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INDEKS SKROTOW

AOTM

HTA

ICER

IMIg

IVig

LSzp

MRI

Mz
NFZ

PNO

PL

QALY

RCT

SClg

TK

Agencja Oceny Technologii Medycznych w Polsce

Ocena technologii medycznych
(Health Technology Assessment)

Inkrementalny wspofczynnik kosztow-efektywnosci
(Incremental Cost-Effectiveness Ratio)

Normalna immunoglobulina ludzka
(Human Normal Immunoglobulin)

Normalna immunoglobulina ludzka podawana domiesniowo
(Intramuscular Immunoglobulin)

Normalna immunoglobulina ludzka podawana dozylnie
(Intravenous Immunoglobulin)

Lecznictwo szpitalne

Obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego
(Magnetic Resonance Imaging)

Ministerstwo Zdrowia
Narodowy Fundusz Zdrowia

Pierwotny niedobdr odpornosci
(Primary Immunodeficiency)

Program lekowy

Lata zycia skorygowane jakoscig
(Quality-Adjusted Life Years)

Randomizowane badanie kliniczne
(Randomized Controlled Trial)

Normalna immunoglobulina ludzka podawana podskérnie
(Subcutaneous Immunoglobulin)

Tomografia komputerowa
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STRESZCZENIE

Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci finansowania normalnej immunoglobuliny ludzkiej do
podawania dozylnego (produkty lecznicze Kiovig® i Gammagard S/D®) oraz podskornego (produkt leczniczy

Subcuvia®) w ramach programu lekowego w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci (PNO) u dorostych.
Metodyka

Analiza ekonomiczna zostata przeprowadzona w oparciu o wyniki analizy klinicznej. Wobec faktu, ze terapia
immunoglobulinami nalezy do terapii substytucyjnej, nie jest konieczne wykazywanie ich skutecznosci wzgledem
braku leczenia. Aktualnie ptatnik publiczny ponosi catkowite koszty prowadzenia terapii pacjentow z PNO
z zastosowaniem immunoglobulin, zas forma finansowania rozni sie w zaleznosci od wieku pacjentow.
W przypadku dzieci z PNO leczenie odbywa sie w ramach programu lekowego, natomiast terapia dorostych
finansowa jest w ramach lecznictwa szpitalnego. Finansowanie w ramach programu lekowego odbywa sie
w obrebie dwdch grup limitowych rozrézniajgcych preparaty Ig ze wzgledu na droge podania (SClg — preparaty
podawane podskaérnie, IVIg — preparaty podawane dozylnie).

Zgodnie z wytycznymi leczenia PNO wszystkie aktualnie dostepne produkty lecznicze Ig nalezy traktowac jako
réwnowazne pod wzgledem efektywnosci leczenia. Dodatkowo z uwagi na fakt, iz aktualnie Ig w rozwazanej
populacji sg juz stosowane, za$ oceniana w analizie jest zmiana formy ich finansowania, niniejsza analiza
sprowadza sie do poréwnania pomiedzy sobg takich samych interwencji z punktu widzenia klinicznego. Zatem,
efekty zdrowotne generowane w trakcie terapii z zastosowanie Ig, jak i ewentualne dziatania niepozadane uznano
w analizie za pomijalne, jako elementy nierdznicujgce. Ze wzgledu na powyzsze oraz z uwagi na potencjalne
réznice w kosztach stosowania preparatow o réznych drogach podania, w niniejszej analizie przeprowadzono
nastepujgce poréwnania:
e SClg finansowane w ramach programu lekowego vs SClg finansowane w ramach leczenia szpitalnego,

¢ |VIg finansowane w ramach programu lekowego vs IVIg finansowane w ramach leczenia szpitalnego.

Ponadto w zwigzku z umozliwieniem dorostym pacjentom z PNO prowadzenia terapii z zastosowaniem
preparatéw SClg w warunkach domowych (w konsekwencji wprowadzenia finansowania leczenia tych pacjentéw
w ramach programu lekowego) w analizie przeprowadzono poréwnanie podania domowego SClg wzgledem

podania IVIg w warunkach szpitalnych.

|
|
N Analize

przeprowadzono w rocznym horyzoncie czasowym, oddzielnie dla pierwszego roku leczenia immunoglobulinami

i kolejnych lat terapii.

Dawkowanie Ig przyjete w analizie zostato okreslone na podstawie badan wigczonych do analizy klinicznej

w zaleznos$ci od masy ciata pacjenta.
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Analize przeprowadzono z perspektywy platnika publicznego (NFZ) oraz ze wspdlnej perspektywy ptatnika
publicznego i pacjentow przy uwzglednieniu wspotptacenia za leki. Ze wzgledu na sposob finansowania
preparatow immunoglobulin, w szczegdlnosci brak partycypacji pacjentdow w kosztach terapii, koszty ponoszone
przez ptatnika publicznego oraz przez ptatnika publicznego i pacjentéw s3 takie same. W zwigzku z powyzszym

wyniki przedstawione w niniejszej analizie odpowiadajg obu rozwazanym perspektywom.

Uwzgledniono nastepujace kategorie kosztowe: koszty lekow, koszty podania lekéw, koszty kwalifikacji pacjentow
do leczenia z zastosowaniem lg, koszty monitorowania terapii Ig, koszty edukacji pacjentéw w przypadku terapii

SClg w warunkach domowych.

Wyniki

Wyniki oceny ekonomicznej
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Whioski




1.1.

1.2.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

WPROWADZENIE

Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci finansowania normalnej immunoglobuliny
ludzkiej do podawania dozylnego (produkty lecznicze Kiovig® i Gammagard S/D®) oraz podskérnego
(produkt leczniczy Subcuvia®) w ramach programu lekowego w leczeniu pierwotnych niedoboréw

odpornosci (PNO) u dorostych.

Analize przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja, komparator,

wyniki / punkty koncowe):

Populacja

Dorosli z pierwotnym niedoborem odpornosci wymagajgcy terapii substytucyjnej za pomocag

immunoglobulin (1g).

Interwencja

Immunoglobulina  ludzka normalna podawana dozylnie  (produkty lecznicze  Kiovig®
i Gammagard S/D®) oraz podskérnie (produkt leczniczy Subcuvia®), finansowana w ramach programu

lekowego.

Komparatory

Punkty koncowe

Problem zdrowotny

Pierwotne niedobory odpornosci (PNO) to szeroka grupa schorzen zwigzanych z uposledzeniem
funkcji uktadu odpornosciowego. Spowodowane sg wrodzonymi wadami ukfadu immunologicznego,
co odroznia je od nabytych deficytow odpornosci, wywotanych ekspozycjg na szkodliwe dziatanie
czynnikdéw zewnetrznych, takich jak: substancje chemiczne, promieniowanie czy mikroorganizmy. [1]

Przyczyng wiekszosci PNO s3g zaburzenia genetyczne zwigzane z defektami w pojedynczych genach.
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1.3.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Mutacie w genach odpowiedzialnych za tworzenie i funkcjonowanie sktadowych uktadu

immunologicznego doprowadzajg do obnizenia efektywnosci odpowiedzi immunologiczne;.

Najczesciej spotykanymi objawami PNO sg nawracajgce zakazenia ukifadu oddechowego,
pokarmowego oraz skoéry. W poréwnaniu z zakazeniami wystepujgcymi u osoéb z prawidiowo
wyksztatconym uktadem immunologicznym, infekcje u chorego z PNO moga by¢ ciezsze, bardziej
uporczywe i trudniejsze do zwalczenia. Rokowanie u pacjentéw z PNO jest zréznicowane i zalezy

w duzej mierze od rodzaju jednostki chorobowej oraz zastosowania odpowiedniej formy terapii.

Wczesne wykrycie choroby i zastosowanie leczenia pozwala zmniejszy¢ czesto$¢ infekgji
i jednoczesnie powaznych powiktan ukfadowych, a w niektdrych zespotach niedoboru odpornosci
istnieje nawet mozliwos¢ catkowitego wyleczenia. Leczenie PNO odbywa sie na trzech poziomach:

e profilaktyka,

e leczenie podtrzymujace,

e leczenie przyczynowe.

W zaleznosci od typu PNO leczenie ma zréznicowany przebieg. Profilaktyka obejmuje unikanie
kontaktu z osobami chorymi, regularng kontrole stanu zdrowia, a w uzasadnionych przypadkach,
stosowanie szczepieh ochronnych. Leczenie podtrzymujace w przypadku zaburzen funkcjonowania
limfocytow B oraz zaburzeh mieszanych opiera sie na przewlektej terapii substytucyjnej za pomocsa Ig.
W przypadku wystgpienia infekcji konieczne jest zastosowanie terapii przyczynowej (antybiotyki, leki
przeciwgrzybicze itd.). U niektérych chorych konieczne sg dziatania terapeutyczne polegajgce na
przeszczepie szpiku kostnego/komoérek macierzystych, ktére znajduje zastosowanie w skrajnych
niedoborach odpornosci zwigzanych najczesciej z uposledzeniem kilku sktadowych uktadu

immunologicznego i nie dotyczy pacjentéw z zaburzeniami funkcjonowania limfocytow B.

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego [2].

Interwencja oceniana

Normalna immunoglobulina ludzka do podania dozylnego (produkty lecznicze: Kiovig®
i Gammagard S/D®) lub podskérnego (produkt leczniczy Subcuvia®) zawiera przede wszystkim
nienaruszong czynnosciowo immunoglobuline G (IgG) o szerokim spektrum przeciwciat przeciwko

czynnikom zakaznym. [3-5]

Preparat Kiovig® zostat dopuszczony do obrotu na terytorium Polski na podstawie pozwolenia
wydanego firmie Baxter AG przez Komisje Europejskg dnia 19 stycznia 2006 r. Ostatniego
przedtuzenia tego pozwolenia dokonano dnia 6 grudnia 2010 r. [4] Preparaty Gammagard S/D® oraz
Subcuvia® zostaly dopuszczone do obrotu na terytorium Polski na podstawie pozwolenia wydanego
firmie Baxter AG przez Prezesa URPL odpowiednio dnia 22 marca 1988 r. oraz 2 listopada 2005 .
Ostatniego przediuzenia tych pozwolen dokonano odpowiednio w dniu 26 marca 2008 r. oraz
23 grudnia 2008 r. [3, 5]
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Produkt Kiovig® jest zarejestrowany w leczeniu substytucyjnym w nastepujgcych wskazaniach:
e zespoty pierwotnych niedoboréw odpornosci z uposledzeniem wytwarzania przeciwciat,
e hipogammaglobulinemia i nawracajgce zakazenia bakteryjne u pacjentdw z przewlekig
biataczkg limfocytowa, u ktérych zawiodto profilaktyczne leczenie antybiotykami,
e hipogammaglobulinemia i nawracajgce zakazenia bakteryjne u pacjentéw w fazie plateau
szpiczaka mnogiego, ktérzy nie reagowali na profilaktyczng immunizacje pneumokokows,
e hipogammaglobulinemia u pacjentéw po allogenicznym przeszczepie komérek macierzystych,

e wrodzony AIDS i nawracajgce zakazenia. [4]

Dodatkowo produkt Kiovig® jest zarejestrowany w immunomodulacji w przypadku pierwotnej
matoptytkowo$ci immunologicznej u pacjentéw z duzym ryzykiem krwawieh albo przed zabiegiem
chirurgicznym w celu skorygowania liczby ptytek krwi, zespotu Guillain-Barre, chorobie Kawasaki oraz

wieloogniskowej neuropatii ruchowej. [4]

Produkt Gammagard S/D® jest zarejestrowany w leczeniu substytucyjnym w nastepujacych
wskazaniach:
e zespoty pierwotnych niedoboréw odpornosci z zaburzeniem wytwarzania przeciwciat,
¢ hipogammaglobulinemia i nawracajgce zakazenia bakteryjne u pacjentow z przewlekig
biataczkg limfocytowa, u ktérych zawiodto profilaktyczne leczenie antybiotykami,
¢ hipogammaglobulinemia i nawracajgce zakazenia bakteryjne u pacjentow w fazie plateau
szpiczaka mnogiego, ktérzy nie reagowali na profilaktyczne uodparnianie przeciw
pneumokokom,
e hipogammaglobulinemia u pacjentéw po allogenicznym przeszczepie komorek macierzystych,

e wrodzone AIDS z nawracajgcymi zakazeniami bakteryjnymi. [5]

Dodatkowo produkt Gammagard S/D® jest zarejestrowany w immunomodulacji w przypadku
pierwotnej matoptytkowosci immunologicznej u pacjentéw z wysokim ryzykiem krwawienia lub przed
zabiegiem chirurgicznym w celu skorygowania liczby ptytek krwi, zespotu Guillain-Barre oraz chorobie

Kawasaki. [5]

Produkt Subcuvia® jest zarejestrowany w leczeniu substytucyjnym w przypadkach zespotow
pierwotnych niedoboréw odpornosci, takich jak:

e wrodzona agammaglobulinemia i hipogammaglobulinemia,

e pospolity zmienny niedobér odpornosci,

e ciezki ztozony niedobdr odpornosci,

e niedobory podklas IgG z nawracajgcymi zakazeniami. [3]

Dodatkowo produkt Subcuvia® jest zarejestrowany w terapii substytucyjnej w szpiczaku mnogim lub
przewlektej biataczce limfatycznej z ciezkg wtérng hipogammaglobulinemig i nawracajgcymi

zakazeniami. [3]
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1.4.

Szczegbtowag charakterystyke uwzglednionych interwencji przedstawiono w analizie problemu

decyzyjnego [2].

Aktualnie finansowanie produktéw leczniczych Kiovig®, Gammagard S/D® i Subcuvia® w terapii PNO
u dzieci (pacjenci w wieku ponizej 18 lat) odbywa sie w ramach programu lekowego ,Leczenie
pierwotnych niedoboréw odpornosci u dzieci” [6]. W przypadku dorostych finansowanie ocenianych
lekow odbywa sie w ramach lecznictwa szpitalnego [7]. W obu przypadkach pacjenci otrzymujag

terapie bezptatnie.
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1.5.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Uzasadnienie metodyki analizy

Analiza ekonomiczna zostata przeprowadzona w oparciu o wyniki analizy klinicznej. Wobec faktu, ze
terapia immunoglobulinami nalezy do terapii substytucyjnej, nie jest konieczne wykazywanie ich
skutecznosci wzgledem braku leczenia. [2] Zgodnie z aktualnym stanem prawnym ptatnik publiczny
ponosi catkowite koszty prowadzenia terapii pacjentéw z PNO z zastosowaniem immunoglobulin.
Aktualnie forma finansowania Ig w terapii PNO w Polsce rézni sie w zaleznosci od wieku pacjentéw.
W przypadku dzieci z PNO leczenie odbywa sie w ramach programu lekowego [6], natomiast terapia
dorostych finansowa jest w ramach lecznictwa szpitalnego [7]. Finansowanie w ramach programu
lekowego odbywa sie w obrebie dwdch grup limitowych rozrézniajgcych preparaty Ig ze wzgledu na
droge podania (SClg — preparaty podawane podskoérnie, 1VIg — preparaty podawane dozylnie).

Niniejsza analiza ma na celu ocene optacalnosci finansowania Ig (Kiovig®, Gammagard S/D®,
Subcuvia®) w ramach proponowanego programu lekowego w leczeniu pierwotnych niedoboréow
odpornosci u dorostych. Nalezy zauwazyé, iz zgodnie z wytycznymi leczenia PNO wszystkie aktualnie
dostepne produkty lecznicze Ig nalezy traktowaé, jako rownowazne pod wzgledem efektywnosci
leczenia [10-13]. Dodatkowo, z uwagi na fakt, iz aktualnie Ilg w rozwazanej populacji sg juz

stosowane, zas$ oceniana w analizie jest zmiana formy ich finansowania, niniejsza analiza sprowadza

sie do poréwnania pomiedzy sobg takich samych interwencji z punktu widzenia klinicznego.

Powyzsze poréwnania przeprowadzono dla trzech wnioskowanych technologii (Kiovig®,

Gammagard S/D°, Subcuvia®) |

N Tokie
postepowanie jest zgodne z wytycznymi AOTM w tym zakresie [9] oraz dopuszczalne, zgodnie
z minimalnymi wymogami, jakie musze spetnia¢ analizy dotgczone do wniosku refundacyjnego

(uregulowanymi rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku [14]).

| Strona 14



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Stosowanie SClg przez dorostych jest
aktualnie finansowane ze $rodkéw publicznych, jednak z uwagi na konieczno$é cotygodniowego
podania leku (i w konsekwencji cotygodniowych wizyt pacjenta w szpitalu) mozna przypuszczag, iz
zdecydowana wiekszo$¢ dorostych z PNO stosuje aktualnie preparaty Ig wymagajgce podawania
dozylnego (podawane raz w miesigcu). Wprowadzenie mozliwosci samodzielnego stosowania SClg
w warunkach domowych przez dorostych prawdopodobnie przyczyni sie do czestszego stosowania

przez nich lekéw o podskérnej drodze podania, zamiast stosowanych aktualnie preparatéw IVIg.

Ze wzgledu na finansowanie Ig w ramach lecznictwa szpitalnego, koszty poszczegdlnych preparatéw
z perspektywy pfatnika publicznego sg takie same. Z tego wzgledu finalnie w analizie podstawowej

przeprowadzono 3 poréwnania.
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klinicznej jest jakos¢ zycia pacjentow z PNO leczonych Ig.
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Zgodnie z wytycznymi AOTM analize kosztéw-uzytecznosci powinno sie stosowac, gdy:
e zalezna od zdrowia jakosc¢ zycia jest jednym z istotnych wynikdw analizowanych technologii,
e poréwnywane technologie dajg bardzo réznorodne wyniki zdrowotne i konieczne jest

znalezienie dla nich wspdlnego mianownika, umozliwiajgcego poréwnanie.

I 7 oci¢ nalezy uwage, ze w wytycznych AOTM wyraznie zaznaczono, iz jako$é
zycia uwzgledniana w analizach kosztéw-uzytecznosci powinna odzwierciedlaé stan zdrowia
pacjentdw. Jednakze forma podania preparatéw Ig, jak réwniez sposéb ich finansowania nie ma
wptywu na stan zdrowia pacjentéw z PNO, a tym samym na ich jakosS¢ zycia zwigzang ze zdrowiem.
Zmiana jakosci zycia, o ktérej mowa w badaniach klinicznych oceniajgcych efektywnos¢ stosowania
SClg, ma zwigzek z wygodniejszg dla pacjentow formg administracji lekéw. Brak koniecznosci
czestych wizyt w szpitalu i mozliwos¢ samodzielnego podawania Ig w warunkach domowych jest

Zjawiskiem poprawiajgcym komfort zycia pacjentéw, jednak nie nastepuje poprawa w uzyskiwanych
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(wzgledem stosowania [VIg w warunkach szpitalnych).

Strona 16



2.1.

2.2,

2.3.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

METODYKA

Technika analityczna

Populacja docelowa

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli z pierwotnym niedoborem odpornosci wymagajacy

terapii substytucyjnej za pomocg immunoglobulin.

Stan aktualny

Obecnie stosowanie Ig w populacji docelowej finansowane jest w Polsce ze $srodkéw publicznych,
a pacjenci nie ponoszg kosztéw leczenia. Dostepne sg dwie formy finansowania Ig:
e w przypadku dzieci - w ramach programu lekowego ,Leczenie pierwotnych niedoboréw
odpornosci u dzieci” [6],
e w przypadku dorostych - w ramach leczenia szpitalnego w obrebie Swiadczenia Leczenie

przetoczeniami immunoglobulin [7, 22]

Do programu lekowego kwalifikowane sg dzieci (tj. pacjenci w wieku ponizej 18 lat) z rozpoznaniem
PNO (wedtug definicji World Health Organization [23]) po wykluczeniu innych przyczyn zaburzen
odpornosci i stwierdzeniu stezenia 1gG ponizej 400 mg/dl w surowicy krwi pacjenta. Gtéwnym celem

leczenia w ramach programu jest znormalizowanie poziomu tego wskaznika.

Leczenie za pomocg Ig w ramach $wiadczenia Leczenie przetoczeniami immunoglobulin obejmuje
pacjentéw ze wskazaniami wymienionymi w charakterystykach produktu leczniczego (z wytaczeniem
dzieci leczonych w ramach programu lekowego ,Leczenie pierwotnych niedoboréw odpornosci
u dzieci immunoglobulinami”). Wskazania rejestracyjne Ig w zakresie PNO obejmuja:
e dla Ig podawanych dozylnie (IVIg): leczenie substytucyjne dzieci i dorostych w zespotach
pierwotnych niedoboréw odpornosci z uposledzeniem wytwarzania przeciwciat [4, 5],
e dla Ig podanych podskornie (SCIg): leczenie substytucyjne dzieci i dorostych w przypadkach
zespotéow PNO, takich jak:

o wrodzona agammaglobulinemia i hipogammaglobulinemia,
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o pospolity zmienny niedobér odpornosci,
o ciezki ztozony niedobér odpornosci,

o niedobory podklas IgG z nawracajgcymi zakazeniami. [3]

W ramach programu lekowego Ig mogg by¢ podawane we wlewie dozylnym (IVIg) w warunkach
szpitalnych, badz w formie podskérnej (SClg) w warunkach domowych. W ramach s$wiadczenia

Leczenie przetoczeniami immunoglobulin |g moga by¢ podawane wytgcznie w warunkach szpitalnych.

Zestawienie produktow leczniczych Ig dopuszczonych do obrotu na terytorium Polski zgodnie
z Urzedowym Wykazem Produktéw Leczniczych z dnia 12 kwietnia 2013 r. (najbardziej aktualne

dostepne dane) wraz ze wskazaniem ich statusu refundacyjnego przedstawiono ponizej (Tabela 1).

Tabela 1.
Status refundacyjny w Polsce opcji terapeutycznych uwzglednionych w analizie [6, 22, 24]

Sposoéb finansowania

Produkt leczniczy Producent dzsatt:gr?:)?ci . -
Dzieci Dorosli
IVig
Kiovig Baxter Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Flebogamma Grifols Rp. X Bezpt. LSz
Flebogamma DIF Grifols Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Gammagard S/D Baxter Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Gamunex 10% Talecris Biotherapeutics (obecnie Grifols) Rp. X Bezpt. LSz
lg Vena Kedrion Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Intratect Biotest Pharma Rp. X Bezpt. LSz
Octagam Octapharma Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Pentaglobin Biotest Pharma Rp. X Bezpt. LSz
Privigen CSL Behring Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Sandoglobulin P Imed Poland Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
SCig
Subcuvia Baxter Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Gammanorm Octapharma Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Hizentra CSL Behring Rp. Bezpt. PL Bezpt. LSz
Vivaglobin CSL Behring Rp. X Bezpt. LSz

PL — program lekowy; LSz — leczenie szpitalne

W ramach programu lekowego Ig finansowane sg w obrebie dwoéch grup limitowych: 1066.0 —
Immunoglobulinum humanum oraz 1066.1 — Immunoglobulinum humanum subcutaneum, dla ktérych
wysokosé limitu finansowania okresla Obwieszczenie MZ [6]. W leczeniu szpitalnym Ig finansowane
sg w ramach swiadczenia Leczenie przetoczeniami immunoglobulin (kod produktu 5.53.01.0001401),

ktérego wycene reguluje Zarzagdzenie Prezesa NFZ [7].
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2.4. Poréwnywane interwencje

Tabela 2.
Zestawienie porownan przeprowadzonych w ramach analizy
Interwencja oceniana Komparator
Preparat Miejsce podania Finansowanie Preparat Miejsce podania Finansowanie
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2.5.

2.6.

2.7.

2.8.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz ze wspdlnej perspektywy
pfatnika publicznego i pacjentéw. Ze wzgledu na sposéb finansowania preparatow immunoglobulin,
w szczegolnosci brak partycypaciji pacjentow w kosztach terapii, koszty ponoszone przez ptatnika
publicznego oraz przez ptatnika publicznego i pacjentéw sg takie same. W zwigzku z powyzszym

wyniki przedstawione w niniejszej analizie odpowiadajg obu rozwazanym perspektywom.

Horyzont czasowy analizy

Analize przeprowadzono w rocznym horyzoncie czasowym, oddzielnie dla pierwszego roku leczenia

immunoglobulinami i kolejnych lat terapii.

Leczenie PNO za pomoca lg jest terapig substytucyjng, prowadzong dozywotnio. W analizie
rozpatrzono wytgcznie koszty rocznej terapii, jako ze dla kazdego kolejnego roku leczenia bedg one
identyczne. Jedyna réznica wystepuje w pierwszym roku, kiedy to pacjent musi odby¢ szkolenie
dotyczagce samodzielnego stosowania (w przypadku leczenia SClg w warunkach domowych) oraz
zosta¢ zakwalifikowanym do leczenia. Wyniki analizy przedstawiono zatem osobno dla pierwszego
roku terapii i dowolnego kolejnego roku leczenia.

Uzyskane wyniki analizy przy zatozonym horyzoncie czasowym pozwalajg na ocene réznic miedzy
kosztami ocenianych technologii medycznych. W zwigzku z powyzszym, pod tym wzgledem zatozony

w analizie ekonomicznej horyzont czasowy jest zgodny z wytycznymi AOTM.

Efekty zdrowotne

Kategorie kosztowe

W analizie uwzgledniono wytgcznie bezposrednie koszty medyczne ponoszone przez pfatnika
publicznego. Ze wzgledu na przyjetg perspektywe analizy nie uwzgledniono kosztéw bezposrednich
niemedycznych oraz kosztéw posrednich zwigzanych z leczeniem PNO. Zgodnie z wytycznymi AOTM
[9] wszystkie wymienione kategorie kosztowe (koszty bezposrednie medyczne, koszty bezposrednie
niemedyczne oraz koszty posrednie) powinny zostaé uwzglednione w przypadku perspektywy

spotecznej, perspektywa ptatnika obejmuje bowiem jedynie koszty ponoszone przez pfatnika
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2.9.

2.10.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

publicznego na opieke zdrowotng, a perspektywa pacjentéw zastosowana w tej analizie dotyczy

kosztow lekow i innych wyrobow medycznych ponoszonych w przypadku wspotptacenia.

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:
e Kkoszty lekow,
e koszty podania lekéw,
e koszty kwalifikacji pacjentéw do leczenia z zastosowaniem Ig,
e koszty monitorowania terapii lg,
e Kkoszty edukacji pacjentow w przypadku terapii SClg w warunkach domowych (uwzglednione

w ramach kosztéw podania lekéw),

W analizie nie uwzgledniono kosztéw leczenia wystepujacych u pacjentéw infekcji oraz dziatan
niepozadanych zwigzanych ze stosowang terapig. Zgodnie z wynikami analizy klinicznej brak jest
réznic pomiedzy ocenianymi interwencjami w zakresie ich efektywnosci oraz bezpieczenstwa
w aspekcie czestosci wystepowania ogoélnoustrojowych zdarzen niepozadanych. W zwigzku z tym
wymienione koszty nalezg do kategorii kosztow wspdlnych, a ich pominigcie nie ma wptywu na wyniki

analizy.

Dyskontowanie

Ze wzgledu na dtugos¢ horyzontu czasowego analizy (1 rok) nie uwzgledniono dyskontowania.

Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w modelu mogg podlega¢ zmianom w zaleznosci od réznych czynnikow
i okolicznosci, ktérych nie sposéb w obecnej chwili przewidzie¢c. W zwigzku z tym przeprowadzono
jednokierunkowe analizy wrazliwosci dla parametréw, ktérych oszacowanie obarczone byto

najwiekszg niepewnoscia.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci zbadano wptyw na wyniki zatozen dotyczacych:

e masy ciata pacjentdw z populacji docelowej:
o $rednia masa ciata dorostych pacjentéw z PNO (scenariusz 0),
o $rednia masa ciata dorostych pacjentéw z PNO obnizona o 20%(scenariusz 1a),
o $rednia masa ciata dorostych pacjentéw z PNO podwyzszona o 20% (scenariusz 1b),
o wplyw zmiany masy ciata pacjenta o 1 kg (scenariusz 1c);

e dawkowania Ig:
o na podstawie badan uwzglednionych w ramach analizy klinicznej (scenariusz 0),
o warto$¢ minimalna z uwzglednionych badan (scenariusz 2a);

o warto$¢ maksymalna z uwzglednionych badan (scenariusz 2b),
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o na podstawie badania Ochs 2006 [25] (scenariusz 2c),
o na podstawie badania Thepot 2010 [26] (scenariusz 2d);
o kosztow kwalifikacji do leczenia z zastosowaniem Ig:

o na podstawie wyceny $wiadczenia kompleksowego 1-go typu (scenariusz 0),

o na podstawie wyceny swiadczenia kompleksowego 3-go typu powiekszonej o wykonanie
rezonansu magnetycznego na podstawie maksymalnej wyceny tego Swiadczenia
kosztochtonnego (scenariusz 3a),

o przy zatozeniu, ze koszty kwalifikacji pacjentdow zawarte sg w ryczattowej wycenie
diagnostyki wykonywanej w ramach programu (scenariusz 3b);

e Kkosztow monitorowania pacjentéw leczonych Ig:

(@)

na podstawie wyceny $wiadczenia specjalistycznego 2-go typu (scenariusz 0),

na podstawie wyceny swiadczenia specjalistycznego 3-go typu powigkszonej o wykonanie

(@)

jednego w ciggu roku badania rezonansu magnetycznego na podstawie maksymalne;j
wyceny tego swiadczenia kosztochtonnego (scenariusz 4a),
na podstawie wyceny $wiadczenia Diagnostyka w programie leczenia pierwotnych

@)

niedoboréw odporno$ci u dzieci (scenariusz 4b);

Opis scenariuszy rozwazanych w jednokierunkowych analizach wrazliwosci, zakres zmiennosci

poszczegodlnych parametrow oraz uzyskane wyniki przedstawiono w rozdziale 6.
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3.2
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DANE ZRODLOWE

Charakterystyka populacji

Dawkowanie immunoglobulin zalezne jest od masy ciata pacjentéw. Sposéb uzyskania omawianego
parametru wraz z uzasadnieniem wartosci uwzglednionych w analizie wrazliwosci zostat w sposob
szczegotowy opisany w dokumencie analizy finansowej [27]. Z uwagi na brak danych dotyczgcych
masy ciata dorostych z PNO w analizie finansowej przyjeto, ze $rednia masa ciata pacjenta z PNO jest
réwna $redniej masie ciata osoby bedacej w tym samym wieku z populacji ogéinej w Polsce. Srednig
mase ciata os6b w Polsce oszacowano na podstawie danych Giéwnego Urzedu Statystycznego. Z
uwagi na niepewno$¢ zwigzang z oszacowang wartoscig, w ramach analizy wrazliwosci
przeprowadzono obliczenia zwigzane ze wzrostem masy ciata pacjentéw z PNO o 1 kg. Ponadto
rozwazono wariant minimalny i maksymalny, w ktérym przyjeto zakres odchylenia od wartosci $Sredniej
dla masy ciata o 20%. Przyjete odchylenie od wartosci sredniej wydaje sie w sposdb wystarczajgcy

odzwierciedlaé¢ niepewnos$¢ oszacowanej wartosci sredniej masy ciata dorostych PNO.

Szczegoly obliczen przedstawiono w dokumencie analizy finansowej [27]. Warto$ci parametrow

zastosowane w obliczeniach przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 3.
Srednia masa ciata dorostych z PNO uwzgledniona w analizie
Wiek Masa ciata
Srednia masa ciata (analiza podstawowa) 72,98 kg
Wartos$¢ minimalna (scenariusz 1a) 58,38 kg
Wartos¢é maksymalna (scenariusz 1b) 87,57 kg
Zmiana o 1 kg (scenariusz 1c) 73,98 kg

Dawkowanie

W celu okreslenia realnego zuzycia zasobow w przyjetym horyzoncie czasowym nalezy okresli¢
wielkos¢ dawki jednorazowej oraz czesto$¢ podania lg. Zgodnie z zapisami proponowanego programu
lekowego [8], aktualnego programu lekowego [6] oraz charakterystykami produktéw leczniczych [3-5],
przyjeto ze podanie SClg nastepuje raz na tydzien, natomiast podanie 1VIlg raz na cztery tygodnie, co

daje odpowiednio 52 i 13 podan rocznie. Dane te zaprezentowano w tabeli ponize;.
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Tabela 4.
Podanie immunoglobulin
Droga podania Liczba podan rocznie
SClg 52
IVig 13

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego ,Leczenie pierwotnych niedoboréw odpornosci
(PNO) u pacjentéw dorostych” [8], obowigzujgcego programu lekowego dla dzieci, a takze zaleceniami
zawartymi w ChPL dla ocenianych preparatéw lg, terapia z zastosowaniem tych lekéw rozpoczynana
jest od podania dawki poczatkowej stosowanej az do uzyskania poziomu IgG w wysokosci co najmniej
5 g/I. Nastepnie leczenie jest kontynuowane za pomocg indywidualnie dobranej dawki leku ustalanej w
zaleznos$ci od odpowiedzi na terapie, wynikow odpowiednich parametrow laboratoryjnych oraz stanu

klinicznego pacjenta. Wielkos$¢ pojedynczej dawki leku uzalezniona jest od masy ciata pacjenta.

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego dawka poczatkowa Ig do podania dozylnego (IVIg)
wynosi od 0,4 do 0,8 g/kg masy ciata i jest podawana co 2-4 tygodnie. Wielkos¢ dawki podtrzymujgcej
wynosi co najmniej 0,2 g/kg masy ciata i podawana jest co 3-6 tygodni. Dawka poczgtkowa Ig do
podania podskornego (SCIlg) okreslona w przytoczonym dokumencie wynosi co najmniej 0,1 do
0,15 g/kg masy ciata w ciggu tygodnia. Dawki podtrzymujgce podawane sg w regularnych odstepach

czasu tak, aby osiggng¢ skumulowang miesieczng dawke wielkosci co najmniej 0,2 g/kg masy ciala.

Z uwagi na sposob okreslenia schematow dawkowania Ig w populacji pacjentdw z PNO, scisle
uzaleznionych od stanu zdrowia i cech charakterystycznych pacjentéw, dawkowanie Ig w analizie
zostato okre$lone na podstawie danych z badan wigczonych do analizy klinicznej [20]. Odnaleziono
dane pozwalajgce na wyznaczenie rzeczywistej dawki Ig liczonej w gramach na kilogram masy ciata
na jedno podanie. Na podstawie odnalezionych danych mozna stwierdzi¢, ze skumulowana dawka
miesieczna (zaktadajgc w miesigcu cztery podania SClg i jedno 1VIg) jest bardzo zblizona, a réznica
wynika¢ moze z réznych zrédet danych wigczonych do obliczeh dla kazdej z terapii. Wartosci te sg
zgodne z charakterystykami produktow leczniczych oraz aktualnym programem lekowym dla dzieci.

W tabeli ponizej zaprezentowano odnalezione dane.

Tabela 5.
Dawkowanie immunoglobulin
IVig SClg
Badanie
N Dawka jednorazowa? [g/kg] N Dawka jednorazowa?® [g/kg]

Bezrodnik 2013 [28] 13 0,556 13 0,139
Gaspar 1998 [29] X X 26 0,160
Jolles 2011 [30] 24 0,526 19 0,107
Ochs 2006 [25] 65 0,464 65 0,158
Shapiro 2013 [31] 60 0,610 213 0,141
Chapel 2000 [32] 27 0,557 30 0,147
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IVig SClg
Badanie
N Dawka jednorazowa?® [g/kg] N Dawka jednorazowa?® [g/kg]
Wasserman 2011 [33] 49 0,604 X X
Pac 2005 [34] 15 0,400 15 0,098
Thepot 2010 [26] 60 0,604 60 0,108

a) Dawki przy zatozeniu podawania IVIg raz na 4 tygodnie oraz SClg raz w tygodniu

Wiekszos¢ odnalezionych badan zostato przeprowadzonych na pacjentach w wieku ponizej 18 lat
badz bez wyrézniania grup wiekowych. Tylko jedno sposréd odnalezionych badan (Chapel 2000 [32])
zostato przeprowadzone wytgcznie na dorostych. Jednak na podstawie odnalezionych badan mozna
stwierdzi¢, ze dawkowanie w przeliczeniu na kilogram masy ciata nie rézni sie pomiedzy dorostymi
a dzie¢mi. Wyniki dotyczgce dawkowania z badania Pac 2005 [34] zdajg sie odstawa¢ od pozostatych,
co moze mieC zwigzek z niewielkg grupg badang uwzgledniong w tym badaniu. Niewielka grupa
badanych i odstajgcy od pozostatych wynik mogg sugerowac¢ wykluczenie tej publikacji z obliczen
jednak, jako ze jest to jedyna odnaleziona publikacja dotyczaca warunkéw polskich, zostata ona
wigczona do analizy. W zwigzku powyzszym w analizie podstawowej wykorzystano dane dotyczace
dawkowania wyznaczone jako $rednia wazona liczebnosciami populacji z wszystkich badan. Srednig
miesieczng (odpowiadajgcg 4 tygodniom) dawke wyznaczono tacznie dla SClg i IVIg. Postepowanie to
jest zgodne z europejskg literaturg [35], ktéra méwi o réwnej miesiecznej dawce dla SClg i [VIg.
Nastepnie z tak wyznaczonej miesiecznej dawki obliczono dawke na podanie zgodnie z liczbg podan
zaprezentowang powyzej. W analizie wrazliwo$ci (scenariusze 2a i 2b) zastosowano wartosci skrajne
z odnalezionych badan w celu okreslenia maksymalnego wptywu dawkowania na wyniki niniejszej
analizy. Dodatkowo w analizie wrazliwosci uwzgledniono réwniez dane z badan, w ktérych
zaobserwowano najwieksze réznice w dawkowaniu pomiedzy IVIg i SClg. W badaniu Ochs 2006 [25]
laczna miesieczna dawka SClIg jest o 37% wieksza, niz dawka IVlg — efekt ten uwzgledniono
w scenariuszu 2c analizy wrazliwosci. W obliczeniach tego scenariusza uwzgledniono bezposrednie
wartosci dawki z badania Ochs 2006, a nie zmiane procentowg dawki wzgledem wartosci z analizy
podstawowej, poniewaz uwzglednienie procentowej zmiany wielkosci dawki zastosowanej do wartosci
dawki IVIg z analizy podstawowej prowadzito do znacznego zwiekszenia dawki SCIlg (uzyskano
wartosc¢, ktéra przewyzszata raportowang maksymalng dawke SCIlg o prawie 20%). Z drugiej strony,
w badaniu Thepot 2010 [26] badano wplyw obnizenia dawki SClg o 28% wzgledem dawki IVIg.

Wielkosci dawek raportowane w tym badaniu uwzgledniono w scenariuszu 2d analizy wrazliwosci.

W tabeli ponizej zaprezentowano wartosci wykorzystane w analizie.

Tabela 6.
Dawkowanie immunoglobulin
Scenariusz Dawka jednorazowa IVIg [g/kg] Dawka jednorazowa SClg [g/kg]
Analiza podstawowa 0,552 0,138
Scenariusz 2a 0,400 0,098
Scenariusz 2b 0,610 0,160
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Scenariusz Dawka jednorazowa IVig [g/kg] Dawka jednorazowa SClg [g/kg]
Scenariusz 2c 0,464 0,158
Scenariusz 2d 0,604 0,108

Koszty

3.3.1. Koszty lekow

Ludzkie immunoglobuliny w terapii pierwotnych niedoboréw odpornosci finansowane sg w Polsce ze
srodkéw publicznych, a pacjenci nie ponoszg kosztdw leczenia. Finansowanie odbywa sie na dwa
sposoby:
o w przypadku dorostych w ramach leczenia szpitalnego (Zarzgdzenie Nr 72/2011/DSOZ Prezesa
NFZ z dn. 20 pazdziernika 2011 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umow
w rodzaju: leczenie szpitalne z poézniejszymi zmianami, w ramach $wiadczenia Leczenie
przetoczeniami immunoglobulin [7, 21]),
o w przypadku dzieci w ramach programu lekowego (Obwieszczenie MZ z dnia 23 grudnia 2013
r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien 1 stycznia 2014 r. Zatgcznik B.17.:

.Leczenie pierwotnych niedoboréw odpornosci u dzieci" [6]).

3.3.1.1. Immunoglobuliny finansowane w ramach leczenia szpitalnego

Aktualnie w przypadku dorostych z PNO finansowanie immunoglobulin odbywa sie w ramach leczenia
szpitalnego. Swiadczenie, w ramach ktérego rozliczane jest aktualnie podanie Ig, znajduje sie
w katalogu swiadczen do sumowania. W ponizszej tabeli zaprezentowano wycene immunoglobulin
obowigzujgca aktualnie w przypadku tego typu finansowania. Wycena $wiadczenia zwigzanego
z podaniem pacjentowi immunoglobulin nie jest =zalezna od zastosowanego preparatu.
W szczegodlnosci koszt 1 g lekdw ponoszony przez ptatnika publicznego zwigzany z leczeniem
dorostych z PNO z zastosowaniem immunoglobulin w ramach lecznictwa szpitalnego jest taki sam

niezaleznie od drogi podania leku oraz od zastosowanego preparatu.

Tabela 7.
Wycena immunoglobulin stosowanych w ramach lecznictwa szpitalnego

Swiadczenie Kod Wycena punktowa Cena punktu Wartos¢

Leczenie przetoczeniami
immunoglobulin (za 5.53.01.0001401 6 pkt 52,00 zt 312,00 zt
1 gram)
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3.3.1.2. Immunoglobuliny finansowane w ramach programu lekowego
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3.3.1.3. Podsumowanie

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie kosztow lekéw uwzglednionych w obliczeniach
niniejszej analizy. Na potrzeby niniejszego opracowania ceny preparatow przedstawiono

w przeliczeniu na 1 g produktu leczniczego.

Tabela 9.
Koszty immunoglobulin uwzglednione w analizie

Droga podania / preparat Koszt 1 g substanc;ji Zrédto/Uwagi

Immunoglobuliny finansowane w ramach leczenia szpitalnego

IVig . - . . L
312,00 zt Na podstawie wyceny swiadczenia Leczenie przetoczeniami

SClg immunoglobulin
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w

.3.2. Koszty podania

Poza kosztami immunoglobulin na catkowity koszt terapii pacjentéw z PNO sktada sie koszt zwigzany
z podaniem preparatow. Koszt ten rézni sie zarbwno w zaleznosci od formy finansowania terapii
immunoglobulinami, jak i rodzaju preparatu (drogi podania). W ponizszych rozdziatach przedstawiono

koszty podania immunoglobulin uwzglednione w analizie.

3.3.2.1. Immunoglobuliny finansowane w ramach lecznictwa szpitalnego

W przypadku leczenia szpitalnego podanie lekéw w ramach swiadczenia Leczenie przetoczeniami
immunoglobulin moze by¢ rozliczone przez jedno z nastepujacych swiadczen:

e Hospitalizacja zwigzana z przetoczeniem krwi, produktéw krwiopochodnych w ty

3

immunoglobulin,

e Hospitalizacja wytgcznie w Oddziale Anestezjologii i Intensywnej Terapii. [7]

Z uwagi na to, iz realizacja drugiego z wymienionych $Swiadczeh odbywa¢ sie moze wylgcznie
w okre$lonych  oddziatach szpitalnych, prawdopodobnie zdecydowana wiekszos¢ podan
immunoglobulin pacjentom w zwigzku z leczeniem PNO nastepuje w potgczeniu z hospitalizacjg
pierwszego rodzaju. Z uwagi na to w niniejszej analizie przyjeto koszty podania immunoglobulin
finansowanych w ramach leczenia szpitalnego na podstawie wyceny $wiadczenia Hospitalizacja

zwigzana z przetoczeniem krwi, produktéw krwiopochodnych w tym immunoglobulin.




Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Tabela 10.
Wycena podania immunoglobulin w ramach leczenia szpitalnego

Wycena

Swiadczenie Kod
punktowa

Cena punktu Wartos¢

Hospitalizacja zwigzana z przetoczeniem
krwi, produktéw krwiopochodnych w tym  5.52.01.0001464 5 pkt 52,00 zt 260,00 zt
immunoglobulin

W analizie w przypadku immunoglobulin finansowanych w ramach leczenia szpitalnego przyjeto takie
same koszty jednostkowe podania dla IVIg i SClg. Podskorne podanie immunoglobuliny nie musi by¢
zwigzane z hospitalizacjg, jednak obecny stan prawny nie pozwala na rozliczenie podania

immunoglobuliny u dorostych z PNO w sposéb inny niz przez naliczenie kosztéw hospitalizacji.

Mozna przypuszczac, iz aktualnie koniecznosé cotygodniowej wizyty w szpitalu w zwigzku z podaniem
immunoglobulin sktania pacjentéw do wyboru lekéw podawanych dozylnie, w przypadku ktérych
mamy do czynienia z rzadszymi wizytami pacjentow w szpitalu. Najpewniej w ramach lecznictwa
szpitalnego bardzo rzadko, jezeli w ogodle, stosowana jest podskérna forma podawania
immunoglobulin u dorostych pacjentéw z PNO. W niniejszej analizie rozwazono takg mozliwos¢, gdyz

jest ona teoretycznie dopuszczalna zgodnie z aktualnym stanem prawnym.

3.3.2.2. Immunoglobuliny finansowane w ramach programu lekowego

Podawanie lekéw w ramach aktualnie funkcjonujgcych programoéw lekowych moze byé rozliczone
jednym z kilku dostepnych swiadczen, ktérych wycena wynosi od 2 pkt. do 10 pkt. za osobodzien, co

oznacza koszt od 104,00 zt do 520,00 zt. Omawiane $wiadczenia przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 11.
Koszty swiadczen zdrowotnych zwigzanych z podaniem lekéw w ramach programéw lekowych

& . - - Wycena Cena A
Swiadczenie Kod Wymiar punktowa  punktu Wartos¢

Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem .
programu 5.08.07.0000001 1 osobodzien 9 468,00 zt
Hospitalizacja zwiazana z wykonaniem 5.08.07.0000002 1 osobodzien 10 520,00 zt

programu u dzieci T ’
52,00 zt

Hospitalizacja w trybie jednodniowym .
zwiazana z wykonaniem programu 5.08.07.0000003 1 osobodzien 9 468,00 zt
Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym 4 47 0000004 1 osobodziert 2 104,00 z4

zwigzane z wykonaniem programu

Koszt S$wiadczenia zawarty w wycenie koncentratu

Leczenie w warunkach domowych? 5.08.07.0000009 - e
czynnika krzepniecia

a) Swiadczenie dostgpne wytgcznie w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig A i B”

W niniejszej analizie przyjeto zatozenie o braku zmian w zakresie powyzszych procedur w zwigzku
z wprowadzeniem finansowania leczenia immunoglobulinami dorostych z PNO w ramach programu

lekowego. Na podstawie powyzszej tabeli mozna stwierdzi¢, ze wymagajgce hospitalizacji podanie
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immunoglobulin w ramach programu lekowego w przypadku dorostych powinno byé¢ rozliczane
Swiadczeniem Hospitalizacja zwigzana z wykonaniem programu lub Hospitalizacja w trybie
jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu. Wybor pomiedzy tymi dwoma Swiadczeniami nie
ma wptywu koszty, z uwagi na identyczng wycene swiadczen. Natomiast podanie immunoglobulin,
ktére wymaga pomocy personelu medycznego bez koniecznosci hospitalizacji pacjenta moze byé
rozliczone w ramach $wiadczenia Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane
zZ wykonaniem programu. Koszty podania dla rozwazanych w analizie rodzajow immunoglobulin
stosowanych w ramach programu lekowego przyjeto na podstawie wyceny rozwazanych swiadczen
oraz przy uwzglednieniu faktu, iz w przypadku podania we wlewie dozylnym wymagana jest
hospitalizacja, natomiast w przypadku wstrzykniecia podskérnego nie jest ona konieczna. Obliczenia
przeprowadzono przy zatozeniu, ze hospitalizacja pacjenta odbywa sie wytgcznie w przypadku jej

bezwzglednej koniecznosci.

W przypadku stosowania w ramach programu lekowego immunoglobulin podawanych podskérnie
istnieje mozliwo$s¢ samodzielnego podawania lekéw przez pacjentéw w warunkach domowych. Taki
sposob administracji lekow nie wigze sie z zadnymi kosztami dla ptatnika publicznego, za wyjatkiem
kosztdw zwigzanych z wydawaniem pacjentowi odpowiedniej ilosci lekéw do domu oraz kosztow
poczatkowych wizyt ambulatoryjnych zwigzanych z naukg podania SClg. W ramach niniejszej analizy
przyjeto zatozenie, iz wydanie pacjentowi lekéw do domu nastepuje raz na 3 miesigce i odbywa sie
w ramach kolejnych wizyt diagnostycznych w ramach standardowego monitorowania leczenia,

w zwigzku z czym nie generuje dodatkowych kosztéw dla ptatnika publicznego.

Zgodnie z zapisali projektu programu lekowego, podanie SClg w warunkach domowych musi zostaé
rozpoczete w warunkach ambulatoryjnych wedtug nastepujgcego schematu:
e pacjent odbywa 6 wizyt w odstepach jednotygodniowych,
e wizyty 1.i 2.: SClg podaje personel medyczny,
e wizyty 3. i 4. SCIg podaje personel medyczny we wspolpracy z pacjentem / opiekunami
pacjenta,
e wizyty 5. i 6.: SClg administruje samodzielnie pacjent/ opiekunowie pacjenta pod nadzorem

personelu medycznego.

W zwigzku z powyzszym w niniejszej analizie przyjeto koszty odpowiadajgce wizycie ambulatoryjnej
pacjenta w ramach programu lekowego dla pierwszych szesciu podan SCIg w warunkach domowych,

natomiast zerowe koszty dla kolejnych podan SClg.

3.3.2.3. Podsumowanie

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie kosztéw podania immunoglobulin w zaleznosci od
rodzaju finansowania preparatow oraz drogi podania, uwzglednionych w obliczeniach niniejszej

analizy.
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Tabela 12.
Koszty podania immunoglobulin uwzglednione w analizie

Droga podania / preparat Koszt podania Zrédto/Uwagi

Immunoglobuliny finansowane w ramach leczenia szpitalnego

IVig Na podstawie wyceny $wiadczenia Hospitalizacja zwigzana
260 zt z przetoczeniem krwi, produktéw krwiopochodnych w tym
SCig immunoglobulin

Immunoglobuliny finansowane w ramach programu lekowego dla dorostych pacjentéw z PNO

Kiovig® Na podstawie wyceny swiadczenia Hospitalizacja zwigzana
IVig 468,00 zt Z wykonaniem programu oraz Hospitalizacja w trybie
Gammagard S/D® jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu

Na podstawie wyceny $wiadczenia Przyjecie pacjenta w
trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu,

104,00 2 w przypadku SCIlg podawanego w warunkach domowych
SClg Subcuvia® koszt naliczany wytacznie dla pierwszych 6 podan leku
0.00 zt Dotyczy wytgcznie SClg podawanego w warunkach

domowych, w przypadku podan leku od 7. wtgcznie

3.3.3. Koszty kwalifikacji

W ramach kwalifikacji do programu lekowego pacjent poddawany jest szeregowi badan
diagnostycznych, ktérych lista znajduje sie w odpowiednim dokumencie zawierajgcym opis programu.
W aktualnie obowigzujgcym programie lekowym ,Leczenie pierwotnych niedoboréw odpornosci
u dzieci” nie wyrézniono osobnego $wiadczenia dla kwalifikacji pacjenta do programu lekowego.
Prawdopodobnie koszt kwalifikacji zostat uwzgledniony w ryczattowej wycenie diagnostyki

wykonywanej w ramach omawianego programu.

Badana diagnostyczne wykonywane przy kwalifikacji pacjenta do programu lekowego stanowig realny
koszt dla pfatnika publicznego. Dodatkowo lista badan przewidzianych do wykonania w ramach
kwalifikacji pacjenta w projekcie programu lekowego dla dorostych z PNO znaczgco odbiega od
zapisow aktualnego programu lekowego dla dzieci. W zwigzku z tym w ramach niniejszej analizy
zdecydowano o uwzglednieniu kosztow kwalifikacji pacjentéw do programu lekowego, po dokonaniu

wczesniejszej wyceny badan diagnostycznych wykonywanych w ramach tego swiadczenia.

Nalezy przy tym zauwazy¢, iz liczba i rodzaj badan diagnostycznych (a przez to ich koszt) nie sa
zalezne od drogi podania preparatu stosowanego w leczeniu pacjentéw z PNO. Ponadto nie
odnaleziono danych dotyczacych badan wykonywanych w ramach diagnostyki pacjenta przed
pierwszym podaniem immunoglobulin w ramach leczenia szpitalnego. Prawdopodobnie przed
rozpoczeciem terapii finansowanej w ramach leczenia szpitalnego pacjent poddawany jest szeregowi
badan diagnostycznych. Jednocze$nie badania sktadajgce sie na kwalifikacje pacjentéw do programu
lekowego =zostaty wprowadzone do projektu programu na podstawie konsensusu ekspertow
klinicznych, a co za tym idzie, wykonywanie tych badan moze zosta¢ uznane za aktualng praktyke
w przypadku pacjentéw z PNO. W zwigzku z powyzszym w analizie przyjeto zatozenie, ze takie same

badania, jak te sktadajagce sie na kwalifikacje do programu lekowego, wykonywane sg réwniez przed
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rozpoczeciem terapii finansowanej w ramach leczenia szpitalnego. Przyjecie takiego zatozenia
w analizie sprowadza sie do uwzglednienia w obliczeniach kosztu kwalifikacji pacjenta do terapii
z zastosowaniem immunoglobulin, niezaleznie od drogi podania i sposobu finansowania odpowiednich

preparatéw.

Koszt przeprowadzenia badan diagnostycznych, majacych na celu zakwalifikowanie pacjenta do
leczenia przetoczeniami immunoglobulin, oszacowano w analizie przy zatozeniu dla wszystkich badan
diagnostycznych zasad rozliczen analogicznych, jak ma to miejsce w przypadku $wiadczen z zakresu
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej. W celu oszacowania kosztow wizyt specjalistycznych
skorzystano z danych zawartych w zarzgdzeniu nr 82/2013/DSOZ Prezesa NFZ z dnia 13 grudnia
2013 r. [37]. Wymienione w projekcie programu lekowego testy i badania diagnostyczne dopasowano
do odpowiednich rodzajéw swiadczen zgodnie z obowigzujgcymi listami swiadczen specjalistycznych.
Wsrod badan przewiedzianych w ramach diagnostyki w projekcie programu lekowego uwzgledniono
tomografie komputerowg (TK) oraz obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego (MRI), nalezace
do grupy ambulatoryjnych $wiadczen diagnostycznych kosztochtonnych. Koszt $wiadczen
kosztochtonnych naliczany jest osobno, niezaleznie od pozostatych $wiadczen specjalistycznych, w
zwigzku z czym koszty obu wspomnianych powyzej Swiadczen zostaty wyréznione w ramach obliczen

analizy.

Koszt punku NFZ oszacowano na podstawie kontraktéw zawartych na 2013 r. przez NFZ ze
Swiadczeniodawcami w ramach $wiadczeh w zakresie immunologii, jako srednig wartos¢ punktu

wazong wielkoscig poszczegoélnych kontraktow.

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego badania diagnostyczne prowadzone w ramach
kwalifikacji pacjentéw z PNO do leczenia immunoglobulinami obejmujg: poziom IgG, IgA, IgM, IgE w
surowicy krwi (ewentualnie podklas IgG, w zaleznosci od wskazan klinicznych), morfologie krwi z
rozmazem, poziom glukozy we krwi, oznaczenie w zylnej krwi obwodowej liczebnosci subpopulacji
oraz oceng funkgcji limfocytéw, w zaleznosci od wskazan klinicznych, ocene funkcji watroby: poziom
aminotransferazy alaninowej, aminotransferazy asparaginianowej, fosfatazy alkalicznej oraz gamma-
glutamylotranspeptydazy, ocene funkcji nerek (ogoéine badanie moczu, poziom kreatyniny), poziom
biatka C-reaktywnego, poziom dyhydrogenazy mleczanowe;j, ultrasonografie, rentgenografie,
tomografie komputerowg (TK) lub obrazowanie metodg rezonansu magnetycznego (w zaleznosci od
wskazan klinicznych): klatki piersiowej, zatok obocznych nosa lub czotowych, jamy brzusznej, badania
wirusologiczne na obecnos$¢: antygenu powierzchniowego wirusa zapalenia watroby typu B (HBs-
Antygen), wirusa zapalenia watroby typu C (HCV) oraz ludzkiego wirusa niedoboru odpornosci (HIV)
metodg reakcji tancuchowej polimerazy (PCR). Na podstawie wymienionych elementéow kwalifikacji
pacjenta z PNO do programu lekowego zostata ona zakwalifikowana jako $wiadczenie kompleksowe
1-go typu. Zgodnie z opisem projektu programu lekowego, w przypadku zaistnienia odpowiednich
wskazan klinicznych, konieczne jest przeprowadzenie w ramach kwalifikacji pacjenta do programu

oznaczenia w zylnej krwi obwodowej liczebnosci subpopulacji oraz oceny funkcji limfocytéw. W
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przypadku wykonania wspomnianego badania w ramach kwalifikacji pacjenta do programu lekowego,

mozliwe jest rozliczenie tejze kwalifikacji jako swiadczenia kompleksowego 3-go typu.

Tabela 13.
Wycena kwalifikacji pacjentéw do leczenia immunoglobulinami

Wartos¢ Cena za Koszt wizyty
LT DGR S b BT punktowa punkt NFZ specjalistycznej
w21 5.30.00.0000021 W21 Swiadczenie 6 12,02 24 72,10 z4

kompleksowe 1-go typu

w23 5.30.00.0000023 W23 Swiadczenie 18 12,02 t 216,31
kompleksowe 3-go typu

Ostateczna wycena kwalifikacji zalezna jest od koniecznosci poddania pacjenta tomografii
komputerowej lub rezonansu magnetycznego (Tabela 14, Tabela 15), kidre stanowig $wiadczenia

kosztochtonne (naliczane niezaleznie od innych $wiadczen specjalistycznych).

Tabela 14.
Wycena jednostkowa tomografii komputerowej
Kod swiadczenia Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa
5.03.00.0000070 TK: badanie innej okolicy anatomicznej bez srodka kontrastowego 30,0
5.03.00.0000095 TK: badanie innej okolicy anatomicznej ze srodkiem kontrastowym 40,0
5.03.00.0000071 TK: innej okolicy anatomicznej bez i ze $rodkiem kontrastowym 45,0
5.03.00.0000096 TK: badanie dwodch lub wiecej okolic anatomicznych bez srodka kontrastowego 45,0
5.03.00.0000097 TK: badanie dwdch lub wiecej okolic anatomicznych ze Srodkiem kontrastowym 60,0
5.03.00.0000073 TK: badanie dwdch lub wiecsi)gﬁt;lis(t;o?’vyna;qomicznych bez i ze Srodkiem 65,0
5.03.00.0000099 TK innej okolicy anatomicznejét;ggkéig;?lg:tc:gtsrgﬁ(})/vrzego i co najmniej dwie fazy ze 50,0
Srednia 47,5
Minimum 30,0
Maksimum 65,0

Tabela 15.

Wycena jednostkowa rezonansu magnetycznego

Kod swiadczenia Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa
5.03.00.0000075 MR: badanie gtowy bez srodka kontrastowego 45
5.03.00.0000076 MR: badanie innej okolicy anatomicznej bez srodka kontrastowego 55
5.03.00.0000077 angiografia MR bez $rodka kontrastowego 55
5.03.00.0000078 MR: badanie gtowy bez i ze Srodkiem kontrastowym 60
5.03.00.0000079 MR: badanie innej okolicy anatomicznej bez i ze srodkiem kontrastowym 70
5.03.00.0000100 MR: badanie dwoch odcinkéw kregostupa bez srodka kontrastowego 65
5.03.00.0000101 MR: badanie dwoch odcinkow kregostupa bez i ze Srodkiem kontrastowym 80
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Kod swiadczenia Nazwa swiadczenia Wartos¢ punktowa

MR: badanie dwdch okolic anatomicznych innych niz dwa odcinki kregostupa bez

5.03.00.0000102 $rodka kontrastowego 85
MR: badanie dwoch okolic anatomicznych innych niz dwa odcinki kregostupa bez i

5.03.00.0000103 ze $rodkiem kontrastowym 100

5.03.00.0000104 angiografia ze $rodkiem kontrastowym - MR 75

badanie bez srodka kontrastowego i co najmniej dwie fazy ze srodkiem

5.03.00.0000105 kontrastowym - MR 75

5.03.00.0000106 badanie czynnosciowe mozgu - MR 75

5.03.00.0000081 spektroskopia - MR 75
MR serca - badanie czynnosciowe i morfologiczne - bez $rodka kontrastowego lub

5.03.00.0000084 bez srodka kontrastowego i ze srodkiem kontrastowym 90

Srednia 72

Minimum 45

Maksimum 100

W ponizszej tabeli zaprezentowano koszty badan diagnostycznych wykonywanych u pacjenta przy
kwalifikacji do terapii przetoczeniami immunoglobulin, uwzglednione w ramach analizy. Z uwagi na
brak zalecen dotyczgcych wykonywania tomografii komputerowej i rezonansu magnetycznego w
wytycznych leczenia PNO [10-13, 38] oraz w aktualnym programie lekowym dla dzieci z PNO [6], w
analizie podstawowej przyjeto koszt kwalifikacji pacjenta uzyskany przy zatozeniu braku wykonywania
u pacjenta omawianych badan. W analizie wrazliwosci uwzgledniono dodatkowo koszty TK lub MRI,
wykonywanych w ramach kwalifikacji. W obliczeniach przyjeto mozliwosé wykonania w trakcie
kwalifikacji jednego pacjenta albo MRI albo TK (zatozono brak mozliwosci wykonywania obu badan
jednoczesnie). Uwzglednienie kosztow Swiadczen  kosztochtonnych stuzy  zobrazowaniu
maksymalnych kosztéw kwalifikacji pacjenta do leczenia. W zwigzku z tym w ramach analizy
wrazliwosci uwzgledniono maksymalne koszty mozliwe do poniesienia w zwigzku z wykonaniem TK
badz MRI (scenariusz 3a). W tym samym scenariuszu analizy wrazliwosci przyjeto koszt pozostatych
badah diagnostycznych wykonanych w ramach kwalifikacji na podstawie wyceny $wiadczenia
kompleksowego 3-go typu, tj. przy zatozeniu wykonania oznaczenie w zylnej krwi obwodowe;j
liczebnosci subpopulacji oraz ocene funkcji limfocytéw. Dodatkowo w kolejnym scenariuszu analizy
wrazliwosci (scenariusz 3b) przeprowadzono obliczenia przy zatozeniu, iz koszt kwalifikacji pacjentéw
do programu lekowego zawarty jest w ryczaltowej wycenie diagnostyki wykonywanej w ramach
programu. Taka sytuacja ma najpewniej miejsce w przypadku obowigzujgcego programu lekowego
dla dzieci z PNO. Z uwagi na brak naliczania osobno kosztéw kwalifikacji do programu lekowego w
scenariuszu 3b analizy wrazliwosci zrezygnowano réwniez z naliczania analogicznych kosztow w
przypadku pacjentéw stosujgcych terapie w ramach leczenia szpitalnego. Nalezy nadmieni¢, iz
zatozenia przyjete w analizie w odniesieniu do wyceny kwalifikacji pacjentéw do leczenia
immunoglobulinami nie maja wptywu na wnioski ptyngce z wynikéw analizy, koszty tego swiadczenia

posiadajg bowiem charakter kosztow wspdélnych.
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Tabela 16.
Koszty kwalifikacji pacjentéw do leczenia immunoglobulinami uwzglednione w analizie

Wariant analizy Koszt kwalifikacji Zrédto/Uwagi

Niezaleznie od drogi podania i formy finansowania
Analiza podstawowa 72,10 zt preparatéw, na podstawie wyceny swiadczenia
kompleksowego 1-go typu.

Rozliczenie kwalifikacji na podstawie wyceny $wiadczenia
Analiza wrazliwosci kompleksowego 3-go typu powiekszonej o wykonanie

. 1418,02 zt . .
(scenariusz 3a) rezonansu magnetycznego na podstawie maksymalnej
wyceny tego Swiadczenia kosztochtonnego.
Analiza wrazliwosci Przy za’fozenl_u, ze kc_>szt_y kwallflke_lcu pacjentow _zawarte sg
0,00 zt w ryczattowej wycenie diagnostyki wykonywanej w ramach

(scenariusz 3b)
programu.

3.3.4. Koszty monitorowania

Zgodnie z wytycznymi leczenia PNO terapia z zastosowaniem przetoczen immunoglobulin wymaga
regularnego monitorowania [10-13, 38]. Zapisy wytycznych w tym aspekcie znalazly swoje
odzwierciedlenie zaréwno w obowigzujgcym programie lekowym dla dzieci z PNO [6], jak i w projekcie
programu obejmujgcego leczenie dorostych pacjentéw z tego typu niedoborem odpornosci [8]. Na
podstawie opisu programu lekowego dla dzieci z PNO mozna wnioskowa¢, ze rodzaj i czestotliwose
wykonywania badan diagnostycznych w ramach programu rézni sie w zalezno$ci od drogi podania
stosowanego preparatu immunoglobulin. Jednoczes$nie brak jest rozréznienia w programie ryczattowej
wyceny diagnostyki dla pacjentéw w tym zakresie. Oznacza to, ze koszt monitorowania pacjenta
w programie lekowym jest taki sam z punktu widzenia pfatnika publicznego, niezaleznie od drogi
podania stosowanego u pacjenta preparatu. Podobnie wytyczne leczenia pacjentéw z PNO nie
wskazujg na koniecznos¢ wykonywania réznych badan diagnostycznych w przypadku pacjentow
leczonych SClg i IVIg. Monitorowanie leczenia pacjentéw z PNO nie zostato zréznicowane réwniez
w projekcie programu lekowego dla pacjentéw z PNO. W zwigzku z powyzszym w obliczeniach
niniejszej analizy zastosowano identyczne, niezaleznie od drogi podania, koszty monitorowania
pacjentow dla wszystkich preparatéw finansowanych w ramach programu lekowego, wyznaczone na

podstawie zapiséw projektu programu lekowego dla dorostych pacjentéw z PNO.

Przy wycenie monitorowania terapii z zastosowaniem Ig przyjeto analogiczng metodyke, jak
w przypadku estymacji kosztéw zwigzanych z kwalifikacjg pacjentéw do leczenia przetoczeniami

immunoglobulin.

Zgodnie z zapisami projektu programu lekowego badania diagnostyczne prowadzone w ramach
monitorowania pacjentéw z PNO leczonych immunoglobulinami obejmuja:

e poziom IgG (ewentualnie podklas IgG, w zaleznosci od wskazanh klinicznych) w surowicy krwi co
mierzony przed kolejnym podaniem [VIg lub przed wizytg kontrolng/wydaniem kolejnej dawki
preparatu (w przypadku SCIg), co 1-6 miesiecy oraz po przerwie w terapii substytucyjnej,

e liczebnos$¢ subpopulacji limfocytow w zylnej krwi obwodowej — w zaleznosci od wskazan

klinicznych,
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e morfologie krwi z rozmazem co 3—-6 miesiecy,

e poziom glukozy we krwi co 3—6 miesiecy,

e ocene funkcji watroby: poziomy AIAT, AspAT, ALP oraz GGTP co 3-6 miesiecy,

e ocene funkcji nerek: ogélne badanie moczu, poziom kreatyniny co 3—6 miesiecy,

e poziom CRP co 3-6 miesiecy,

e poziom LDH co 3-6 miesiecy,

e masa ciata na kazdej wizycie,

e cisnienie krwi na kazdej wizycie,

e USG, RTG, TK lub MRI: klatki piersiowej, zatok obocznych nosa lub czotowych, jamy brzusznej
(rodzaj badania i czestos¢ wykonywania zalezg od wskazan klinicznych),

e badania wirusologiczne HBs-Antygen, HCV oraz HIV metodg PCR co 12 miesiecy lub
wczesniej wobec zaistnienia wskazan klinicznych lub w momencie wytgczenia programu,

e badanie wirusologiczne pod katem wirusa Epsteina-Barra metodg PCR, w zaleznosci od

wskazania klinicznego.

Z uwagi na brak jednoznacznosci odnosnie czestosci wykonywania poszczegoélnych badan
u pacjentow w ciggu roku konieczne byto przyjecie nastepujacych zatozen:
e poziom Ig w surowicy krwi sprawdzany jest co 3 miesigce,
e w przypadku badan, dla ktérych czesto$¢ wykonywania w ciggu roku okreslono w projekcie
programu przez zakres 3—6 miesiecy przyjeto, ze sg one wykonywane co 3 miesigce,
e USG, RTG, TK lub MRI: klatki piersiowej, zatok obocznych nosa lub czotowych, jamy brzuszne;j,
badania wirusologiczne HBs-Antygen, HCV oraz HIV metodg PCR, badanie wirusologiczne pod
katem wirusa Epsteina-Barra metodg PCR odbywajg sie w trakcie jednej z wizyt zwigzanych

z wykonywaniem badan wymienionych powyze;.

Na podstawie powyzszej listy badan diagnostycznych oraz przyjetej czestosci ich wykonywania
zatozono, ze monitorowanie leczenia pacjentow z PNO z zastosowaniem immunoglobulin sprowadza
sie do odbycia przez pacjentow 4 wizyt specjalistycznych w ciggu roku. Kazdg pojedynczg wizyte
zakwalifikowano, jako $wiadczenie specjalistyczne 2-go typu. W przypadku zaistnienia wskazan
klinicznych do wykonania w ramach monitorowania leczenia pacjenta badania liczebnosci
subpopulacji limfocytéw w zylnej krwi obwodowej lub przykladowo jednoczesnego wykonania RTG
klatki piersiowej oraz USG jamy brzusznej, mozliwe jest rozliczenie wizyty diagnostycznej na
podstawie wyceny swiadczenia specjalistycznego 3-go typu. Takg wycene pojedynczej wizyty
diagnostycznej przyjeto w ramach scenariusza analizy wrazliwosci uwzgledniajgcego maksymalny

koszt monitorowania (scenariusz 4a).
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Tabela 17.
Wycena monitorowania pacjentéw leczonych immunoglobulinami

Wartos¢ Cena za Roczna Roczny koszt

G G2 G I N E I punktowa punkt NFZ czestosé monitorowania

W12 Swiadczenie

w12 5.30.00.0000012 specjalistyczne 2-go 7 12,02 zt 4 336,48 zt
typu
W13 Swiadczenie
W13 5.30.00.0000013 specjalistyczne 3-go 13 12,02 4 624, 89 zt
typu

W ponizszej tabeli zaprezentowano koszty badan diagnostycznych wykonywanych u pacjenta
w trakcie terapii przetoczeniami immunoglobulin, uwzglednione w ramach analizy. W ramach analizy
wrazliwosci uwzgledniono koszty mozliwe do poniesienia w zwigzku z wykonaniem TK albo MRI
(analogicznie jak w przypadku analizy wrazliwosci dla kosztow kwalifikacji), przy zatozeniu
wykonywania jednego badania tego typu w ciggu roku (scenariusz 4a). Nalezy nadmieni¢, iz zatozenia
przyjete w analizie w odniesieniu do wyceny monitorowania pacjentéw na terapii immunoglobulinami
nie majg wptywu na wnioski ptyngce z rezultatéw analizy. Koszty tego Swiadczenia posiadajg bowiem

charakter kosztow wspélnych.

Tabela 18.
Koszty monitorowania pacjentéw leczonych immunoglobulinami uwzglednione w analizie

Wariant analizy Koszt monitorowania Zrédto/Uwagi

Niezaleznie od drogi podania i formy finansowania
Analiza podstawowa 336,48 zt preparatéow, na podstawie wyceny Swiadczenia
specjalistycznego 2-go typu.

Warto$¢ z na podstawie wyceny swiadczenia
specjalistycznego 3-go typu powigkszonej o wykonanie
1 826,61 zt jednego w ciggu roku badania rezonansu magnetycznego
na podstawie maksymalnej wyceny tego swiadczenia
kosztochtonnego.

Analiza wrazliwosci
(scenariusz 4a)

Monitorowanie leczenia w ramach aktualnie funkcjonujgcego programu lekowego dla dzieci z PNO
moze by¢ rozliczone przez ryczatt roczny za $Swiadczenie Diagnostyka w programie leczenia
pierwotnych niedoboréw odpornosci u dzieci. Wycene tego swiadczenia przedstawiono w ponizszej
tabeli.

Tabela 19.
Koszty diagnostyki w programie leczenia pierwotnych niedoboréw odpornosci u dzieci

Wycena Cena

punktowa punktu BN

Swiadczenie Kod

Diagnostyka w programie leczenia pierwotnych

? . . L 5.08.06.0000059 9 52,00 zt 468,00 zt
niedoboréw odpornosci u dzieci
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Celem przeprowadzenia walidacji kosztdw monitorowania pacjentéw leczonych immunoglobulinami
uwzglednionych w obliczeniach analizy, przeprowadzono dodatkowo wycene procedur
przewidzianych w ramach monitorowania pacjentow w obowigzujgcym programie lekowym dla dzieci
z PNO. Wyceny dokonano w sposéb analogiczny, jak w przypadku procedur skfadajgcych sie na
diagnostyke pacjentéw stosujgcych terapie immunoglobulinami zgodnie z projektem programu
lekowego dla dorostych z PNO. W obowigzujacym programie lekowym dla dzieci z PNO wystepuje
zréznicowanie procedur wykonywanych w ramach monitorowania pacjentéw na terapii
immunoglobulinami w zaleznosci od drogi podania. W zwigzku z powyzszym w ramach walidacji
obliczeh analizy wyceniono oddzielnie monitorowanie pacjenta stosujgcego SClg i IVIg, a nastepnie

usredniono uzyskane wartosci. Wyniki przeprowadzonej wyceny przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 20.
Wycena monitorowania dzieci z PNO leczonych immunoglobulinami w ramach obowigzujacego PL
A Cena za
Drogz? A Kod produktu Nazwa grupy HLETHEEE punkt Roczn'a z Roczny koszt
podania grupy punktowa NFZ czestosc
IVig W12 Swiadczenie 12 1 009,44 zt
— W12 5.30.00.0000012 specjalistyczne 2- 7 12,02 zt
SClg go typu 3 252,36 zt
Srednia 630,90 zt

Na podstawie wartosci z powyzszych dwdch tabel mozna stwierdzi¢, iz przyjeta w analizie metoda
wyceny diagnostyki w programie lekowym na podstawie wyceny swiadczen z zakresu ambulatoryjnej
opieki specjalistycznej moze prowadzi¢ do uzyskania zawyzonych wynikébw w poréwnaniu
z faktycznymi kosztami ponoszonymi przez ptatnika publicznego. Zawyzenie to ma miejsce tym
bardziej, ze w prawdopodobnie wycena diagnostyki w programie leczenia pierwotnych niedoboréw
odpornosci u dzieci uwzglednia réwniez koszty procedur wykonywanych w ramach kwalifikaciji
pacjentdw do programu lekowego. Niemniej jednak uznano, ze przyjeta w analizie metoda wyceny
Swiadczen jest najlepszg z mozliwych i stanowi ona wystarczajgce przyblizenie rzeczywistych
kosztow, jakie ponosi ptatnik publiczny w zwigzku z wykonywaniem poszczegdlinych procedur
u pacjentow z PNO. Z uwagi na brak réznicowania w analizie kosztéw monitorowania pacjentow
leczonych immunoglobulinami ze wzgledu na droge podania i forme finansowania preparatéw, metoda
wyceny tych kosztéw nie ma wptywu na inkrementalne wyniki niniejszej analizy. Dodatkowo w ramach
analizy wrazliwosci przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu kosztéw monitorowania pacjentéw
leczonych immunoglobulinami zgodnie z wyceng z obowigzujgcego programu lekowego dla dzieci
z PNO.

Tabela 21.
Koszty monitorowania pacjentow leczonych immunoglobulinami uwzglednione w analizie — scenariusz 4b

Wariant analizy Koszt monitorowania Zrédto/Uwagi

Niezaleznie od drogi podania i formy finansowania preparatéw, na podstawie
468,00 zt wyceny swiadczenia Diagnostyka w programie leczenia pierwotnych
niedoboréw odpornosci u dzieci.

Analiza wrazliwosci
(scenariusz 4b)
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w

.3.6. Koszty leczenia dziatan niepozadanych

W analizie nie uwzgledniono kosztéw leczenia dziatan niepozgdanych zwigzanych z terapig Ig.
W odnalezionych w ramach analizy klinicznej badaniach nie wykazano réznic pomiedzy IVIlg i SClg
w zakresie czesto$ci ogoélnoustrojowych zdarzen niepozgdanych. Zgodnie z wynikami analizy
klinicznej w odnalezionych badaniach ciezkie zdarzenia niepozadane wystepowaty sporadycznie

i w zadnym przypadku nie zostaty uznane za powigzane ze stosowang terapig. [2]

Podanie podskérne wigze sie z wystgpieniem efektdéw niepozadanych o charakterze miejscowym,
takich jak rumien, opuchlizna, bdl, $wigd, wynaczynienie lub zasinienie w miejscu podania.
Towarzyszg one znacznemu odsetkowi infuzji, majg jednak tagodny i przemijajacy charakter. O ich

znikomym wptywie na komfort pacjentow $wiadczy fakt, ze wiekszo$¢ z nich, po zamianie terapii

powaznych dziata niepozadanych w zaleznosci od drogi podania. W przypadku mniej powaznych
zdarzen, koszty leczenia sg niewielkie i wydajg sie by¢ pomijalne z punktu widzenia niniejszej analizy.
Z powyzszych wzgledéw nie uwzgledniono kosztéw leczenia dziatan niepozadanych w niniejszej

analizie.
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CHARAKTERYSTYKA ANALIZY

Zalozenia

Ponizej przedstawiono podsumowanie zatozen niniejszej analizy:

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, ktéra, ze wzgledu na sposob
finansowania interwencji uwzglednionych w analizie, stanowi réwniez wspdlng perspektywe

ptatnika publicznego i pacjentow przy uwzglednieniu wspotptacenia za leki.

e Analize przeprowadzono w rocznym horyzoncie czasowym osobno dla pierwszego i kolejnych lat

terapii z zastosowaniem Ig.

e Populacje docelowg analizy stanowig dorosli z pierwotnym niedoborem odpornosci wymagajgcy

terapii substytucyjnej za pomocg immunoglobulin.

e W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:

koszty lekow,

o

koszty podania lekéw,

o

koszty kwalifikacji pacjentéw do leczenia z zastosowaniem lg,

o

koszty monitorowania terapii Ig,

o

koszty edukacji pacjentow w przypadku terapii SClg w warunkach domowych (uwzglednione

(@)

w ramach kosztow podania lekéw).

W analizie nie uwzgledniono kosztéw leczenia wystepujgcych u pacjentéw infekcji oraz dziatan
niepozadanych zwigzanych ze stosowang terapig. Zgodnie z wynikami analizy klinicznej brak jest
réznic pomiedzy ocenianymi interwencjami w zakresie ich skutecznosci oraz bezpieczenstwa

w aspekcie czestosci wystepowania ogolnoustrojowych zdarzen niepozadanych. W zwigzku z tym
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wymienione koszty nalezg do kategorii kosztow wspdlnych, a ich pominigcie nie ma wptywu na

wyniki analizy.

Cene preparatéow lIg stosowanych w ramach lecznictwa szpitalnego uzyskano na podstawie
wyceny $wiadczenia Leczenie przetoczeniami immunoglobulin. Przytoczona wycena nie jest

zalezna od rodzaju stosowanego preparatu.

Koszty podania Ig uzyskano na podstawie $wiadczehn aktualnie funkcjonujacych w ramach

programoéw lekowych [6] oraz w lecznictwie szpitalnym [7].

Koszty kwalifikacji pacjentéw do leczenia Ig oraz koszty monitorowania terapii uzyskano na
podstawie listy procedur zawartej w projekcie programu lekowego dla pacjentéw z PNO, przy
zatozeniu dla wszystkich badan diagnostycznych zasad rozliczen analogicznych, jak ma to miejsce

w przypadku swiadczen z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;j.

Opcje obliczen

W pliku obliczeniowym niniejszej analizy umozliwiono przeprowadzenie szeregu kalkulacji, przy

zastosowaniu wybranych wartosci poszczegdlnych parametréw. W scenariuszu podstawowym

niniejszej analizy wykorzystywane sg domysine wartosci uwzglednionych parametréw. Wyodrebniono

ponadto szereg opcji, z pomoca ktorych uzytkownik otrzymuje mozliwos¢ przeprowadzenia obliczen

przy réznych zatozeniach. Dostepne opcje opisano w dalszej czesci rozdziatu. W ponizszej tabeli

przedstawiono zawartos¢ arkusza kalkulacyjnego (Tabela 23).

Tabela 23.
Opis arkuszy pliku obliczeniowego analizy

Arkusz Charakterystyka

Strona tytutowa zawierajgca informacje na temat celu analizy, perspektywy, horyzontu

Opis czasowego, uwzglednionych kosztow.
Ustawienia Arkusz umozliwiajgcy uzytkown kowi zmiang domysinych wartosci parametrow modelu.
Parametry Arkusz wys'wietlaje?cy'bieiace wartosci parametréw, ustalone w oparciu o wybrane ustawienia
w zaktadce Ustawienia.
Wyniki podstawowe Zestawienie wynikow analizy podstawowej.
Cena progowa Zestawienie wynikow analizy podstawowej w aspekcie ceny progowe;j.
Wyniki dodatkowe Zestawienie wynikow dodatkowych obliczen analizy.
Dane kosztowe Zestawienie danych kosztowych wykorzystane w analizie.

Zestawienie pozostatych danych zroédtowych wykorzystanych w analizie, dotyczacych schematu

Pozostate dane dawkowania lekow oraz charakterystyki poczatkowej pacjentéw.
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Arkusz Ustawienia, umozliwiajacy wprowadzenie zmian w domysinych wartosciach parametrow
analizy, zostat podzielony na 4 sekcje, odpowiadajgce kategoriom danych uwzglednionych

w obliczeniach.

Parametry zwigzane z terapia

Parametry kosztowe

W czesci tej mozna okresli¢ cene hurtowg brutto za 1 gram Ig dla kazdego z wybranych
opakowan/preparatéow. W przypadku domysinych poréwnan ceny dotyczg wszystkich opakowan

odpowiednich produktéw, w pozostatych przypadkach tylko jednego, wybranego opakowania.

Dla ocenianych preparatow mozliwe jest okreslenie wysokosci marzy hurtowej. Na jej podstawie oraz
podanej ceny hurtowej brutto wyznaczona zostaje cena zbytu netto dla kazdego z preparatow

wykorzystywana w obliczeniach dotyczgcych ceny progowe.

Parametry zwigzane z dawkowaniem

Oprocz zaimplementowanych i przeprowadzonych w modelu analiz wrazliwosci (scenariusze 1 i 2

~

umozliwiono uzytkownikowi uwzglednienie dowolnego dawkowania IVIg i SClg. Dawkowanie
uzaleznione jest od trzech parametréw i kazdy z nich, po wybraniu opcji ,Warto$¢ uzytkownika”,
mozne zosta¢ dowolnie zdefiniowany. Parametry mozliwe do zmiany to: wielko$¢ dawki jednorazowe;j

na kilogram masy ciata liczonej w gramach, liczba podan w ciggu roku oraz masa ciata pacjenta.
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Przeprowadz analize

Ta cze$¢ ustawien pozwala uzytkownikowi na przej$cie do sekcji wynikowej pliku obliczeniowego.
Opcja ,Przeprowadz analize podstawowg” przeniesie uzytkownika do sekcji wynikowej, w ktorej
zaprezentowano poréwnanie kosztow dla wybranych interwencji przy wybranych opcjach, natomiast
opcja ,Przeprowadz analize dodatkowg” przeniesie uzytkownika do sekcji wynikowej, w ktorej
przedstawiono koszty wszystkich preparatéw (uzywajac domysinych cen Ig) zgodnie z ustawionymi

opcjami.
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5. WYNIKI

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki dla poréwnania finansowania Ig w ramach programu
lekowego z finansowaniem w ramach leczenia szpitalnego w leczeniu dorostych z PNO z perspektywy
pfatnika publicznego. Ze wzgledu na sposoéb finansowania Ig w PNO, w szczegoélnosci brak
partycypacji pacjentdw w kosztach terapii, koszty ponoszone przez ptatnika publicznego beda réwne

kosztom ponoszonym z perspektywy wspolnej ptatnika publicznego i pacjentow.

(3}

.1.1. Pierwszy rok terapii

(3}

.1.2. Kolejne lata terapii
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Cena progowa
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Podsumowanie

W tabeli ponizej przedstawiono zestawienie wynikéw analizy dla wszystkich przeprowadzonych

poréwnan.

Tabela 33.

Podsumowanie wynikéw analizy [zl]

E— — N T .

* I I I |

I I I I
' I I I I
| I I |
I I I |
I I I I
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6. ANALIZA WRAZLIWOSCI

6.1. Scenariusze analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmienia¢ wydatki ptatnika, jesli
zmianie bedg podlega¢ parametry, ktorych nie udato sie oszacowaé z wystarczajgcg precyzjg lub

pewnoscig.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajace zmianie w poszczegdlnych

wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 34.
Zestawienie wartosci parametrow uwzglednionych w analizie wrazliwosci

TN
-II-IIIIIIII‘
Jun 0 «

6.2. Wyniki

| Strona 52



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Strona 53




Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

i

Strona 54



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Il

e "H "B A, s
I
E— E— E— E— -
| strona 55



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Strona 56



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

1

Strona 57



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

| strona 58



7.1.

7.2,

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

WALIDACJA

Walidacja wewnetrzna

W celu ujawnienia btedéw zwigzanych z wprowadzaniem danych oraz strukturg obliczen
przeprowadzono systematyczne testowanie modelu. Przeanalizowano wyniki symulacji przy zatozeniu
skrajnych wartosci parametrow. Sprawdzono kod zrédtowy pod kgtem bteddéw syntaktycznych
oraz przetestowano powtarzalnos¢ wynikow przy uzyciu réwnowaznych wartosci parametréw

wejsciowych. Wszystkie btedy wykryte podczas walidacji wewnetrznej zostaty poprawione.

Walidacja konwergencji

W celu poréwnania otrzymanych wynikow niniejszego opracowania z wynikami innych analiz
dotyczacych tego samego problemu decyzyjnego przeprowadzono systematyczne przeszukanie baz
informacji medycznych. Poszukiwano analiz ekonomicznych, w ktérych przeprowadzono poréwnanie
podania Ig w warunkach domowych z podaniem w ramach hospitalizacji. Poréwnanie wynikow
kosztowych pomiedzy analizami przeprowadzonymi w réznych panstwach nie wydaje sie byc¢
podejsciem uprawnionym. W przeprowadzonym przeszukaniu nie odnaleziono odpowiednich analiz
ekonomicznych przeprowadzonych w warunkach polskich. Nie zidentyfikowano zatem analiz,
z ktérych wynikami ilosciowymi mozliwe byloby obiektywne poréwnanie rezultatéw niniejszej analizy.

Z tego powodu przeprowadzono wytgcznie jakosciowe poréwnanie wynikow.

W wyniku przeprowadzonego przeszukania odnaleziono 7 analiz ekonomicznych dotyczgcych
rozwazanego problemu. Jedna z nich zostata przeprowadzona w formie analizy
kosztow-uzytecznosci, cztery w formie analizy minimalizacji kosztéw, w pozostatych dwéch badano

rzeczywiste koszty terapii w przypadku konkretnej kohorty pacjentow.

Inkrementalne wyniki kosztowe z wszystkich analiz dla poréwnan rozwazanych w niniejszej analizie

zostaty zebrane i zaprezentowane w tabeli ponizej.
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Tabela 39.
Poréwnanie wynikéw opracowanego modelu i odnalezionych analiz ekonomicznych

{444 |44 n |
TINMIEER
LT |

7.3. Walidacja zewnetrzna
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OGRANICZENIA

—_

B ' - viazku z tym wszelkie ograniczenia analizy klinicznej sg tez ograniczeniami

niniejszej analizy.

»

Stosowane wielkosci dawki preparatéw okreslono na podstawie badan klinicznych. Badania te
zostaly zidentyfikowane w ramach przegladu literatury przeprowadzonego na potrzeby analizy

klinicznej. Rzeczywiste zuzycie lekdw moze sie rézni¢ od tego uwzglednionego w analizie.

W analizie zrezygnowano z uwzgledniania kosztow utylizacji niewykorzystanej czesci leku. Z uwagi
na duze zréznicowanie wielkosci pojedynczych dawek w dostepnych opakowaniach ocenianych
preparatéw, pozwalajgce na optymalny dobdr opakowan stosowanego leku, przyjete postepowanie

nie ma najpewniej wptywu na wyniki analizy.

W obliczeniach uwzgledniono wytacznie koszty bezposrednie zwigzane z wydatkami ptatnika na
poréwnywane interwencje, podanie lekéw, edukacje pacjentdéw rozpoczynajgcych terapie domowg
SClg, dziatania niepozgdane, kwalifikacje i monitorowanie terapii. Nie wzieto pod uwage
ewentualnych dodatkowych kosztéw lub oszczednosci zwigzanych z prowadzeniem terapii. Biorgc
pod uwage zatozenie o rownej efektywnosci i bezpieczenstwie, nieuwzglednione kategorie
kosztowe nalezg do kosztéw wspdinych i nie wptywajg na inkrementalne wyniki przeprowadzonej

analizy.

Obliczenia analizy przeprowadzono niezaleznie od limitu finansowania, przy uwzglednieniu

catkowitych kosztéw ocenianych preparatéw stosowanych w leczeniu dorostych z PNO.

Koszt przeprowadzenia badan diagnostycznych oszacowano przy zatozeniu dla wszystkich badan
diagnostycznych zasad rozliczen analogicznych, jak ma to miejsce w przypadku $wiadczen

z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;j.

Koszt punktu NFZ oszacowano jako srednig warto$¢ punktu z kontraktéw zawartych na 2013 r.
przez NFZ ze $wiadczeniodawcami w ramach $wiadczen w zakresie immunologii wazong

wielkoscig poszczegolnych kontraktow.

10.Nie odnaleziono danych dotyczgcych badan wykonywanych w ramach diagnostyki w trakcie terapii

Ilg w ramach leczenia szpitalnego. W analizie przyjeto zatozenie, ze takie same badania, jak te
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uwzglednione w projekcie programu lekowego, wykonywane sg réwniez przed rozpoczeciem

terapii finansowanej w ramach leczenia szpitalnego.

11.Nie odnaleziono zalecen dotyczacych wykonywania tomografii komputerowej i rezonansu
magnetycznego u pacjentéw z PNO, w zwigzku z tym w analizie podstawowe] przyjeto koszt

kwalifikacji pacjenta uzyskany przy zatozeniu braku wykonywania u pacjenta tego badania.
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ZGODNOSC Z MINIMALNYMI WYMAGANIAMI

Tabela 40.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan dla analizy ekonomicznej okreslonych w rozporzadzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku

Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

§2.

Dane w zakresie skutecznosci,
Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzieh ztozenia wniosku, co  bezpieczenstwa, cen oraz poziomu
najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu i sposobu finansowania ocenianych
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. technologii sg aktualne na dzien ztozenia

whniosku
§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera:
analize podstawowg Rozdz. 4, str. 41
analize wrazliwosci Rozdz.6, str. 52
przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (...) Rozdz.14.2, str. 81
§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera:
1. zestawienie oszacowan kosztéw i wynikéw zdrowotnych wynikajgcych
z zastosowania  wnioskowanej technologii oraz  poréwnywanych nd.

technologii opcjonalnych (...)

2. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego
0 jakos¢, wynikajgcego z zastagpienia technologii opcjonalnych, w tym nd.
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowang technologia

3. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, wynikajacego
z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii

. . ; A nd.
opcjonalnych, wnioskowang technologig — w przypadku braku mozliwo$ci
wyznaczenia kosztu, o ktérym mowa w pkt 2;
4. oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktorej
koszt, o ktérym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwosci nd

wyznaczenia tego kosztu — koszt, o ktérym mowa w pkt 3, jest rowny
wysokosci progu, o ktéorym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy;

zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano
oszacowan (...)

Rozdz. 3, Tabela 3, Tabela 4, Tabela 6,
Tabela 9, Tabela 12, Tabela 16, Tabela
18, Tabela 21

wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowan

()

Rozdz. 4.1, str. 41

dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdérzenie wszystkich kalkulaciji

Dokument elektroniczny, umozliwiajgcy
powtdrzenie wszystkich ka kulaciji i

i oszacowan (...) oszacowan stanowi zatgcznik do niniejszej

analizy

§53

W przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomiedzy technologig
wnioskowang a technologia opcjonalng, dopuszcza sie przedstawienie
oszacowania roznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej
a kosztem stosowania technologii opcjonalnej (...)

Rozdz. 5.4, str. 49

§5.4

Dopuszcza sig¢ przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii
wnioskowanej, przy ktérym rdznica, o ktérej mowa w ust. 3, jest réwna zero,
zamiast przedstawienia oszacowania, o ktérym mowa w ust. 2 pkt 4.

Rozdz.5.3, str. 48
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Wymaganie

Rozdziat / Strona / Tabela

§55

RN

oszacowanie ilorazu kosztu
stosowania wnioskowanej
technologii i wynikéw zdrowotnych
uzyskanych u pacjentéw
stosujgcych wnioskowang
technologie, wyrazonych jako liczba
lat zycia skorygowanych o jakos$¢, a
w przypadku braku mozliwosci
wyznaczenia tej liczby — jako liczba

Jezeli zachodzg okolicznosci, lat zycia

nd.

o ktérych mowa w art. 13 ust. 3
ustawy, analiza ekonomiczna
zawiera:

2. oszacowanie ilorazu kosztu
stosowania technologii opcjonalnej i
wyn kow zdrowotnych uzyskanych
u pacjentow stosujgcych
technologie opcjonalng (...)

nd.

3. kalkulacje ceny zbytu netto
wnioskowanej  technologii, przy
ktorej wspotczynnik, o ktérym mowa
w pkt 1, nie jest wyzszy od zadnego
ze wspotczynn kow, o ktérych mowa
w pkt 2.

nd.

§5.7

Jezeli horyzont wtasciwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii
wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (...) powinny zosta¢ przeprowadzone
z uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztéw i 3,5%
dla wynikéw zdrowotnych.

nd.

§5.8

Jezeli wartosci (...) obejmujg oszacowania uzytecznosci stanéw zdrowia, analiza
ekonomiczna musi zawiera¢ przeglad systematyczny badan pierwotnych
i wtérnych uzytecznosci stanéw zdrowia (...).

nd.

§ 5.9 Analiza wrazliwosci zawiera:

1. okreslenie zakresow zmiennosci wartosci wykorzystanych do uzyskania
oszacowan

Rozdz.6.1, str. 52

2. uzasadnienie zakreséw zmiennosci

Rozdz.6.1, str. 52

3. oszacowania (...) uzyskane przy zatozeniu wartosci stanowigcych
granice zakreséw zmiennosci (...) zamiast warto$ci uzytych w analizie
podstawowe;j

Rozdz.6.2, str. 52

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwoéch wariantach:

4. z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
Srodkéw publicznych

5. z perspektywy wspdinej podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych i $wiadczeniobiorcy

Rozdz. 2.5, str. 20

§5.11

Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 2 pkt 1—4, dokonywane sga w horyzoncie
czasowym wiasciwym dla analizy ekonomiczne;j.

Rozdz. 2.6, str. 20
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Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

§5.12

Do przegladdw, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje sie przepisy § 4 ust. Rozdz. 14.2. str. 81
3 pkt3i4. T

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w §1, muszg zawiera¢:

1. dane bibliograficzne wszystkich  wykorzystanych  publikacji, z
zachowaniem stopnia szczegotowosci umozliwiajgcego jednoznaczng
identyfikacje kazdej z wykorzystanych publikacji;

Rozdz. 11, str. 69
2. wskazanie innych zrédet informacji zawartych w analizach, w

szczegodlnosSci aktow prawnych oraz danych osobowych autoréw

niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii.

nd. — nie dotyczy
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14.1.

Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

ANEKS

Wyniki dodatkowych obliczen analizy
|
|
|

14.1.1. Koszty lekéw

W ramach programu lekowego lg finansowane sg w obrebie dwoéch grup limitowych: 1066.0 —
Immunoglobulinum humanum oraz 1066.1 — Immunoglobulinum humanum subcutaneum. W ponizszej
tabeli zestawiono dane dotyczace kosztow preparatéw objetych finansowaniem w ramach programu
lekowego uwzglednione w ramach dodatkowych obliczern analizy. Dla preparatéw ocenianych

W niniejszej analizie zastosowano ceny przedstawione w rozdziale 3.3.1.

Tabela 41.
Ceny wszystkich preparatéw Ig objetych finansowaniem w ramach obowigzujacego PL

Koszt za opakowanie  Koszt za 1 g substanc;ji

Nazwa, postac i dawka leku

CHB Limit CHB Limit
IVig
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 100 ml 992,25 zt 850,50 zt 198,45 zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 200 ml 204120zt 1701,00zt 204,12 zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwér do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol. a 400 ml 4218,48 zt 3402,00zt 210,92 zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 50 mg/mi, 1 fiol. a 50 ml 496,13 z 425,25 zt 198,45 zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 100 ml 1984,50zt 1701,00z 198,45zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 200 ml 3969,00zt 3402,00zt 198,45zt 170,10 zt
FLEBOGAMMA DIF, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 50 ml 992,25 zt 850,50 zt 198,45 zt 170,10 zt
Privigen, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 50 ml 1105,65z 850,50 zt 221,13 z 170,10 z
Privigen, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 100 ml 221130z 1701,00z 221,13z 170,10 zt
Privigen, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 200 ml 4 422,60zt 3402,00zt 221,13z 170,10 zt
Privigen, roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 fiol. a 25 ml 552,83 zt 425,25 zt 221,13 zt 170,10 z
Ig VENA, roztwor do infuzji, 50 g/l, 1 fiol. a 50 ml + zest. do infuzji 524,48 zt 425,25 zt 209,79 zt 170,10 zt
Ig VENA, roztwor do infuzji, 50 g/l, 1 fiol. a 20 ml 209,79 zt 170,10 zt 209,79 zt 170,10 zt

Ig VENA, roztwor do infuzji, 50 g/l, 1 fiol. a 100 ml + zest. do infuzji 1048,95zt 850,50 zt 209,79 zt 170,10 z

Ig VENA, roztwor do infuzji, 50 g/l, 1 fiol. a 200 ml + zest. do infuzji 2097,90zt 1701,00z 209,79 zt 170,10 z

Octagam (5% 10g), roztwoér do infuzji, 10 g/200ml, 1 but. a 200 ml 258552z 170100z 258,55zt 170,10 z

Octagam (5% 2,5g), roztwor do infuzji, 2,5 g/50ml, 1 but. a 50 ml 646,38 zt 425,25 zt 258,55 zt 170,10 zt
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Nazwa, postac i dawka leku

Koszt za opakowanie

Koszt za 1 g substancji

CHB Limit CHB Limit
Octagam (5% 5g), roztwor do infuzji, 5 g/100ml, 100 mi 1292,76 zt 850,50 zt 258,55 zt 170,10 z
o . . "
fl)(;:;ang?m 10% (100 ml, 10g), roztwor do infuzji, 100 mg/mi, 1 but. a 2585527 170100z 25855zt 170,10 zt
o . . "
ZO;Jang‘?m 10% (200ml , 20g), roztwor do infuzji, 100 mg/mi, 1 but. a 517104zt 340200z 25855zt 170,10 zt
o . . .
(:‘tl:tagam 10% (20ml , 2g), roztwor do infuzji, 100 mg/ml, 1 but. a 20 517,10 zt 340,20 7t 258,55 7t 170.10 2t
o . . "
S:I:tagam 10% (50ml , 5g), roztwér do infuzji, 100 mg/ml, 1 but. a 50 129276 2t 85050 zt 258,55 7t 170,10 zt
Sandoglobulin P, proszek do sporzadzania roztworu do infuzji, 6 g, 1020,602 102060z 170,10 zt 170,10 zt
1 but. (6 g)
SClg
Hizentra, roztwor do wstrzykiwan, 0,2 g/ml, 1 fiol. a 5 mi 239,27 zt 239,27 zt 239,27 zt 239,27 zt
Hizentra, roztwor do wstrzykiwan, 0,2 g/ml, 1 fiol. a 10 ml 478,55 zt 478,55 zt 239,28 zt 239,28 zt
Hizentra, roztwor do wstrzykiwan, 0,2 g/ml, 1 fiol. a 20 ml 957,10 zt 957,10 zt 239,28 zt 239,28 zt
Gammanorm, roztwér do wstrzykiwan, 165 mg/ml, 1 fiol. a 10 mi 453,60 zt 397,61 zt 274,91 z 240,98 zt

CHB - cena hurtowa brutto

14.1.2. Pozostale koszty

W ramach dodatkowych obliczen niniejszej analizy uwzgledniono analogiczne wartosci kosztowe, jak

w analizie podstawowej, przy uwzglednieniu finansowania immunoglobulin w ramach programu

lekowego dla pacjentéw z PNO.
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14.1.3. Wyniki

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono wyniki dodatkowych obliczen analizy.
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14.1.4. Wnioski

Wyniki dodatkowych obliczen analizy potwierdzajg wnioski z analizy podstawowej w przypadku

pozostatych dostepnych na rynku preparatéw immunoglobulin.

14.2. Przeszukanie systematyczne analiz ekonomicznych dotyczacych

analizowanego problemu zdrowotnego

Tabela 43.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych leczenia Ig pacjentéw z PNO zastosowana w bazie Medline
. Liczba
L.p. Zapytanie / stowo kluczowe wynikéw
| |
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Tabela 44.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych leczenia Ig pacjentéw z PNO zastosowana w | EEENEGEE

L.p. Zapytanie / stowo kluczowe Il B N B O e
| | | | | | | |

Tabela 45.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych leczenia Ig pacjentéw z PNO zastosowana w bazie |
. Liczba
L.p. Zapytanie / stowo kluczowe wynikéw
# |

Tabela 46.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych leczenia Ig pacjentéw z PNO zastosowana w bazie -
. Liczba
L.p. Zapytanie / stowo kluczowe wynikéw

I+
-
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Iy —

589 pozyciji
odnaleziono w wyniku przeszukania
elektronicznych baz informaciji
medycznej
(w tym powtarzajace sie tytuty)

A 4

35 pozycji
zakwalifikowano do dalszej analizy
na podstawie petnych tekstow

30 pozycji odrzucono na
podstawie analizy petnych

2 pozycje tekstow
zakwalifikowano do
dalszej analizy Przyczyny wykluczenia:

z referenc;ji petnych

tekstow publikagji e 4 publikacje nie sg

analizg ekonomiczng,

e 14 publikacji
dotyczacych innego
zdrowotnego,

| o 8 publikacji
poréwnujgcych rézne
preparaty 1VIg,

e 3 publikacje w formie
abstraktu lub posteru
konferencyjnego, dla
ktérych odnaleziono
petne analizy,

. 1inne.

v

7 publikacji
wigczonych do analizy
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Tabela 47.
Odnalezione analizy ekonomiczne dotyczace rozwazanego problemu zdrowotnego
Sposob Horyzont Panstwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, Perspektywa Wyniki
typ analizy czasowy analizy dyskontowa
Martin 2013 [39] Dorosli z 1. SClg wdomu CMA 3 lata Kanada, pfatnik Koszty inkrementalne (3 lata) Brak danych
PNO 2. IVIg w szpitalu publiczny 1.vs 2. -5 736 CAD
. Koszty catkowite (1 rok)
Pacjenci z 1.~ SClg w domu Uberragg:énie
Beauté 2010 [40] y 2. IVigwdomu CMA 1 rok P . 1. 25275€ Brak
PNO . spoteczne i
3. IVIg w szpitalu pacjent 2. ;g 22(7)2
3.
Koszty catkowite, dorosli (1 rok)
" Pacjenci z 1. SClg w domu Niemcy, ptatn k
Hogy 2005 [41] PNO 2. IVig ambulat. CMA 1 rok publiczny 1. 14893 € Brak danych
2. 31027 €
Sredni koszt roczny
1. IMIg w szpitalu
Pacienci z 2. IVIg w szpitalu Badanie Szwecja, 1. 3204%
Gardulf 1995 [42] PJNO 3. SClg w szpitalu obserwacyine - ptatnik 2. 14124% Brak danych
4. IMig w domu V) publiczny 3. 4656%
5. SClg w domu 4. 13224
5. 309 $
. Koszty catkowite w pierwszym roku
Ducruet 2013 Pacjenci z 1.  IVIg w szpitalu Badanie ) Kanjglziaézalatplk Brak
[43] PNO 2. SClgwdomu retrospektywne P pacjenzl 1. 6055CAD
2. 3578 CAD
Koszty catkowite, dorosli (1 rok)
. 1. SClg wdomu .
Membe 2008 [44] Pagﬁrg' z 2. IVigw domu CMA 1 rok Ka”i‘gj‘iég:]at”'k 1. 21033 CAD Brak
3. IVIgw szpitalu P y 2. 20302 CAD
3. 23038 CAD
I Stona 84



Analiza ekonomiczna. Immunoglobuliny w leczeniu pierwotnych niedoboréw odpornosci

Horyzont Paristwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, Perspektywa Wyniki
czasowy . dyskontowa
analizy
Koszt catkowity (1 rok)
1. 19433 CAD
2. 20065 CAD
3. 21273 CAD
QALY
o 1. IVIgwdomu .
Membe 2008 [15] Doros_l_l na 2. SClg wdomu Model Markowa, Kanada_, platnik Brak danych
terapii Ig 3 IVIaw szoitalu publiczny 1. 0,659
- Vigwszp 2. 0,675
3. 0,648
ICER

2.vs 1.39 500 $
3. vs 1. Zdominowany

14.3. Parametry modelu

Tabela 48.
Wartosci parametrow przyjete w obliczeniach
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