i spoteczne

Finansowanie produktu leczniczego Balversa ze srodkéw publicznych nie wymaga dodatkowych nakta-
dow, zwigzanych np. z potrzebg przeszkolenia personelu, pacjentéw lub ich opiekunéw, opracowaniem

nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.

Decyzja dotyczaca finansowania leku Balversa ze Srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden sposdb
na prawa pacjenta czy tez prawa cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegdlnymi wymogami w stosunku

do pacjenta.

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

zanej technologii (Tabela 33).

Tabela 33. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjg o refundacji produktu Balversa.

Kryterium Ocena
czy pewne grupy pacjentdow moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przy- Nie
jetych w analizie ekonomicznej
czy niekwestionowany jest réwny dostep do technologii medycznej przy jed- Nie

nakowych potrzebach

czy spodziewana jest duza korzys¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzy$¢ mata,  Istotna korzys¢ dla waskiej populacji chorych

ale powszechna na zaawansowanego raka urotelialnego
czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby Nie
grup spotecznie uposledzonych
czy technologia stanowi odpowiedz dla oséb o najwiekszych potrzebach zdro- Nie

wotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Kryterium Ocena
czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodo- Nie
wac problemy spoteczne
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktual- Nie
nie obowigzujgcymi regulacjami prawnymi,
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza konieczno$¢ dokonania Nie
zmian w prawie/przepisach;
czy decyzja dotyczgca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta Nie
lub prawa cztowieka
czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdlnego informowania Tak
pacjenta lub uzyskiwania jego zgody;
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufno- Nie

$ci postepowania;

czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych
preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji Nie
o wyborze metody postepowania

13 Dyskusja i ograniczenia

Celem przeprowadzonej analizy byta ocena wptywu na budzet ptatnika publicznego efektu jaki miataby
refundacja leku Balversa (erdafitynib) w ramach wnioskowanego programu lekowego. W analizie przy-

jeto 2-letni horyzont czasowy obejmujgcy czas trwania wnioskowanej decyzji refundacyjne;.

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg, ze wprowadzenie wnioskowanej technologii spowoduje
umiarkowany wzrost wydatkow ptatnika (ok. 2 min zt w horyzoncie dwuletnim w wariancie z uwzgled-

nieniem RSS dla leku Balversa).

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej omdwiono w kolejnych czesciach rozdziatu. W pierwszej
kolejnosci przedstawiono oszacowanie wtasne maksymalnego potencjatu dla erdafitynibu w oparciu o
dostepng epidemiologie, tj. przy zatozeniu objecia leczeniem wszystkich pacjentéw kwalifikujgcych sie
do refundowanej immunoterapii inhibitorem PD-1 (niwolumab) lub PD-L1 (awelumab) w programie
B.141. Na podstawie ww. oszacowania oraz prognozy rzeczywistej liczby stosujgcych immunoterapie w
programie B.141 wykonanej w oparciu o historyczne dane NFZ, oszacowano realng liczebnos¢ populacji

docelowej), ktora stanowita podstawe dalszych kalkulacji wptywu na budzet.

Oszacowanie kosztow ponoszonych przez ptatnika oraz ilo$¢ zuzywanych w trakcie leczenia zasobdéw

(lekdw, $wiadczen opieki zdrowotnej) oparto na analizie kosztéw wykonanej w ramach

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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przeprowadzonej réwnolegle analizy ekonomicznej (AE Balversa 2025), co zapewnia spéjnosé¢ pomiedzy

obliczeniami przeprowadzonymi w analizie wptywu na budzet oraz w analizie ekonomiczne;.

Najwazniejsze ograniczenia analizy wymieniono w kolejnych podpunktach:

Modelowanie liczby pacjentéw z nawrotem/progresja po leczeniu inhibitorami PD-1/PD-L1

Kalkulacje liczby pacjentéw uprzednio leczonych awelumabem i niwolumabem (bedacych obecnie jedy-
nymi systemowo refundowanymi inhibitorami PD-1/PD-L1 we wskazaniu mUC w Polsce), wykonano w
oparciu o prognozowany na podstawie danych NFZ udziat awelumabu (niwolumabu) w populacji kwali-
fikujgcej sie do immunoterapii oraz rozktad krzywej PFS (DMFS) z badania RCT (RWE). Niepewnos¢ zato-
zen dotyczacych rzeczywistych udziatdéw awelumabu i niwolumabu, wynikajgca m.in. ze stosunkowo
krotkiego okresu refundacji (AWE — od 11.2022, NIWO — od 11.2023) przektada sie bezposrednio na
liczebnos¢ populacji dla leku Balversa, gdyz do wnioskowanego programu bedg kwalifikowani wytgcznie
pacjenci po uprzednim zastosowaniu inhibitora PD-1/PD-L1, czyli w warunkach polskich — awelumabu
lub niwolumabu w ramach programu B.141.FM. W wariancie podstawowym przyjeto stosunkowo wy-
sokie — zwazywszy na niedawne wprowadzenie lekéw do programu — udziaty immunoterapii (ok. 50-
60% dla AWE i ok. 70-80% dla NIWQ), co ogranicza ryzyko niedoszacowania liczebnosci populacji dla
produktu Balversa. Oszacowanie populacji nalezy uzna¢ za konserwatywne, a jego potencjalne ograni-
czenia wynikajg przede wszystkim z niepewnosci zwigzanej z rzeczywistym przysztym rozpowszechnie-

niem inhibitoréw PD-1/PD-L1 w programie.

Oszacowanie kosztéw technologii wnioskowanej i opcjonalnej

Zaczerpniete z modelu ekonomicznego oszacowania kosztow tygodniowych erdafitynibu oraz chemio-
terapii odnoszg sie do tacznej populacji docelowej w stanie sprawnosci ECOG 0-2, podczas gdy w BIA
poszczegdlne terapie opcjonalne byty zastepowane jedynie w obrebie podgrup (EVw ECOG0-1i CTH w
ECOG 2). W zwigzku z powyzszym, przyjete odsetki pacjentéw otrzymujgcych enfortumab wedotyny w
dalszej linii leczenia — i w konsekwencji koszty leczenia po progresji — mogg by¢ zawyzone w odniesieniu
do populacji z wyjsciowym ECOG 2 (w programie B.141.FM leczenie EV jest refundowane jedynie w
ECOG 0-1). Nalezy jednak zauwazy¢, ze przeszacowanie to dotyczy w zblizonym stopniu erdafitynibu i
CTH (odsetek stosujgcy EV w ramionach ERD i CTH byt zblizony), zatem nie powinno mie¢ istotnego

znaczenia dla oszacowan inkrementalnego wptywu na budzet.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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14 Wnioski koncowe

Wyniki przeprowadzonej analizy wskazuja, ze w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg pro-
duktu Balversa w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem urotelial-
nym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej otrzymali co najmniej jedng linie
leczenia zawierajacg inhibitor PD-1 lub PD-L1, wydatki ptatnika publicznego wzrosng umiarkowanie (o
2,3 min zt w dwuletnim okresie obowigzywania pierwszej decyzji refundacyjnej) w stosunku do stanu
istniejgcego (wyniki wariantu podstawowego z uwzglednieniem proponowanego RSS). Analiza warian-
téw skrajnych oraz analiza wrazliwosci potwierdzity wzgledng stabilnos¢ uzyskanych wynikéw — w kaz-
dym z testowanych scenariuszy objecie refundacjg produktu Balversa we wnioskowanej populacji wigze
sie z umiarkowanym wzrostem wydatkéw dla budzetu refundacyjnego NFZ. Nie zidentyfikowano pro-
blemow natury etycznej i spotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze Srodkéw publicznych rozwazanej
technologii. Wprowadzenie refundacji erdafitynibu we wnioskowanym wskazaniu nie bedzie naktadato

dodatkowych wymogdw zwigzanych z organizacjg udzielenia $wiadczen zdrowotnych.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1



64 AESTIMO

15 Zataczniki
15.1 Wktad autorédw w opracowanie raportu

Autorzy Udziat w opracowaniu raportu

ocena jakosci i ostateczna weryfikacja raportu

modelowanie,

_ opis metodyki analizy

przeprowadzenie obliczen i opis wynikdw

modelowanie,

opis metodyki analizy

ocena jakosci raportu i ostateczna weryfikacja raportu

15.2 Liczebnos¢ populacji (maksymalny potencjat dla wnioskowanej
technologii) — szczegétowe omoéwienie etapdw oszacowania

Zachorowalno$¢ na raka urotelialnego (Krok 1-4 oszacowania)

W oszacowaniu zachorowalnosci na raka pecherza moczowego postuzono sie danymi z Krajowego Re-
jestru Nowotwordw (KRN) oraz bazy Globocan. KRN podaje coroczng liczbe unikalnych pacjentéw, kto-
rzy zachorowali na raka pecherza moczowego (ICD-10 C67) w danym roku (najnowsze dane dostepne
dla 2022 r., KRN 2024). W bazie Globocan przedstawiona zostata prognozowana zapadalnos¢ na raka
pecherza moczowego w latach 2025, 2030, 2035 i 2040. W oparciu o dane wyznaczono funkcje liniowa,
charakteryzujgcy sie wysokim stopniem dopasowania do danych, ktére w dalszym etapie postuzyty do

przeprowadzenia interpolacji liczby nowych zachorowan na raka urotelialnego na lata 2026-2027.

Wykres 9 przedstawia prognozowang liczbe nowych zachorowan na raka pecherza na podstawie danych

KRN i Globocan.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Wykres 9. Prognozowana liczba nowych zachorowan na raka pecherza moczowego w Polsce — na pod-
stawie danych KRN i Globocan.
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Zarowno dane z bazy Globocan jak i KRN wykazujg trend wzrostowy liczby chorych na raka pecherza
moczowego. Dane z bazy Globocan wskazujg na wyzszg liczbe zachorowan w pordéwnaniu z danymi
z KRN. Z uwagi na te rozbieznos¢, w wariancie podstawowym przyjeto srednig z wartosci zaokraglonych,

oszacowanych dla kolejnych lat w oparciu o prognoze na podstawie KRN i Globocan.

W ponizszej tabeli zestawiono prognozowang zachorowalno$¢ na raka pecherza moczowego w Polsce

na podstawie zidentyfikowanych Zrodet danych:

e dane z Krajowego Rejestru Nowotwordw,
e dane z bazy danych Globocan,

e usrednione dane z bazy KRN i Globocan.

Tabela 34. Zestawienie prognozowanych liczb zachorowan na raka pecherza moczowego w latach

2025-2027.
Zrédto 2025 2026 2027
KRN 8699 8 844 8988
Globocan 12 651 12 880 13104
KRN i Globocan 10 675 10 862 11046

Po przeliczeniu na lata horyzontu analizy (2026-2027), prognozowana roczna liczba nowych zachorowan

na raka pecherza moczowego wynosi 10 675 - 10 862.

w leczeniu dorostych pacjentdow z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Na podstawie odnalezionej literatury przyjeto nastepnie, ze rak urotelialny stanowi 90% przypadkow
nowotworu ztosliwego pecherza moczowego (Chfosta 2013, Ksigzek 2022, Martin 2016), tj. kolejno
97769 942 nowe zachorowania w latach 2026-2027.

Rak urotelialny obejmuje ponadto inne (niz pecherz moczowy) lokalizacje - miedniczke nerkowej, mo-
czowdd czy tez inne i nieokreslone narzady uktadu moczowego. W oparciu o badania Eylert 2013 i Bhatt
2012 oszacowano, ze wsrdd wszystkich przypadkdw raka urotelialnego, lokalizacje inne niz pecherz mo-
czowy stanowig 8,9%. Na tej podstawie obliczono, ze w latach 2026-2027 nalezy oczekiwaé 957 i 973
nowych przypadkdéw raka urotelialnego w innych lokalizacjach, co razem daje 10 733 i 10 913 nowych

rozpoznan UC (we wszystkich lokalizacjach) w latach 2026-2027.

Pacjenci z rozpoznaniem raka urotelialnego w stopniu IV zaawansowania (Krok 5-8 oszacowania)

Populacja chorych wtgczonych do badania THOR definiowana byta jako chorzy z potwierdzeniem histo-
logicznie, nieresekcyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktére to

tacznie klasyfikowane sg w przypadku tego nowotworu jako stopien IV zaawansowania.

Tabela 35. Stopnie zaawansowania klinicznego raka urotelialnego.

Stopien zaawansowania CechaT Cecha N Cecha M
Oa Ta NO MO
Ois Tis NO MO

| T1 NO MO
T2a NO MO

! T2b NO MO
T3a NO MO

11 T3b NO MO
T4a NO MO

T4b NO MO

\Y dowolne T N1-3 MO
dowolne T dowolne N M1

Stopien IV raka urotelialnego obejmuje wiec nastepujgce przypadki:

e guznacieka $ciane miednicy, sciane jamy brzusznej (T4b), brak obecnosci przerzutéow do weztdow

chtonnych (NO) oraz brak przerzutéw odlegtych (MO),

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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e kazde stadium guza (dowolne T) oraz obecnos¢ co najmniej pojedynczego przerzutu w regional-
nym wezle chtonnym w obrebie miednicy wtasciwe] (wezet chtonny podbrzuszny, zastonowy,
biodrowy zewnetrzny lub przedkrzyzowy), (N1-3), brak przerzutéw odlegtych (MQ),

e kazde stadium guza (dowolne T), kazdy status weztéw chtonnych (dowolne N), obecnos¢ prze-

rzutow odlegtych (M1).

Dane o odsetkach chorych w zaleznosci od stadium choroby odnaleziono w opracowaniu ,,Mapa potrzeb
zdrowotnych w zakresie onkologii” (MPZ 2015), z ktérego wynika, ze w roku 2012 w Polsce rozktad zaa-
wansowania raka urotelialnego wsréd nowo rozpoznanych pacjentéw obejmowat az 38,2% przypadkow
w stopniu IV, 13,4% w stopniu lll, 41,2% w stopniu Il oraz tylko 7,2% w stopniu |. Porownujgc te wartosci
z innymi zrodtami literaturowymi wydaje sie, ze opisany udziat péznych stadidow zaawansowania jest
zawyzony. W oparciu o duze badanie opisujgce dane z rejestru SEER (Surveillance, Epidemiology and
END Results Program; publikacja Ma 2020) oszacowano udziat pacjentdw z rozpoznaniem raka urote-
lialnego w stopniu IV na 18,3% (10 558/57 718) w populacji w Stanach Zjednoczonych. W badaniu Niu
2018, ktore réwniez opisuje dane z rejestru SEER, odsetek ten wynosi 12,8%. W pozostatych odnalezio-
nych opracowaniach (Aly 2020, Aziz 2020) przedstawiono podobne wyniki —19,2% i 27,0% pacjentow.
Starsze dane brytyjskie wskazujg na odsetek chorych ze stadium IV réwny 8,0% (Crow 2003), a dane
dtugookresowe (pacjenci z lat 1985-2014) z Norwegii — zaledwie 6,9% (Andreassen 2016). Zadne inne
zrédto nie podaje odsetka chorych w stadium IV na poziomie nawet zblizonym do wartosci wynikajace;
z opracowania MPZ 2015. Z tego wzgledu w analizie zdecydowano sie wykorzysta¢ najnowsze opraco-

wanie danych z rejestru SEER (Aly 2020).

Oszacowana w wariancie podstawowym liczba nowych rozpoznan raka urotelialnego w stopniu IV wy-
nosi zatem 2 057 i 2 092 przypadkéw w 2026 i 2027 roku. Nalezy jednoczesnie zwrdci¢ uwage, ze u
pacjentéw z rozpoznaniem raka urotelialnego we wczesniejszym stadium moze dojsé¢ do nawrotu lub
progresji choroby po wczesniej stosowanym leczeniu, przez co mogg rowniez kwalifikowac sie do lecze-
nia ERD. W wyniku przegladu literatury odnaleziono badanie Stein 2021, na podstawie ktérego oszaco-
wano, ze progresja do stadium zaawansowanego wystepuje u 16,9% chorych z wczesnym (I-1ll stadium)
rakiem pecherza. Stad, liczba chorych w stadium zaawansowanym z historig choroby obejmujgca nizsze

stopnie zaawansowania szacowana na lata 2026-2027 wynosi kolejno 1 466 i 1 491 pacjentow.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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taczna nowych rozpoznan zaawansowanego raka urotelialnego (rak w st. IV w momencie diagnozy UC
oraz uogélnione wznowy u chorych z rozpoznaniem we wczesnym stadium) wynositacznie 3 523 w 2026

r.i3582w2027r.

Pacjenci poddawani leczeniu systemowemu (Krok 13 oszacowania)

Na podstawie danych literaturowych mozna stwierdzi¢, ze nie wszyscy pacjenci w stopniu zaawansowa-
nym poddawani sg leczeniu systemowemu. Z racji braku danych dla polskiej populacji, skorzystano z ba-
dania wegierskiego Mardz 2023 jako zrodto danych. Na tej podstawie przyjeto, ze u 49,8% pacjentéw
(1754 w2026 r.i1783 w2027 r.) stosowana jest chemioterapia systemowa w pierwszej linii leczenia

choroby zaawansowane].

Pacjenci kwalifikujacy sie do leczenia podtrzymujacego awelumabem (Krok 14-17 oszacowania)

W ramach aktualnie obowigzujgcego programu lekowego B.141.FM. chorzy bez mozliwosci leczenia ra-
dykalnego lub w stadium uogdlnionym moga otrzymac leczenie podtrzymujgce z zastosowaniem inhibi-
tora PD-L1 - awelumabu (AWE). Jednym z kluczowych kryteriow kwalifikacji do terapii AWE jest brak
progresji choroby podczas stosowania chemioterapii paliatywnej opartej na pochodnych platyny. Z tego
wzgledu w kolejnym kroku oszacowano u jakiej liczby pacjentéw zastosowano leczenie chemioterapig
opartg na pochodnych platyny w pierwszej linii leczenia choroby uogdlnionej. Na podstawie badania
Mardz 2023 oszacowano, ze udziat CTH z platyng w leczeniu systemowym pierwszej linii wynosi 91,8%.
Przyjmujac, ze odsetek ten jest zblizony w warunkach polskiej praktyki klinicznej, liczba otrzymujgcych
CTH z platyng w ramach pierwszej linii leczenia zaawansowanego UC wyniesie 1 609 i 1 637 pacjentow

w latach 20261 2027.

Nastepnie ustalono jaki odsetek chorych na zaawansowanego raka urotelialnego wykazuje odpowiedz
lub stabilizacje choroby po zastosowaniu chemioterapii opartej na pochodnych platyny w pierwszej linii
leczenia. W tym celu przeprowadzono szybki przeglad literatury (Pubmed). Z odnalezionych w ten spo-
sob publikacji odczytano odsetki chorych bez progresji (dane odczytane z krzywych PFS) po 5 miesigcach
od rozpoczecia stosowania chemioterapii, co odpowiada okresowi ok. 1 miesigca od zakonczenia che-
mioterapii 1 linii (4-6 cykli 21-dniowych) — przyjeto, ze od zakoriczenia chemioterapii do momentu kwa-

lifikacji chorego do terapii immunoterapig (awelumabem) moze uptynac kilka tygodni.

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Tabela 36. Udziat chorych na raka urotelialnego bez progresji choroby po zastosowaniu pierwszej linii
chemioterapii zawierajgcej zwigzki platyny (CTH-Pt).

Odsetek chorych z PFS po 5 mies.

Zrédho CTH-Pt (dane odczytane z wykres6w)
von der Maase 2000 Gemcytabina + cisplatyna; n = 203 70,0%
Dogliotti 2007 Gemcytabina + karboplatyna; n = 55 70,0%
Dogliotti 2007 Gemcytabina + cisplatyna; n =55 79,0%
Bellmunt 2012 Gemcytabina + cisplatyna; n =314 67,0%
Srednia wazona 69,0%

Odsetek pacjentow wolnych od progresji choroby do 5. miesigca leczenia, ktorzy otrzymywali chemio-
terapie z udziatem karboplatyny nie odbiega znaczgco od wartosci uzyskanych dla pacjentow przyjmu-
jacych leczenie oparte o cisplatyne. W zwigzku z tym odsetek chorych wolnych od progresji oszacowano
na 69,0% (wykorzystujac Srednig wazong). Ponadto na podstawie badania AVENANCE przyjeto, ze cho-
rzy z ECOG 0-1 (tj. mogacy otrzymac awelumab w ramach programu B.141.FM) stanowig 90,7% (Bar-
thélémy 2024). Na podstawie powyzszego oszacowano, ze liczba chorych wolnych od progresji choroby,
kwalifikujgcych sie do terapii podtrzymujgcej awelumabem wyniesie 1 007 i 1 024 pacjentéw w latach

20261 2027. W oszacowaniu maksymalnego potencjatu dla produktu Balversa zatozono, ze wszyscy pa-

cjenci spetniajacy kryteria kwalifikacji otrzymajg leczenie awelumabem.

Pacjenci z progresja po leczeniu awelumabem (Krok 18 oszacowania)

Zgodnie z wnioskowanym wskazaniem, jedng z grup pacjentéw kwalifikujgcych sie do zastosowania er-
dafitynibu stanowig pacjenci, u ktérych wystgpita progresja w trakcie lub po zastosowaniu awelumabem
w leczeniu podtrzymujgcym. Liczbe pacjentow z progresjg choroby (797 w 2026 r. 1934 w 2027 r.) osza-
cowano poprzez modelowanie przeptywu pacjentéw w oparciu o liczbe nowowtgczonych na awelumab
(omowiong w Kroku 17) oraz rozktad PFS — szczegdty dotyczgce metodyki modelowania przedstawiono

w Rozdziale 4.1.2.

Pacjenci otrzymujacy kolejng linie leczenia po zastosowaniu awelumabu (Krok 19 oszacowania)

Podstawowy odsetek chorych otrzymujgcych dalsze leczenie systemowe po zastosowaniu awelumabu
zaczerpnieto z badania AVENANCE (Barthélémy 2024). Dalsze leczenie otrzymato 330 pacjentéw, co sta-

nowito 70,2% sposrdd chorych ktdrzy zakonczyli leczenie awelumabem (n=470). Przyjmujac powyzszy

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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odsetek, prognozowana liczba leczonych po uprzedniej terapii podtrzymujgcej awelumabem wynosi 559

i 656 0sob w latach 2026 i 2027.

Pacjenci kwalifikujacy sie do leczenia uzupetniajgcego niwolumabem (Krok 9-10 oszacowania)

Liczebnos¢ populacji docelowej dla niwolumabu przyjeto zgodnie z oszacowaniem przedstawionym
przez wnioskodawce we wniosku refundacyjnym dla produktu Opdivo ocenianym przez AOTMIT (AWA
Opdivo 2023). Oszacowania przedstawione dla lat 2024 i 2025 (478 i 488 pacjentdow) ekstrapolowano
na horyzont niniejszej analizy, otrzymujac prognozy 497 i 505 pacjentéw w latach 2026 i 2027. W osza-
cowaniu maksymalnego potencjatu dla produktu Balversa zatozono, ze wszyscy pacjenci spetniajacy kry-

teria kwalifikacji otrzymajg leczenie niwolumabem.

Pacjenci z nawrotem _ niwolumabu (Krok 11 oszacowania)

Pacjenci otrzymujacy kolejng linie leczenia po zastosowaniu niwolumabu (Krok 12 oszacowania)

W badaniu rejestracyjnym dla niwolumabu CheckMate 274 (Galsky 2024), 94 pacjentéw w populacji z
ekspresjg PD-L1>1% otrzymato dalszg linie leczenia, co stanowito 77,7% sposrdd chorych z uogdlniong
wznowag zaobserwowang w tej grupie (n=121). Przyjmujac powyzszy odsetek, prognozowana liczba le-

czonych po nawrocie | 0

1571127 oséb w latach 2026 i 2027.

Pacjenci z ECOG 0-2 po uprzednim leczeniu inhibitorem PD-1/PD-L1 (Krok 21 oszacowania)

Ze wzgledu na fakt, ze zastosowanie inhibitora PD-1/PD-L1 w programie B.141.FM jest mozliwe jedynie
u chorych w stanie sprawnosci ECOG 0-1, uznano za bardzo mato prawdopodobne by na etapie dalszej

linii leczenia stan sprawnosci chorego obnizyt sie 0 22 stopnie (z poziomu 0-1 do >3), w zwigzku z czym

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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przyjeto, ze 100% chorych z progresjg po awelumabie i nawrotem po niwolumabie spetni kryterium

ECOG 0-2.

Pacjenci poddani badaniu genetycznemu na obecno$¢ zmian w genie FGFR3 (Krok 22 oszacowania)

W oszacowaniu maksymalnego potencjatu dla wnioskowanej technologii przyjeto konserwatywnie, ze
badanie genetyczne w kierunku zmian w genie FGFR3 bedzie wykonane u 100% pacjentdw z progresja

po leczeniu podtrzymujgcym awelumabem i nawrotem po leczeniu uzupetniajgcym niwolumabem.

Pacjenci z obecnoscig podatnych zmian genetycznych FGFR3 (Krok 23 oszacowania)

Dane dotyczgce czestosci wystepowania zmian genetycznych FGFR3 odnaleziono w badaniu rejestracyj-
nym THOR (Loriot 2023) oraz w publikacjach Helsten 2016 i Basin 2024. Czestosci podatnych zmian ge-
netycznych FGFR3 w badaniach byty zblizone (16,6%, 22,2% i 19,0%), w zwigzku z czym w analizie przy-

jeto $rednig z ww. wartosci (19,3%).

Prognozowana na tej podstawie liczba pacjentéw z potwierdzong obecnoscig podatnych zmian gene-

tycznych FGFR3 wynosi 138 i 151 w latach 2026-2027.

15.3 Oszacowanie liczby pacjentow z progresjg po leczeniu inhibito-
rem PD-L1 w oparciu o model przeptywu pacjentéw w programie le-
czenia awelumabem

Tabela 37. Odsetek pacjentow wolnych od progresji choroby w kolejnych miesigcach leczenia awelu-
mabem (na podst. krzywej KM PFS (z ekstrapolacjg wyktadniczg po 21 mies.) z badania RWE

Moon 2024).
Miesiagc od Miesigc od Miesigc od Miesigc od
rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS
czenia awelu- (awelumab) czenia awelu- (awelumab) czeniaawelu- (awelumab) czenia awelu- (awelumab)
mabem mabem mabem mabem

1 0,989 16 0,300 31 0,068 46 0,009
2 0,892 17 0,300 32 0,059 47 0,008
3 0,697 18 0,285 33 0,052 48 0,007
4 0,581 19 0,285 34 0,045 49 0,006
5 0,511 20 0,265 35 0,040 50 0,005
6 0,444 21 0,265 36 0,035 51 0,004
7 0,418 22 0,231 37 0,030 52 0,004

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Miesigc od Miesigc od Miesigc od Miesigc od
rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS rozpoczecia le- PFS
czenia awelu- (awelumab) czenia awelu- (awelumab) czeniaawelu- (awelumab) czenia awelu- (awelumab)
mabem mabem mabem mabem

8 0,375 23 0,202 38 0,026 53 0,003
9 0,359 24 0,176 39 0,023 54 0,003
10 0,349 25 0,154 40 0,020 55 0,003
11 0,349 26 0,134 41 0,017 56 0,002
12 0,325 27 0,117 42 0,015 57 0,002
13 0,325 28 0,102 43 0,013 58 0,002
14 0,312 29 0,089 44 0,012 59 0,002
15 0,312 30 0,078 45 0,010 60 0,001

Tabela 38. Oszacowanie liczby pacjentdw z progresjg choroby w trakcie lub po zakorczeniu leczenia
awelumabem, w oparciu o modelowany przeptyw pacjentéw w programie leczenia aweluma-

bem.
Miesigc kalendarzowy Pacjenci wtaczani do leczenia awelumabem Pacj(:gg)gggsg?jjﬁezsgrng:vx[tlz:(gibeeﬁb £
Rozpoczecie refundacji leczenia podtrzymujacego awelumabem

11.2022 0 0
12.2022 0 0
01.2023 0 0
02.2023 10 0
03.2023 46 0
04.2023 31 1
05.2023 24 7
06.2023 23 13
07.2023 24 15
08.2023 24 15
09.2023 25 15
10.2023 31 15
11.2023 29 16
12.2023 18 17
01.2024 30 18
02.2024 30 17
03.2024 30 17
04.2024 30 19
05.2024 30 20

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Miesigc kalendarzowy

06.2024
07.2024
08.2024
09.2024
10.2024
11.2024
12.2024
01.2025
02.2025
03.2025
04.2025
05.2025
06.2025
07.2025
08.2025
09.2025
10.2025
11.2025

12.2025

01.2026
02.2026
03.2026
04.2026
05.2026
06.2026
07.2026
08.2026
09.2026
10.2026
11.2026
12.2026
01.2027

02.2027

Balversa® (erdafitynib)

Pacjenci wigczani do leczenia awelumabem

30
30
30
30
30
30
30
37
37
37
37
37
37
37
37
37
37
37
37
Zakfadane rozpoczecie refundacji erdafitynibu (Balversa)
44
44
44
44
44
44
44
44
44
44
44
44
51

51

20
21
21
21
22
22
22
24
25
26
28
29
30
30
31
32
32
32

33

33
33
34
36
37
38
38
38
39
39
40
40
40

40

AESTIMO

Pacjenci progresja choroby w trakcie lub po
zakoriczeniu leczenia awelumabem

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Pacjenci progresja choroby w trakcie lub po

Miesigc kalendarzowy Pacjenci wigczani do leczenia awelumabem sakoriczeniu leczenia awelumabem
03.2027 51 41
04.2027 51 43
05.2027 51 44
06.2027 51 45
07.2027 51 45
08.2027 51 46
09.2027 51 46
10.2027 51 46
11.2027 51 47
12.2027 51 47

15.4 Oszacowanie liczby pacjentow z nawrotem po leczeniu inhibi-
torem PD-1 w oparciu o model przeptywu pacjentéw w programie
leczenia niwolumabem

Tabela 39. Odsetek pacjentéw wolnych od wznowy uogdlnionej w kolejnych miesigcach leczenia niwo-
lumabem (na podst. krzywej KM DMFS z badania CheckMate 274).

Miesiac od Miesiac od Miesigc od Miesigc od
rozpoczecia le- DMFS rozpoczecia le- DMFS rozpoczecia le- DMFS rozpoczecia le- DMFS
czenia niwolu- (niwolumab) czenia niwolu- (niwolumab) czenia niwolu- (niwolumab) czenia niwolu- (niwolumab)

mabem mabem mabem mabem
1 0,986 7 0,781 13 0,733 19 0,708
2 0,964 8 0,773 14 0,725 20 0,691
3 0,860 9 0,766 15 0,716 21 0,682
4 0,851 10 0,757 16 0,716 22 0,674
5 0,832 11 0,750 17 0,708 23 0,664
6 0,788 12 0,733 18 0,708 24 0,664

Tabela 40. Oszacowanie liczby pacjentoéw z nawrotem choroby_

, W oparciu o modelowany przeptyw pacjentéw w programie le-
czenia niwolumabem.

. S . . Pacjenci nawrotem chorob!
Miesigc kalendarzowy Pacjenci wtaczani do leczenia niwolumabem ﬂ

Rozpoczecie refundacji leczenia uzupetniajgcego niwolumabem
11.2023 1 -

12.2023 8 0

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1



75

Miesigc kalendarzowy

01.2024
02.2024
03.2024
04.2024
05.2024
06.2024
07.2024
08.2024
09.2024
10.2024
11.2024
12.2024
01.2025
02.2025
03.2025
04.2025
05.2025
06.2025
07.2025
08.2025
09.2025
10.2025
11.2025

12.2025

01.2026
02.2026
03.2026
04.2026
05.2026
06.2026
07.2026
08.2026

09.2026

Balversa® (erdafitynib)

AESTIMO

L . . Pacjenci nawrotem chorob
Pacjenci wigczani do leczenia niwolumaberm ﬂ

14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
14
21
21
21
21
21
21
21
21
21
21
21
21
Zakfadane rozpoczecie refundacji erdafitynibu (Balversa)
28
28
28
28
28
28
28
28

28

0

0

c 0 0 0 0 0

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Miesigc kalendarzowy

10.2026
11.2026
12.2026
01.2027
02.2027
03.2027
04.2027
05.2027
06.2027
07.2027
08.2027
09.2027
10.2027
11.2027

12.2027

Balversa® (erdafitynib)

AESTIMO

L . . Pacjenci nawrotem chorob
Pacjenci wigczani do leczenia niwolumaberm ﬂ

28
28
28
35
35
35
35
35
35
35
35
35
35
35
35

9

9

10
10
10
11
11
11
11
11

11

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgca inhibitor PD-1 lub PD-L1
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15.5 Tygodniowe koszty technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych

Tabela 41. Tygodniowe koszty wykorzystywane w analizie (erdafitynib).

(1 t%t:eh) Bawff;ffzy RSS) Balverigs(zl;cZz RSS) Koszty wydania ERD
1 [ [ 191,44 2t
2 [ [ 0,00 zt
3 [ [ 0,00 zt
4 [ [ 0,00 zt
5 [ [ 187,56 zt
6 [ [ 0,00 zt
7 [ [ 0,00 zt
8 [ [ 0,00 zt
9 [ [ 172,65 7t
10 [ ] [ ] 0,00 zt
11 [ [ 0,00 zt
12 [ [ 0,00 zt
13 [ [ 151,51 24
14 [ [ 0,00 zt
15 [ [ 0,00 zt
16 [ [ 0,00 zt
17 [ [ 130,34 7t
18 [ [ 0,00 zt

Balversa® (erdafitynib)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

Koszty leczenia zda-
rzen niepozadanych

2732,48 7t
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

AESTIMO

Koszty diagnostykii  Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania

1194,16 zt
113,68 zt
113,68 zt
113,75 z¢
113,99 z¢
114,44 74
115,19 zt
116,24 zt
117,44 7t
118,72 zt
120,02 zt
121,30 zt
122,52 7t
123,65 zt
124,69 zt
125,60 zt
126,38 zt

127,03 zt

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
0,00 zt
30,20 zt
92,74 2t
155,35 zt
216,36 zt
292,90 zt
461,89 zt
541,22
600,85 zt
642,96 zt
670,30 zt
685,57 zt
691,21 zt
689,31 zt
681,59 zt
669,47 zt
654,00 zt

636,35 zt

cia
9,92 zt
26,95 7t
42,49 7t
57,17 zt
71,19 zt
84,58 7t
97,40 zt
109,65 zt
121,32 zt
132,41 7t
142,93 7t
152,87 zt
162,22 7t
170,98 zt
179,15 zt
186,74 zt

193,75 zt
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1 t%::er’\) Balvjrzzzg RSS) Balverizskzt;c\e!z RSS) LTI
19 [ ] [ ] 0,00 zt
20 [ ] [ ] 0,00 zt
21 [ ] [ ] 111,28 2t
22 [ ] [ ] 0,00 zt
23 [ ] [ ] 0,00 zt
24 [ ] [ ] 0,00 zt
25 [ ] [ ] 94,86 zt
26 [ ] [ ] 0,00 zt
27 [ ] [ ] 0,00 zt
28 [ ] [ ] 0,00 zt
29 [ ] [ ] 80,97 zt
30 [ ] [ ] 0,00 zt
31 [ ] [ ] 0,00 zt
32 [ ] [ ] 0,00 zt
33 [ ] [ ] 69,32 zt
34 [ ] [ ] 0,00 zt
35 [ ] [ ] 0,00 zt
36 [ ] [ ] 0,00 zt
37 [ ] [ ] 59,56 zt
38 [ ] [ ] 0,00 zt
39 [ ] [ ] 0,00 zt

Balversa® (erdafitynib)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

Koszty leczenia zda-
rzen niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

AESTIMO

Koszty diagnostykii Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania
127,55 zt
127,93 zt
128,18 zt
128,30 zt
128,29 zt
128,17 zt
127,93 zt
127,58 zt
127,13 zt
126,59 7t
125,96 zt
125,25 7t
124,46 7t
123,60 zt
122,68 zt
121,71 4
120,68 zt
119,60 zt
118,48 7t
117,32 z4

116,14 zt

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
616,97 zt
596,53 zt
575,48 zt
554,15 zt
532,83 zt
511,71 z4
490,95 zt
470,66 zt
450,94 zt
431,83zt
413,39 zt
395,62 zt
378,54 zt
362,15 zt
346,45 zt
331,43 zt
317,07 zt
303,35 zt
290,25 zt
277,75 zt

265,82 zt

Cla
200,19 zt
206,07 zt
211,39 zt
216,17 zt
220,43 zt
224,18 zt
227,44 zt
230,22 zt
232,55 zt
234,44 7t
235,92 zt
237,00 zt
237,72 zt
238,08 zt
238,10 zt
237,82 zt
237,25zt
236,40 zt
235,30 zt
233,98 zt

232,43 zt



79
1 t%::er’\) Balvjrzzzg RSS) Balverizskzt;c\e!z RSS) LTI
40 [ [ 0,00 zt
4 [ [ 51,37 2t
42 [ [ 0,00 zt
43 [ [ 0,00 zt
44 I ] 0,00 zt
45 [ [ ] 44,49 7t
46 [ ] [ ] 0,00 zt
47 [ ] [ ] 0,00 zt
48 [ ] [ ] 0,00 zt
49 [ ] [ ] 38,68 zt
50 [ ] [ ] 0,00 zt
51 [ ] [ ] 0,00 zt
52 [ ] [ ] 0,00 zt
53 [ ] [ ] 33,76 zt
54 [ ] [ ] 0,00 zt
55 [ ] [ ] 0,00 zt
56 [ ] [ ] 0,00 zt
57 [ ] [ ] 29,58 zt
58 [ ] [ ] 0,00 zt
59 [ ] [ ] 0,00 zt
60 [ ] [ ] 0,00 zt

Balversa® (erdafitynib)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

Koszty leczenia zda-
rzen niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

AESTIMO

Koszty diagnostykii Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania
114,92 7t
113,67 zt
112,41 z¢
111,13 z4
109,83 zt
108,52 zt
107,20 zt
105,88 zt
104,55 zt
103,22 zt
101,89 zt
100,56 zt
99,23 zt
97,91 zt
87,83 zt
86,81 zt
85,79 zt
84,76 zt
83,74 74
82,72 7t

81,70 zt

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
254,45 zt
243,62 zt
233,28 zt
223,44 zt
214,05 zt
205,11 zt
196,58 zt
188,46 zt
180,71 zt
173,33zt
166,29 zt
159,57 zt
153,17 zt
147,06 zt
141,23 zt
135,66 zt
130,35zt
125,28 zt
120,44 zt
115,81 zt

111,39 zt

Cla
230,69 zt
228,77 zt
226,69 zt
224,45 zt
222,09 zt
219,60 zt
217,01 zt
214,32 zt
211,56 zt
208,72 zt
205,82 zt
202,87 zt
199,87 zt
196,85 zt
193,79 zt
190,72 zt
187,64 zt
184,55 zt
181,46 zt
178,38 zt

175,30 zt



80
1 t%::er’\) Balvjrzzzg RSS) Balverizskzt;c\e!z RSS) LTI
61 [ ] [ ] 26,00 zt
62 [ ] [ ] 0,00 zt
63 [ ] [ ] 0,00 zt
64 [ ] [ ] 0,00 zt
65 [ ] [ ] 22,94 7t
66 [ ] [ ] 0,00 zt
67 [ ] [ ] 0,00 zt
68 [ ] [ ] 0,00 zt
69 [ ] [ ] 20,30 zt
70 [ ] [ ] 0,00 zt
71 [ ] [ ] 0,00 zt
72 [ ] [ ] 0,00 zt
73 [ ] [ ] 18,02 zt
74 [ ] [ ] 0,00 zt
75 [ ] [ ] 0,00 zt
76 [ ] [ ] 0,00 zt
77 [ ] [ ] 16,04 2t
78 [ ] [ ] 0,00 zt
79 [ ] [ ] 0,00 zt
80 [ ] [ ] 0,00 zt
81 [ ] [ ] 14,322t

Balversa® (erdafitynib

)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

Koszty leczenia zda-
rzen niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

AESTIMO

Koszty diagnostykii Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania
80,68 zt
79,67 zt
78,66 zt
77,66 zt
76,67 zt
75,68 zt
74,71 z4
73,74 z4
72,78 zt
71,84 74
70,90 zt
69,97 zt
69,05 zt
68,15 zt
67,25 zt
66,37 zt
65,50 zt
64,64 7t
63,79 zt
62,95 zt

62,12 zt

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
107,16 zt
103,13 zt
99,26 zt
95,57 zt
92,03 zt
88,65 zt
85,41 zt
82,31zt
79,35 zt
76,50 zt
73,78 zt
71,17 zt
68,66 zt
66,26 zt
63,96 zt
61,75 zt
59,63 zt
57,60 zt
55,64 zt
53,77 zt

51,96 zt

Cla
172,24 zt
169,20 zt
166,18 zt
163,19 zt
160,22 zt
157,28 zt
154,37 zt
151,50 zt
148,67 zt
145,87 zt
143,11 zt
140,40 zt
137,72 zt
135,08 zt
132,49 zt
129,94 zt
127,44 zt
124,97 zt
122,55zt
120,18 zt

117,85 zt



81
1 t%::er’\) Balvjrzzzg RSS) Balverizskzt;c\e!z RSS) LTI
82 [ ] [ ] 0,00 zt
83 [ ] [ ] 0,00 zt
84 [ ] [ ] 0,00 zt
85 [ ] [ ] 12,827
86 [ ] [ ] 0,00 zt
87 [ ] [ ] 0,00 zt
88 [ ] [ ] 0,00 zt
89 [ ] [ ] 11,50 zt
90 [ ] [ ] 0,00 zt
91 [ ] [ ] 0,00 zt
92 [ ] [ ] 0,00 zt
93 [ ] [ ] 10,35zt
94 [ ] [ ] 0,00 zt
95 [ ] [ ] 0,00 zt
96 [ ] [ ] 0,00 zt
97 [ ] [ ] 9,332t
98 [ ] [ ] 0,00 zt
99 [ ] [ ] 0,00 zt
100 [ ] [ ] 0,00 zt
101 [ ] [ ] 8,43 2t
102 [ ] [ ] 0,00 zt

Balversa® (erdafitynib

)

w leczeniu dorostych pacjentéw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktérzy wczesniej

Koszty leczenia zda-
rzen niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

AESTIMO

Koszty diagnostykii Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania
61,31 zt
60,51 zt
59,72 zt
58,94 zt
58,17 zt
57,41 zt
56,67 zt
55,93 zt
55,21 zt
54,50 zt
53,80 zt
53,11zt
52,43 7t
51,76 zt
51,10 zt
50,46 zt
49,82 zt
49,19 zt
48,58 zt
47,97 zt

47,37 zt

otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
50,23 zt
48,57 zt
46,97 zt
45,43 zt
43,95 zt
42,53 zt
41,16 zt
39,84 zt
38,58 zt
37,36 zt
36,18 zt
35,05 zt
33,96 zt
32,91zt
31,89 zt
30,92 zt
29,98 zt
29,07 zt
28,19 zt
27,35zt

26,53 zt

Cla
115,56 zt
113,32zt
111,12 zt
108,96 zt
106,84 zt
104,77 zt
102,74 zt
100,75 zt
98,80 zt
96,89 zt
95,02 zt
93,19 zt
91,40 zt
89,64 zt
87,93 zt
86,25 zt
84,60 zt
82,99 zt
81,42 zt
79,88 zt

78,37 zt



82
Cykl Koszty Koszty . Koszty leczenia zda-
(1 tydzien) Balversa (z RSS) Balversa (bez RSS) R U ) rzen niepozadanych
103 [ ] [ ] 0,00 zt 0,00 zt
104 [ ] [ ] 0,00 zt 0,00 zt

Tabela 42. Tygodniowe koszty wykorzystywane w analizie (enfortumab wedotyny).

AESTIMO

Koszty diagnostykii Koszty dalszego lecze- Koszty opieki korica zy-

monitorowania

46,78 zt

46,21 zt

(et ' oszyposania ey v
1 6 341,59 zt 838,94 zt 2300,11zt 0,00 zt
2 6333,73 zt 837,90 zt 0,00 zt 69,43 zt
3 6 309,59 zt 834,71 zt 0,00 zt 69,53 zt
4 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 69,84 zt
5 6212,83zt 821,90 zt 0,00 zt 70,41 zt
6 6 136,58 zt 811,82 zt 0,00 zt 71,32 zt
7 6 016,35 zt 795,91 zt 0,00 zt 72,76 zt
8 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 74,73 zt
9 5 719,05 zt 756,58 zt 0,00 zt 76,96 zt
10 5551,68 zt 734,44 zt 0,00 zt 79,37 zt
11 5377,19 z 711,36 zt 0,00 zt 81,86 zt
12 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 84,37 zt
13 5018,80 zt 663,95 zt 0,00 zt 86,85 zt
14 4 839,37 zt 640,21 zt 0,00 zt 89,24 zt
15 4 661,94 zt 616,74 zt 0,00 zt 91,51 zt
16 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 93,65 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdrzy wczesdniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

nia
25,75zt

24,99 zt

Koszty dalszego leczenia

0,00 zt
1,24 zt
3,821zt
6,40 zt
8,92zt
12,07 z4
19,03 zt
22,30zt
24,76 zt
26,49 zt
27,62 zt
28,25zt
28,48 zt
28,40 zt
28,09 zt

27,59 z

cia
76,89 zt

75,45 zt

Koszty opieki korica zycia

0,00 zt
9,92 zt
26,95 zt
42,49 zt
57,17 zt
71,19 zt
84,58 zt
97,40 zt
109,65 zt
121,32 zt
132,41 zt
142,93 zt
152,87 zt
162,22 zt
170,98 zt

179,15 zt



83

Cykl
(1 tydzien)

17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36

37

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
EV

4317,40 zt
4151,75 zt
3991,15z
0,00 zt
3 686,06 zt
3541,81z
3403,11z
0,00 zt
3142,10z
3019,58 zt
2902,20 zt
0,00 zt
2682,18 zt
2579,19 zt
2 480,66 zt
0,00 zt
2296,20 zt
2209,92 zt
2127,39 z
0,00 zt

1972,87 zt

Koszty podania EV

571,16 zt
549,24 zt
528,00 zt
0,00 zt
487,63 zt
468,55 zt
450,20 zt
0,00 zt
415,67 zt
399,47 zt
383,94 zt
0,00 zt
354,83 zt
341,21 z¢
328,17 zt
0,00 zt
303,77 zt
292,35 zt
281,44 zt
0,00 zt

260,99 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

95,64 zt
97,47 zt
99,12 zt
100,61 zt
101,92 zt
103,06 zt
104,05 zt
104,87 zt
105,54 zt
106,07 zt
106,46 zt
106,72 zt
106,85 zt
106,88 zt
106,79 zt
106,61 zt
106,33 zt
105,97 zt
105,53 zt
105,02 zt

104,44 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

26,95zt
26,22 zt
25,42 7t
24,58 zt
23,71z
22,84 7t
21,96 zt
21,09 zt
20,23 zt
19,39 zt
18,58 zt
17,79 z
17,03 zt
16,30 zt
15,60 zt
14,92 z4
14,28 zt
13,66 zt
13,07 zt
12,50 zt

11,96 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

186,74 zt
193,75 zt
200,19 zt
206,07 zt
211,39 zt
216,17 zt
220,43 zt
224,18 zt
227,44 zt
230,22 zt
232,55 zt
234,44 7t
235,92 zt
237,00 zt
237,72 zt
238,08 zt
238,10 zt
237,82 zt
237,25 zt
236,40 zt

235,30 zt



84

Cykl
(1 tydzien)

38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57

58

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
EV

1900,56 zt
183137z
0,00 zt
1701,71 z4
1 640,99 zt
1582,82 zt
0,00 zt
1473,71 2
1422,54 74
1373,48 zt
0,00 zt
1281,32 zt
1238,03 zt
1 196,49 zt
0,00 zt
1118,34 zt
1081,58 zt
1 046,26 zt
0,00 zt
979,72 zt

948,37 zt

Koszty podania EV

251,43 zt
242,27 zt
0,00 zt
225,12 zt
217,09 zt
209,39 zt
0,00 zt
194,96 zt
188,19 zt
181,70 zt
0,00 zt
169,51 zt
163,78 zt
158,29 zt
0,00 zt
147,95 zt
143,08 zt
138,41 zt
0,00 zt
129,61 zt

125,46 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

103,80 zt
103,11 zt
102,36 zt
101,57 zt
100,74 zt
99,87 zt
98,97 zt
98,05 zt
97,09 zt
96,12 zt
95,12 zt
94,11 zt
93,09 zt
92,06 zt
91,01 zt
89,97 zt
85,32 zt
84,38 zt
83,43 zt
82,48 zt

81,53 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

11,45 zt
10,95 zt
10,49 zt
10,04 zt
9,611zt
9,211zt
8,82zt
8,45 zt
8,10 zt
7,77 7t
7,45 zt
7,14 7t
6,85 zt
6,58 zt
6,31zt
6,06 zt
5,82zt
5,59 zt
5,371z
5,16 zt

4,96 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

233,98 zt
232,43 zt
230,69 zt
228,77 zt
226,69 zt
224,45 zt
222,09 zt
219,60 zt
217,01 zt
214,32 zt
211,56 zt
208,72 zt
205,82 zt
202,87 zt
199,87 zt
196,85 zt
193,79 zt
190,72 zt
187,64 zt
184,55 zt

181,46 zt



85

Cykl
(1 tydzien)

59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78

79

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
EV

918,22 zt
0,00 zt
861,33 zt
834,48 zt
808,64 zt
0,00 zt
759,81 zt
736,73 zt
714,50 zt
0,00 zt
672,41 zt
652,50 zt
633,30 zt
0,00 zt
596,90 zt
579,65 zt
563,00 zt
0,00 zt
531,40 zt
516,41 zt

501,92 zt

Koszty podania EV

121,47 zt
0,00 zt
113,95zt
110,40 zt
106,98 zt
0,00 zt
100,52 zt
97,46 zt
94,52 zt
0,00 zt
88,95 zt
86,32 zt
83,78 zt
0,00 zt
78,96 zt
76,68 zt
74,48 zt
0,00 zt
70,30 zt
68,32 zt

66,40 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

80,58 zt
79,63 zt
78,68 zt
77,73 zt
76,78 zt
75,84 zt
74,90 zt
73,97 zt
73,05 zt
72,13 zt
71,22 zt
70,32 zt
69,43 zt
68,54 zt
67,67 zt
66,80 zt
65,94 zt
65,10 zt
64,26 zt
63,44 zt

62,62 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

4,77 zt
4,59 zt
4,42 zt
4,25 zt
4,09 zt
3,94zt
3,79zt
3,657t
3,521z
3,39zt
3,27zt
3,15zt
3,04zt
2,931zt
2,83zt
2,73zt
2,64zt
2,54 7t
2,46 zt
2,37zt

2,29zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

178,38 zt
175,30 zt
172,24 zt
169,20 zt
166,18 zt
163,19 zt
160,22 zt
157,28 zt
154,37 zt
151,50 zt
148,67 zt
145,87 zt
143,11 zt
140,40 zt
137,72 zt
135,08 zt
132,49 zt
129,94 zt
127,44 zt
124,97 zt

122,55 zt



86

Cykl
(1 tydzien)

80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
9%
97
98
99

100

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
EV

0,00 zt
474,40 zt
461,32zt
448,68 zt

0,00 zt
424,63 zt
413,19 zt
402,12 zt

0,00 zt
381,03 zt
370,99 zt
361,26 zt

0,00 zt
342,72 zt
333,88 zt
325,32 zt

0,00 zt
308,96 zt
301,16 zt
293,59 zt

0,00 zt

Koszty podania EV

0,00 zt
62,76 zt
61,03 zt
59,36 zt
0,00 zt
56,17 zt
54,66 zt
53,20 zt
0,00 zt
50,41 zt
49,08 zt
47,79 zt
0,00 zt
45,34 zt
44,17 zt
43,04 zt
0,00 zt
40,87 zt
39,84 zt
38,84 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

61,82 zt
61,02 zt
60,24 zt
59,47 zt
58,70 zt
57,95 zt
57,21zt
56,48 zt
55,76 zt
55,05 zt
54,35 zt
53,66 zt
52,98 zt
52,31zt
51,66 zt
51,01 zt
50,37 zt
49,74 zt
49,12 zt
48,51 zt

47,91 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

2,227
2,14 7t
2,07zt
2,00zt
1,94 zt
1,87 zt
1,81 zt
1,75zt
1,70 zt
1,64 zt
1,59 zt
1,54 zt
1,49 zt
1,44 zt
1,40 zt
1,36 zt
1,31zt
1,27 z¢
1,24 zt
1,20 zt

1,16 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

120,18 zt
117,85 zt
115,56 zt
113,32 zt
111,12 zt
108,96 zt
106,84 zt
104,77 zt
102,74 zt
100,75 zt
98,80 zt
96,89 zt
95,02 zt
93,19 zt
91,40 zt
89,64 zt
87,93 zt
86,25 zt
84,60 zt
82,99 zt

81,42 zt
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Cykl
(1 tydzien)

101
102
103

104

Tabela 43. Tygodniowe koszty wykorzystywane w analizie (CTH).

Cykl
(1 tydzien)

1

2

10
11
12
13

14

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
EV

279,13 zt
272,23 zt
265,53 zt

0,00 zt

Koszty
CTH

134,86 zt
0,00 zt
0,00 zt

117,36 zt
0,00 zt
0,00 zt
95,23 zt
0,00 zt
0,00 zt
77,03 zt
0,00 zt
0,00 zt
62,70 zt

0,00 zt

Koszty podania EV

36,93 zt
36,01 zt
35,13zt

0,00 zt

Koszty podania CTH

690,30 zt
0,00 zt
0,00 zt

600,70 zt
0,00 zt
0,00 zt

487,44 zt
0,00 zt
0,00 zt

394,27 zt
0,00 zt
0,00 zt

320,95 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

4728,77 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

47,32 zt
46,74 zt
46,17 zt

45,60 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

0,00 zt
109,29 zt
108,65 zt
109,61 zt
111,36 zt
113,23zt
114,97 zt
116,49 zt
117,74 zt
118,71 zt
119,43 zt
119,91 zt
120,16 zt

120,21 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

1,13 z¢
1,09 zt
1,06 zt

1,03 zt

Koszty dalszego leczenia

0,00 zt
518,30 zt
1057,41 zt
1210,49 zt
122471zt
1181,93 zt
111555z
1040,79 zt
964,98 zt
891,68 zt
822,56 zt
758,29 zt
699,02 zt

644,63 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

79,88 zt
78,37 zt
76,89 zt

75,45 zt

Koszty opieki korica zycia

0,00 zt
380,74 zt
374,04 zt
367,46 zt
361,00 zt
354,65 zt
348,41 zt
342,28 7t
336,26 zt
330,35 zt
324,54 z
318,83 zt
313,22zt

307,71 zt
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Cykl
(1 tydzien)

15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34

35

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
CTH

0,00 zt
51,46 zt
0,00 zt
0,00 zt
42,59 zt
0,00 zt
0,00 zt
35,51zt
0,00 zt
0,00 zt
29,82 zt
0,00 zt
0,00 zt
25,20 zt
0,00 zt
0,00 zt
21,42 zt
0,00 zt
0,00 zt
18,31 zt

0,00 zt

Koszty podania CTH

0,00 zt
263,43 zt
0,00 zt
0,00 zt
217,99 zt
0,00 zt
0,00 zt
181,78 zt
0,00 zt
0,00 zt
152,64 zt
0,00 zt
0,00 zt
129,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
109,66 zt
0,00 zt
0,00 zt
93,72 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

120,08 zt
119,79 zt
119,36 zt
118,79 zt
118,12 zt
117,34 zt
116,48 zt
115,53 zt
114,52 zt
113,46 zt
112,34 zt
111,17 zt
109,97 zt
108,73 zt
107,47 zt
106,18 zt
104,88 zt
103,56 zt
102,23 zt
100,89 zt

99,54 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

594,86 zt
549,37 zt
507,83 zt
469,90 zt
435,24 74
403,56 zt
374,57 zt
348,02 zt
323,69 zt
301,35 zt
280,84 zt
261,97 zt
244,59 zt
228,57 zt
213,79 zt
200,14 zt
187,52 zt
175,83 zt
165,00 zt
154,96 zt

145,64 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

302,30 zt
296,98 zt
291,76 zt
286,63 zt
281,59 zt
276,63 zt
271,77 zt
266,99 zt
262,29 zt
257,68 zt
253,14 zt
248,69 zt
244,32 zt
240,02 zt
235,80 zt
231,65 zt
227,58 zt
223,57 zt
219,64 zt
215,78 zt

211,98 zt
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Cykl
(1 tydzien)

36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55

56

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
CTH

0,00 zt
15,72 74
0,00 zt
0,00 zt
13,56 zt
0,00 zt
0,00 zt
11,75 ¢
0,00 zt
0,00 zt
10,22 zt
0,00 zt
0,00 zt
8,92zt
0,00 zt
0,00 zt
7,81zt
0,00 zt
0,00 zt
6,86 zt

0,00 zt

Koszty podania CTH

0,00 zt
80,49 zt
0,00 zt
0,00 zt
69,43 zt
0,00 zt
0,00 zt
60,15 zt
0,00 zt
0,00 zt
52,30 zt
0,00 zt
0,00 zt
45,64 zt
0,00 zt
0,00 zt
39,97 zt
0,00 zt
0,00 zt
35,10 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

98,19 zt
96,83 zt
95,48 zt
94,13 zt
92,78 zt
91,44 zt
90,10 zt
88,77 zt
87,45 zt
86,14 zt
84,83 zt
83,54 zt
82,26 zt
80,99 zt
79,73 zt
78,49 zt
77,26 zt
76,04 zt
74,83 zt
73,64 zt

72,47 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

136,97 zt
128,92 zt
121,41 zt
114,42 zt
107,91 zt
101,82 zt
96,14 zt
90,83 zt
85,86 zt
81,21 zt
76,86 zt
72,77 zt
68,94 zt
65,35 zt
61,97 zt
58,79 zt
55,81 zt
53,00 zt
50,35 zt
47,86 zt

45,51 zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

208,25 zt
204,59 zt
200,99 zt
197,46 zt
193,98 zt
190,57 zt
187,22 zt
183,93 zt
180,69 zt
177,51z
174,39 zt
171,32 zt
168,31 zt
165,35 zt
162,44 zt
159,58 zt
156,78 zt
154,02 zt
151,31 zt
148,65 zt

146,03 zt
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Cykl
(1 tydzien)

57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76

77

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
CTH

0,00 zt
6,04 zt
0,00 zt
0,00 zt
5,34 zt
0,00 zt
0,00 zt
4,73 zt
0,00 zt
0,00 zt
4,20 zt
0,00 zt
0,00 zt
3,73zt
0,00 zt
0,00 zt
3,331zt
0,00 zt
0,00 zt
2,98 zt

0,00 zt

Koszty podania CTH

0,00 zt
30,92 zt
0,00 zt
0,00 zt
27,31zt
0,00 zt
0,00 zt
24,19 zt
0,00 zt
0,00 zt
21,47 zt
0,00 zt
0,00 zt
19,11 z¢
0,00 zt
0,00 zt
17,04 z¢
0,00 zt
0,00 zt
15,23 z¢

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

71,30 zt
70,15 zt
69,02 zt
67,90 zt
66,80 zt
65,71 zt
64,63 zt
63,57 zt
62,53 zt
61,50 zt
60,48 zt
59,48 zt
58,49 zt
57,52 zt
56,56 zt
55,62 zt
54,69 zt
53,77 zt
52,87 zt
51,98 zt

51,11zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

43,30 zt
41,20 zt
39,23 zt
37,37 zt
35,60 zt
33,94 zt
32,36zt
30,87 zt
29,46 zt
28,12zt
26,85zt
25,65zt
24,51zt
23,42 7t
22,40 zt
21,42 7t
20,49 zt
19,61 zt
18,78 zt
17,98 zt

17,22 z4

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

143,47 zt
140,94 zt
138,46 zt
136,03 zt
133,64 zt
131,28 zt
128,98 zt
126,71 zt
124,48 zt
122,29 zt
120,14 zt
118,02 zt
115,95 zt
113,91zt
111,91zt
109,94 zt
108,00 zt
106,10 zt
104,24 zt
102,40 zt

100,60 zt
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Cykl
(1 tydzien)

78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
9%
97

98

Balversa® (erdafitynib)

Koszty
CTH

0,00 zt
2,66zt
0,00 zt
0,00 zt
2,39z
0,00 zt
0,00 zt
2,15z
0,00 zt
0,00 zt
1,93 zt
0,00 zt
0,00 zt
1,74 zt
0,00 zt
0,00 zt
1,57 zt
0,00 zt
0,00 zt
1,42 zt

0,00 zt

Koszty podania CTH

0,00 zt
13,64 zt
0,00 zt
0,00 zt
12,23 74
0,00 zt
0,00 zt
10,99 zt
0,00 zt
0,00 zt
9,90 zt
0,00 zt
0,00 zt
8,92zt
0,00 zt
0,00 zt
8,06 zt
0,00 zt
0,00 zt
7,29 zt

0,00 zt

Koszty leczenia zdarzen
niepozadanych

0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt
0,00 zt

0,00 zt

Koszty diagnostyki i moni-
torowania

50,25 zt
49,40 zt
48,56 zt
47,74 zt
46,93 zt
46,14 zt
45,35 zt
44,58 zt
43,82 zt
43,08 zt
42,34 zt
41,62 zt
40,91 zt
40,21 zt
39,52 zt
38,84 zt
38,18 zt
37,52 zt
36,88 zt
36,24 zt

35,62 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1

Koszty dalszego leczenia

16,50 zt
15,81 zt
15,16 zt
14,54 z4
13,94 zt
13,38 zt
12,84 zt
12,32 74
11,83 zt
11,36 zt
10,91 zt
10,48 zt
10,07 zt
9,68 zt
9,311zt
8,95zt
8,611zt
8,28 zt
7,97 zt
7,67 zt

7,39zt

AESTIMO

Koszty opieki korica zycia

98,83 zt
97,10 zt
95,39 zt
93,71zt
92,06 zt
90,44 zt
88,85 zt
87,29 zt
85,75 zt
84,24 zt
82,76 zt
81,31zt
79,88 zt
78,47 zt
77,09 zt
75,74 zt
74,40 zt
73,10 zt
71,81 zt
70,55 zt

69,31 zt
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99 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 35,01 zt 7,11zt 68,09 zt
100 1,29 zt 6,60 zt 0,00 zt 34,41 zt 6,85 zt 66,89 zt
101 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 33,811zt 6,60 zt 65,71 zt
102 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 33,23zt 6,36 zt 64,56 zt
103 1,17 z4 5,99 zt 0,00 zt 32,66 zt 6,12 zt 63,42 zt
104 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 32,09 zt 5,90 zt 62,31 zt

w leczeniu dorostych pacjentdw z nieresekcyjnym lub przerzutowym rakiem
Balversa® (erdafitynib) urotelialnym, z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktdérzy wczesdniej
otrzymali co najmniej jedng linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1
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Balversa (erdafitynib) w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw z zaawansowanym
rakiem urotelialny z podatnymizmianami geneticin FGFR3, ktérzy wczesniej oryzalin co naj-
mniej jedna line leczenia zawierajacy inhibitor PD-1 lob PD-L1. Analiza economical. Aestimo
such Krakow, 2025.

Balversa (erdafitynib) w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw z zaawansowanym
rakiem urotelialnym z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej otrzy-
mali co najmniej jedna linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1. Analiza kliniczna.
Aestimo s.c. Krakéw, 2025.

Aly A, Johnson C, Doleh Y, Chirikov V, Botteman M, Shenolikar R, Hussain A. The Real-World
Lifetime Economic Burden of Urothelial Carcinoma by Stage at Diagnosis. J Clin Pathw. 2020
May;6(4):51-60.

Andreassen BK, Aagnes B, Gislefoss R, Andreassen M, Wahlgvist R. Incidence and Survival
of urothelial carcinoma of the urinary bladder in Norway 1981-2014. BMC Cancer. 2016
Oct 13;16(1):799.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment), wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016.

Balversa (erdafitynib) w monoterapii, w leczeniu dorostych pacjentéw z zaawansowanym
rakiem urotelialnym z podatnymi zmianami genetycznymi FGFR3, ktorzy wczesniej otrzy-
mali co najmniej jedna linie leczenia zawierajgcg inhibitor PD-1 lub PD-L1. Analiza problemu
decyzyjnego. Aestimo s.c. Krakow, 2025.

Opdivo (niwolumab) w leczeniu uzupetniajgcym raka urotelialnego u dorostych z ekspresjg
PD-L1 na komdrkach guza > 1% z wysokim ryzykiem nawrotu po radykalnej cystektomii z
cechg RO. Analiza weryfikacyjna nr OT.423.1.5.2023. Data ukonczenia: 24.05.2023 r

Aziz A, Raza SJ, Davaro F, May A, Siddiqui S, Hamilton Z. Stage Migration for Upper Tract
Urothelial Cell Carcinoma. Clin Genitourin Cancer. 2020 Oct 13:51558-7673(20)30227-5.

Barthélémy P, Thibault C, Fléchon A, Gross-Goupil M, Voog E, Eymard JC, Abraham C,
Chasseray M, Lorgis V, Hilgers W, Gobert A, Le Moulec S, Simon C, Nicolas E, Escande A,
Pouessel D, Mouillet G, Josse C, Solbes MN, Lambert P, Loriot Y. Real-world Study of
Avelumab First-line Maintenance Treatment in Patients with Advanced Urothelial Carci-
noma in France: Overall Results from the Noninterventional AVENANCE Study and Analysis
of Outcomes by Second-line Treatment. Eur Urol Oncol. 2024 Oct 23:52588-
9311(24)00223-2. doi: 10.1016/j.eu0.2024.09.014. Epub ahead of print. PMID: 39448350.

Basin M et al. FGFR3 mutated (FGFR3mut+) urothelial carcinoma of bladder (UCB) or upper
tract (UTUC): A comparative genomic landscape study. Journal of Clinical Oncology Volume
42, Number 4_suppl

Bellmunt J, von der Maase H, Mead GM, et al. Randomized Phase Ill Study Comparing
Paclitaxel/Cisplatin/ Gemcitabine and Gemcitabine/Cisplatin in Patients With Locally Ad-
vanced or Metastatic Urothelial Cancer Without Prior Systemic Therapy: EORTC Intergroup
Study 30987. JCO. 2012;30(10):1107-1113. d0i:10.1200/JC0.2011.38.6979

Bhatt J, Cowan N, Protheroe A, Crew J. Recent advances in urinary bladder cancer detec-
tion. Expert Rev Anticancer Ther. 2012 Jul;12(7):929-39.

Chtosta PL, Wysocki PJ, Fijuth J. Rak pecherza moczowego. Ksigzek A, Potemski P, Boréwka
A, Chtosta PL, Demkow T, Fijuth J, Jaszczynski J, Wysocki PJ. W: Nowotwory uktadu mo-
czowo-ptciowego. Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej. Zalecenia postepowania dia-
gnostyczko terapeutycznego 2013; s 353-369.
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Charakterystyka Produktu Leczniczego Balversa z dnia 22.08.2024 r., opublikowana na stro-
nie EMA w dniu 29.08.2024 r. (procedura EMEA/H/C/006050/0000). Dostepne on-line pod
adresem: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/balversa. Data ostat-
niego dostepu: 08.10.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Carboplatin Pfizer, 10 mg/ml, roztwér do wstrzyki-
wan. Dostep on-line: https://rejestry.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-prod-
ucts/639/characteristic. Data ostatniego dostepu: 14.10.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Docetaxel Accord - N/0O062 z dnia 30.07.2024 r. Do-
stepne  on-line  pod  adresem:  https://www.ema.europa.eu/en/medicines/hu-
man/EPAR/docetaxel-accord. Data ostatniego dostepu: 08.10.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Gemcitabine Actavis

Dostep on-line: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/api/rpl/medicinal-pro-
ducts/26651/characteristic. Data ostatniego dostepu: 14.10.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Paclitaxel Kabi z dnia 10.03.2021 r. Dostepne on-line
pod adresem: https://rejestrymedyczne.ezdrowie.gov.pl/rpl/search/public. Data ostat-
niego dostepu: 08.10.2024 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego Padcev z dnia 27.09.2024 r. (procedura
EMEA/H/C/PSUSA/00010989/202312). Dostepne on-line pod adresem: https://ec.eu-
ropa.eu/health/documents/community-register/html/h1615.htm. Data ostatniego do-
stepu: 08.10.2024 r.

Crow P, Ritchie AW. National and international variation in the registration of bladder can-
cer. BJU Int. 2003 Oct;92(6):563-6.

Komunikat dotyczgcy Sredniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stoso-
wanych w programach lekowych i chemioterapii za okres od stycznia 2018 r. do stycznia
2025 r. https://www.nfz.gov.pl/aktualnosci/aktualnosci-centrali/komunikat-dgl,8751.html

Dogliotti L, Carteni G, Siena S, et al. Gemcitabine plus Cisplatin versus Gemcitabine plus
Carboplatin as First-Line Chemotherapy in Advanced Transitional Cell Carcinoma of the
Urothelium: Results of a Randomized Phase 2 Trial. European Urology. 2007;52(1):134-141.
doi:10.1016/j.eururo.2006.12.029

Eylert MF, Hounsome L, Verne J, Bahl A, Jefferies ER, Persad RA. Prognosis is deteriorating
for upper tract urothelial cancer: data for England 1985-2010. BJU Int. 2013
Jul;112(2):E107-13.

Galsky MD, Witjes JA, Gschwend JE, Milowsky MI, Schenker M, Valderrama BP, Tomita Y,
Bamias A, Lebret T, Shariat SF, Park SH, Agerbaek M, Jha G, Stenner F, Ye D, Giudici F, Dutta
S, Askelson M, Nasroulah F, Zhang J, Brophy L, Bajorin DF. Adjuvant Nivolumab in High-Risk
Muscle-Invasive Urothelial Carcinoma: Expanded Efficacy From CheckMate 274. J Clin On-
col. 2024 Oct 11:JC02400340. doi: 10.1200/JC0.24.00340. Epub ahead of print. PMID:
39393026.

Helsten T, Elkin S, Arthur E, Tomson BN, Carter J, Kurzrock R. The FGFR Landscape in Cancer:
Analysis of 4,853 Tumors by Next-Generation Sequencing. Clin Cancer Res. 2016 Jan
1;22(1):259-67. doi: 10.1158/1078-0432.CCR-14-3212. Epub 2015 Sep 15. PMID:
26373574,

Krajowy Rejestr Nowotwordw. Dostep online pod adresem: http://onkologia.org.pl/

Ksigzek A, Zatuska W, Wysocki WM. Nowotwory uktadu moczowego. Rozdziat 2. Rak peche-
rza moczowego. W: Gajowski P. Interna — maty podrecznik. Medycyna Praktyczna 2022.
Dostepne on-line pod adresem: https://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.14.13.
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Loriot Y, Matsubara N, Park SH, Huddart RA, Burgess EF, Houede N, Banek S, Guadalupi V,
Ku JH, Valderrama BP, Tran B, Triantos S, Kean Y, Akapame S, Deprince K, Mukhopadhyay
S, Stone NL, Siefker-Radtke AO; THOR Cohort 1 Investigators. Erdafitinib or Chemotherapy
in Advanced or Metastatic Urothelial Carcinoma. N EnglJ Med. 2023 Nov 23;389(21):1961-
1971. doi: 10.1056/NEJM0a2308849. Epub 2023 Oct 21. PMID: 37870920.

Xinran Ma, Lura Long, Sharon Moon, Blythe J.S. Adamson, Shrujal S. Baxi. Comparison of
Pop-ulation Characteristics in Real-World Clinical Oncology Databases in the US: Flatiron
Health, SEER, and NPCR. medRxiv 2020.03.16.20037143.

Mardaz A, Nagy B, Macher T, Jeskd J, Tischler E, Csongvai C, Kearney M. Nationwide Study
of Real-World Treatment Patterns and Clinical Outcomes in Patients with Metastatic
Urothelial Carcinoma in Hungary. Adv Ther. 2023 Dec;40(12):5475-5488. doi:
10.1007/s12325-023-02694-9. Epub 2023 Oct 13. Erratum in: Adv Ther. 2024
Feb;41(2):881-882. doi: 10.1007/s12325-023-02740-6. PMID: 37831384, PMCID:
PMC10611888.

Martin JW, Carballido EM, Ahmed A, Farhan B, Dutta R, Smith C, Youssef RF. Squamous cell
carcinoma of the urinary bladder: Systematic review of clinical characteristics and thera-
peutic approaches. Arab J Urol. 2016 Aug 1;14(3):183-91.

Moon HH, Kearney M, Mahmoudpour SH, lke C, Morris V, Rava A, Kim S, Sun H, Boyd M,
Gomez Rey G. Real-World Treatment Patterns, Sequencing, and Outcomes in Patients with
Locally Advanced or Metastatic Urothelial Carcinoma Receiving Avelumab First-Line
Maintenance in the United States. Curr Oncol. 2024 Sep 21;31(9):5662-5676. doi:
10.3390/curroncol31090420. PMID: 39330048; PMCID: PMC11431044.

Ministerstwo Zdrowia. Mapa potrzeb zdrowotnych w zakresie onkologii dla Polski. 2015.

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 19 marca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow me-
dycznych na 1 kwietnia 2025 r.

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 paZzdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i
ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie
majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu.

Raport refundacyjny z dnia 02-09-2024 r. o wielkosci kwoty refundacji i pozostatych para-
metrow okreslonych w ustawie lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za styczen — czerwiec 2024 r.

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 10/2024/DGL z dnia 26-01-2024 w sprawie okreslenia warun-
kow zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie chemioterapia.
Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 6/2025/DSOZ z dnia 21-01-2025 zmieniajgce zarzadzenie w

sprawie okre$lenia warunkéw zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie szpitalne oraz
leczenie szpitalne - swiadczenia wysokospecjalistyczne.

Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 109/2024/DGL z dnia 07-11-2024 zmieniajgce zarzadzenie w
sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpitalne w
zakresie programy lekowe.

Zarzadzenie Nr 132/2024/DSOZ z dnia 31-12-2024 r. w sprawie okreslenia warunkow za-
wierania i realizacji uméw o udzielanie Swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju ambulato-
ryjna opieka specjalistyczna.
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Zarzadzenie Nr 10/2025/DSOZ z dnia 03-02-2025 r. zmieniajgce zarzgdzenie w sprawie
okreslenia warunkow zawierania i realizacji uméw w rodzaju Swiadczenia zdrowotne kon-
traktowane odrebnie.

Niu Q, Lu Y, Wu Y, Xu S, Shi Q, Huang T, Zhou G, Gu X, Yu J. The effect of marital status on
the survival of patients with bladder urothelial carcinoma: A SEER database analysis. Med-
icine (Baltimore). 2018 Jul;97(29):e11378.

Powles T, Valderrama BP, Gupta S, Bedke J, Kikuchi E, Hoffman-Censits J, lyer G, Vulsteke
C, Park SH, Shin SJ, Castellano D, Fornarini G, Li JR, Gimis M, Mar N, Loriot Y, Fléchon A,
Duran |, Drakaki A, Narayanan S, Yu X, Gorla S, Homet Moreno B, van der Heijden MS; EV-
302 Trial Investigators. Enfortumab Vedotin and Pembrolizumab in Untreated Advanced
Urothelial Cancer. N Engl J Med. 2024 Mar 7;390(10):875-888. doi:
10.1056/NEJM0a2312117. PMID: 38446675.

Stein JP, Lieskovsky G, Cote R, Groshen S, Feng AC, Boyd S, Skinner E, Bochner B, Thanga-
thurai D, Mikhail M, Raghavan D, Skinner DG. Radical cystectomy in the treatment of inva-
sive blad-der cancer: long-term results in 1,054 patients. J Clin Oncol. 2001 Feb
1;19(3):666-75.

Stein JP, Lieskovsky G, Cote R, Groshen S, Feng AC, Boyd S, Skinner E, Bochner B, Thanga-
thurai D, Mikhail M, Raghavan D, Skinner DG. Radical cystectomy in the treatment of inva-
sive bladder cancer: long-term results in 1,054 patients. J Clin Oncol. 2001 Feb 1;19(3):666-
75. doi: 10.1200/JC0.2001.19.3.666. PMID: 11157016.

Uchwata Nr 29/2024/IV z dnia 17-10-2024 w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania
z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2024 r.

Dostep on-line: https://www.nfz.gov.pl/zarzadzenia-prezesa/uchwaly-rady-nfz/uchwala-
nr-292024iv,6679.html

Ustawa z dnia 17 sierpnia 2023 r. o zmianie ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozyw-
czych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych oraz niektorych
innych ustaw.

von der Maase H, Hansen SW, Roberts JT, et al. Gemcitabine and Cisplatin Versus Metho-
trexate, Vinblastine, Doxorubicin, and Cisplatin in Advanced or Metastatic Bladder Cancer:
Results of a Large, Randomized, Multinational, Multicenter, Phase Il Study. JCO.
2000;18(17):3068-3077. doi:10.1200/1C0.2000.18.17.3068
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