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Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcéw decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej péznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

INDEKS AKRONIMOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

Akronim | Interpretacja (petna nazwa)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ang. Budget Impact Analysis,

BIA . .
Analiza wptywu na budzet
ang. Confidence Interval,

Cl h L

Przedziat ufnosci

DDD ang. Defined Daily Dose;
Zdefiniowana dobowa dawka
ang. Lower Confidence Interval;

LCI . X e
Dolna granica przedziatu ufnosci

NFz Narodowy Fundusz Zdrowia

PICO ang. Population, Intervention, Comparison, Outcome;
Populacja, interwencja, poréwnanie, wynik

Platnik podmiot zobowigzany do finansowania $wiadczen medycznych ze Srodkéw publicznych (Narodowy
. Fundusz Zdrowia i budzet Ministra Zdrowia w przypadku lekéw sprowadzanych w trybie importu
publiczny
docelowego)
Pe‘l,'jsp;f:t]y;/va Perspektywa ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcy (perspektywa ptatnika za $wiadczenia medyczne)

ucl ang. Upper Confidence Interval;

Gérna granica przedziatu ufnosci




Kluczowe informacje z analizy

KLUCZOWE INFORMACJE Z ANALIZY

Przeprowadzona analiza pozwolita oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkéw publicznych stosowania produktu leczniczego Hitoff® (pramipeksol) w
leczeniu objawodw idiopatycznej choroby Parkinsona, w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z
lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresdw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje
sie nierowne i wystepuja wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetaczania-zjawisko
,on-off”). Oceniono konsekwencje finansowe dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow wpisania
wnioskowanej technologii do grupy limitowej 170.0 ,Leki stosowane w chorobie Parkinsona - agonisci
receptorow  dopaminowych’ Wykazu refundowanych lekéw, $rodkdéw spozywczych specjalnego

przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych.




Ocena konsekwengji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcdw decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Celem analizy byta ocena wptywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Hitoff® (pramipeksol) stosowanego w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona, w monoterapii (bez
lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej péznych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy
stabnie lub staje sie nieréwne i wystepuja wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetaczania-zjawisko

,on-off”).

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcdw wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu
refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, czesci Al.
~Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu

okreslonym stanem klinicznym” [41].

METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano kontekst niniejszego etapu
oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison, outcome,; populacja, interwencja,
poréwnanie, wynik [osobno: efekt zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wplywu na
budzet]) [1] niniejszej analizy przedstawia sie nastepujgco:

. populacje stanowig pacjenci z idiopatyczng chorobg Parkinsona kwalifikujacy sie do leczenia z wykorzystaniem
pramipeksolu w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej péznych
okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie nieréwne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie
dawki lub efekt przetaczania-zjawisko ,,on-off”) [41] (P),

. whnioskowang technologia jest stosowanie produktu leczniczego Hitoff® (pramipeksol) w analizowanym wskazaniu [41] (1),

. wnioskowang technologie poréwnano ze stosowaniem innych agonistdw receptoréw dopaminowych dostepnych dla
chorych z analizowanej populacji w Polsce: stosowaniem pirybedylu i stosowaniem ropinirolu [41] (C),

. z uwagi na wykazany w ramach Analizy klinicznej [42] prawdopodobny brak réznic w efektach klinicznych pomiedzy
porédwnywanymi interwencjami, w opracowaniu nie uwzgledniono efektéw zdrowotnych stosowania poréwnywanych
interwencji (O),

. wyniki niniejszej analizy wplywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku pod postacig: wielkosci populacji pacjentdw, o ktérych mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3],
aktualnych wydatkdw na leczenie pacjentow z analizowanej populacji (dane dotyczace 2013 roku oraz czesSciowo
prognozowane dane dotyczace 2014 roku) oraz prognozowanych wydatkéw na lata 2015 — 2017, zgodnie z zapisami
Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy poréwnano nakfady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen medycznych) i $wiadczeniobiorcdw ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej
populacji w przypadku braku dziatanh majacych na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz
istniejacy”; brak finansowania ze srodkdw publicznych i brak stosowania ocenianego produktu) oraz wysoko$¢ tych nakladow w
sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia

Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie
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zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” (,nowy scenariusz”; por. rozdziat
2.4).

Rozwazono finansowanie produktu leczniczego Hitoff® ze $rodkéw publicznych w ramach Wykazu refundowanych lekéw,

srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czeéci Al. ,Leki refundowane
dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem
klinicznym” przy uwzglednieniu wpisania wnioskowanej technologii do istniejacej grupy limitowej 170.0, ,Leki stosowane w
chorobie Parkinsona - agonisci receptorow dopaminowycl’ uwzgledniajacej preparaty pirybedylu i ropinirolu [37], [41]. W
ramach analizy wrazliwosci rozwazano wpisanie wnioskowanej technologii do nowej, osobnej grupy limitowe;.

Odptatnosc $wiadczeniobiorcy zostata ustalona na poziomie 30% limitu finansowania, zgodnie z zapisami art. 14 ust. 1 ustawy o

refundacji lekéw [30].

Uwzgledniono opcjonalne technologie mozliwe do stosowania wérdd pacjentéw z analizowanej populacji i powszechnie

wykorzystywane w analizowanym wskazaniu w Polsce — stosowanie refundowanych preparatéw pirybedylu i ropinirolu.

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku
(por. rozdziat 2.5.1.).

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie
refundacjg produktu leczniczego Hitoff®. Uwzgledniono opublikowane informacje, informacje na temat wykorzystania
refundowanych preparatéw pirybedylu i ropinirolu w latach 2011 — 2014 [43], [44], [80], [81], walidowane informacjami
przedstawionymi w [82]-[84], informacje dotyczace sprzedazy nierefundowanych preparatéw pramipeksolu udostepnione przez
IMS Health Poland (informacje przekazane przez Zamawiajgcego) oraz wyniki badania kwestionariuszowego [56] (szczegdty w

rozdziale 12.1. Analizy ekonomicznej [105]).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny wielkosci populacji docelowej: scenariusz najbardziej
prawdopodobny, scenariusz minimalny i scenariusz maksymalny. Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono zakres
niepewnosci parametrow wplywajgcych na wielko$¢ populacji docelowej zardbwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i

scenariusza nowego.

Ustalono, ze okreSlone powyzej wartosci sg zblizone do wielkosci populacji okreslonej z wykorzystaniem wskaznikow

epidemiologicznych dotyczacych krajéw europejskich majgc na uwadze réznice jakosciowe okreslonych parametréw (osobolata
terapii vs. catkowita liczba pacjentéw, tj. liczba unikatowych numeréw PESEL). Wykazano, ze przedstawiona wielko$¢

analizowanej populacji w ujeciu liczby osobolat terapii jest tozsama ze $rednioroczng liczebnoscig populacji.

\‘ |
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lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych
przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. komandytowa [42].

Przy ocenie rocznych wydatkdw z budzetu pfatnika publicznego na opieke wspomagajgca analizowanych pacjentow
wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejSciowe szczegdtowo opisane na etapie Analizy ekonomicznej [105].
Uwzgledniono ceny opcjonalnych technologii lekowych zgodne z obowigzujagcym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia [37]. Majac
na uwadze brak alternatywnego zrédta informacji, estymacji kosztu dodatkowej opieki nad pacjentem z analizowanej populacji

dokonano na podstawie oceny zuzycia zasobéw medycznych przeprowadzonej w ramach badania kwestionariuszowego [56].
Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania wnioskowanej technologii ze
$rodkéw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia

minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w rozporzadzeniu [3].

WYNIKI
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu

Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w |
skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie c%
lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

1. CEL ANALIZY WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Celem analizy jest ocena wplywu na system ochrony zdrowia podjecia decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych produktu leczniczego Hitoff® (pramipeksol) stosowanego w leczeniu objawéw
idiopatycznej choroby Parkinsona, w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopa, tzn. w
czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie
nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Oceniono konsekwencje finansowe dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow wpisania
wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w
aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu

okreslonym stanem klinicznym” [41].

2. METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

Przeprowadzona analiza pozwoli oceni¢ wplyw na system ochrony zdrowia w Polsce podjecia decyzji
dotyczacej finansowania ze $rodkdéw publicznych produktu leczniczego Hitoff® (pramipeksol) w
leczeniu objawow idiopatycznej choroby Parkinsona, w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu
z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej péznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie
lub staje sie nierdowne i wystepujg wahania skuteczno$ci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt

przefgczania-zjawisko ,,on-off”).

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) sprecyzowano

kontekst niniejszego etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population,

intervention, comparison, outcome,; populacja, interwencja, poréwnanie, wynik — osobno: efekt

zdrowotny okreslony na podstawie badan klinicznych i punkt koncowy analizy wptywu na budzet) [1]

niniejszej analizy przedstawia sie nastepujaco:

e populacje stanowig pacjenci z idiopatyczng chorobg Parkinsona kwalifikujgcy sie do leczenia z
wykorzystaniem pramipeksolu w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopa, tzn.

w czasie trwania choroby, do jej poznych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie
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2. Metody przeprowadzenia analizy wptywu na budzet = %

nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-
zjawisko ,,on-off”) [41] (P),

e wnioskowang technologig jest stosowanie produktu leczniczego Hitoff® (pramipeksol) w
analizowanym wskazaniu [41] (1),

e wnioskowang technologie poréwnano ze stosowaniem innych agonistow receptorow
dopaminowych dostepnych dla chorych z analizowanej populacji w Polsce: stosowaniem
pirybedylu i stosowaniem ropinirolu [41] (C),

e 7z uwagi na wykazany w ramach Analizy klinicznej [42] prawdopodobny brak réznic w efektach
klinicznych pomiedzy poréwnywanymi interwencjami, w opracowaniu nie uwzgledniono efektow
zdrowotnych stosowania poréwnywanych interwencji (O),

e wyniki niniejszej analizy wplywu na budzet zaprezentowano w ujeciu wszystkich pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku pod postacia: wielkosci populacji pacjentéw, o ktérych
mowa w 86 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3], aktualnych wydatkéw na leczenie pacjentéw z
analizowanej populacji (dane dotyczace 2013 roku oraz cze$ciowo prognozowane dane dotyczace
2014 roku) oraz prognozowanych wydatkéw na lata 2015 - 2017, zgodnie z zapisami

Rozporzadzenia Ministra Zdrowia [3] (por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy poréownano nakfady finansowe z perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen medycznych) i Swiadczeniobiorcow ponoszone w ramach
opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku braku dziatan majgcych na celu
rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,,scenariusz istniejgcy”; brak finansowania ze
$rodkéw publicznych i brak stosowania ocenianego produktu) oraz wysokos$¢ tych naktaddw w sytuacii
wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych lekéw, S$rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane
dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we

wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” (,,nowy scenariusz”; por. rozdziat 2.4.).

W ramach analizy wptywu na budzet uwzgledniono trzy scenariusze oceny zakresu wptywu
finansowania ocenianego produktu na budzet ptatnika publicznego i wielko$¢ populacji docelowej:
scenariusz najbardziej prawdopodobny, scenariusz minimalny i scenariusz maksymainy.

Przy ocenie skrajnych scenariuszy uwzgledniono zakres niepewnosci parametrow wptywajgcych na

wielko$¢ populacji docelowej zaréwno w ramach scenariusza istniejgcego jak i scenariusza nowego.

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z uwzglednieniem wynikdw przegladu systematycznego

medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. komandytowa [42].
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu

Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w |
skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie c%
lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Przy ocenie rocznych wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego, w ramach niniejszej analizy wptywu
na budzet, wykorzystano model decyzyjny i jego dane wejSciowe szczegotowo opisane na etapie

Analizy ekonomicznej [105].

W niniejszej analizie wykorzystano ogolnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne
[1]-[29], [34], [35].

Przeprowadzona analiza wptywu na system ochrony zdrowia decyzji dotyczacej finansowania
wnioskowanej technologii ze $rodkéw publicznych zgodna jest z Wytycznymi AOTMIT dla
przeprowadzenia ocen technologii lekowych [1] oraz spetnia minimalne wymagania Ministra Zdrowia

przedstawione w rozporzadzeniu [3].

2.1. OCENIANA TECHNOLOGIA 1 SPOSOB JEJ FINANSOWANIA

Firma Adamed Sp. z 0.0. wnioskuje o objecie refundacjg produktu leczniczego Hitoff® w petnym
zakresie zarejestrowanych wskazan obejmujacym leczenie objawoéw idiopatycznej choroby Parkinsona,
w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej
poznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie nierdwne i wystepujg wahania
skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-zjawisko ,,on-off”).

Proponowany sposdb refundacji obejmuje finansowanie wnioskowanej technologii ze $rodkdéw
publicznych w ramach Wykazu refundowanych lekdw, $rodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w
aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu

okreslonym stanem klinicznym” [41].

Zatozono, ze produkt leczniczy Hitoff® bedzie finansowany ze $rodkéw publicznych w ramach
istniejacej grupy limitowej 170.0, ,Leki stosowane w chorobie Parkinsona - agonisci receptorow
dopaminowych’ uwzgledniajgcej preparaty pirybedylu i ropinirolu [37].

Majac na uwadze zapisy art. 15 ust. 3 ustawy refundacyjnej [30], w ramach analizy wrazliwosci

rozwazano rowniez kwalifikacje wnioskowanej technologii do nowej, osobnej grupy limitowej [41].

Analiza aspektéw ustawy o refundacji lekéw [30] dotyczaca kwalifikacji do osobnej lub istniejgcej

grupy limitowej (170.0) zostata zestawiona w tabeli ponizej.
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2.1. Oceniana technologia i spos6b jej finansowania

Tabela 1. Ocena zasadnosci kwalifikacji produktu Hitoff® do grupy 170.0 lub nowej, osobnej grupy limitowej.

Ustawowe kryteria kwalifikacji - art. 15
ust. 2i 3 [30]

Aspekty zwigzane z refundacja Hitoff®

Kryterium spetnione w przypadku grupy 170.0 — wnioskowana
technologia zawiera pramipeksol, nieobecny w zadnym preparacie
obecnie refundowanym, ale w grupie 170.0 znajduja sie substancje
czynne nalezace do agonistow receptorow dopaminowych, do ktorych

. nalezy réwniez pramipeksol — grupa terapeutyczna N04BC wg klasyfikacji
grupte Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) [33]

Kryterium czesciowo spetnione w przypadku grupy 170.0 — zakres
wskazan objetych refundacjq dla preparatéw pirybedyl i ropinirol
czesciowo pokrywa sie z wnioskowanym zakresem wskazan dla produktu
Hitoff®. Substancje czynne z grupy 170.0 objete sg refundacja w zakresie
wskazan ,Choroba i zesp6t Parkinsona” [37], jednak nie moga by¢
stosowane w innych wskazaniach niz zarejestrowane z w/w zakresu;
zgodnie z Charakterystykami produktéw leczniczych:

. Ropinirol jest stosowany w leczeniu choroby Parkinsona zgodnie z
nastepujgcymi zasadami: i) leczenie poczatkowe w monoterapii,
aby op6zni¢ wprowadzenie do leczenia lewodopy; ii) leczenie

Taki sam zakres wskazan objetych skojarzone z lewodopa w okresie choroby, kiedy dziatanie

refundacja lekow we wspdlnej grupie lewodopy wygasa lub staje sie zmienne oraz pojawiajg sie
fluktuacje efektu terapeutycznego (efekt ,konca dawki” lub
fluktuacje typu ,wiaczenie-wytaczenie”) [58];

e  Ropinirol w postaci tabletek o przedtuzonym uwalnianiu jest
stosowany w identycznych wskazaniach jak postac o
natychmiastowym uwalnianiu [59];

e  Pirybedyl w postaci tabletek o przedtuzonym uwalnianiu jest
stosowany w leczeniu choroby Parkinsona: i) w monoterapii
(szczegolnie postaci przebiegajacych z drzeniem); i) w leczeniu
skojarzonym z lewodopa; od poczatku lub zastosowanym pozniej,
szczegoblnie w postaci przebiegajacej z drzeniem [60].

Kryterium spelnione. Wyniki Analizy kliniczne oparte przede wszystkim
na przeprowadzonych adiustowanych poréwnaniach posrednich lub
bezposrednich o nizszej wiarygodnosci wskazujg na podobng skuteczno$¢

Ta sama nazwa miedzynarodowa lub inna
nazwa miedzynarodowa, ale podobne
dzialanie terapeutyczne i zblizony
mechanizm dziatania lekow we wspoélnej

Podobna skutecznos¢ lekow we wspolnej

grupte i bezpieczenstwo stosowania wszystkich analizowanych agonistéw
dopaminowych [42].

Droga podania leku lub jego posta¢ Kryterium niespelnione - brak istotnej réznicy w drodze podawania i

farmaceutyczna w istotny spos6b ma postaci farmaceutycznej (tabletki/kapsutki podawane doustnie) —

wplyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy dodatkowo ropinirol wystepuje pod postacig o takim samym tempie

efekt zdrowotny — oddzielna grupa uwalniania jak wnioskowana technologia [37], [58]-[61].

Podobny efekt zdrowotny lub podobny
dodatkowy efekt zdrowotny pomimo
odmiennych mechanizmoéw dziatania
lekéw we wspdlnej grupie

Kryterium niespetnione. Mechanizm dziatania wszystkich
rozpatrywanych substancji czynnych jest bardzo zblizony — agonisci
receptoréw dopaminowych.

Na podstawie przytoczonych aspektéw uznano, ze wpisanie wnioskowanej technologii do grupy 170.0

jest najbardziej prawdopodobne i zostato one uwzglednione w opracowaniu.

Uwzgledniono wszystkie prezentacje produktu leczniczego Hitoff®, o ktdrych refundacje ubiega sie
Whnioskodawca. Zakres wykorzystania poszczegolnych prezentacji wptywajgcy na $redni  koszt
jednostkowy wnioskowanej technologii zostat okreslony na podstawie informacji z wnioskéw o objecie
refundacjg (oczekiwanego zapotrzebowania na wnioskowang technologie). Uwzglednione informacje

zostaly przedstawione w tabeli ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Srednig dobowa dawke pramipeksolu okrelono w ramach takich samych wariantéw jak w przypadku
Analizy ekonomicznej (por. informacje przedstawione w rozdziale 2.2. Analizy ekonomicznej [105]). W
ramach analizy podstawowej uwzgledniono $rednie dawkowanie na poziomie zdefiniowanej dobowej
dawki wg WHO (ang. defined daily dose, DDD), tj. 2,5 mg/d [33] — scenariusza dawkowania

pramipeksolu zdefiniowany w modelu jako Al.

Analogicznie jak w przypadku Analizy ekonomicznej [105] uwzglednienie DDD w analizie podstawowej
podyktowane byto przede wszystkim brakiem wiarygodnych informacji na temat dawkowania
wszystkich poréwnywanych substancji czynnych w warunkach polskich — rejestr DDD [33] jest
jedynym odnalezionym zrddet informacji na temat dawkowania zaréwno pramipeksol jak i obydwu

opcjonalnych technologii — pirybedylu i ropinirolu.

W ramach scenariuszy analizy wrazliwosci uwzgledniono opcjonalne warianty oceny $redniej dawki

wnioskowanej technologii:
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2.1. Oceniana technologia i spos6b jej finansowania |
Cel
2.2. Perspektywa analizy

2.3. Horyzont czasowy analizy

Szczegbtowe informacje na temat wnioskowanej technologii zamieszczono w Analizie problemu
decyzyjnego [41]. Dodatkowe informacje na temat uwzglednionych schematéw dawkowania

przedstawiono w Analizie ekonomicznej [105].

2.2. PERSPEKTYWA ANALIZY

Analizowany problem decyzyjny dotyczy objecia refundacjg i ustalenia urzedowej ceny dla
poszczegdlnych prezentacji produktu leczniczego Hitoff® w ramach grupy 170.0, czesci Al. ,Leki
refundowane dostepne w aptece na recepte w calym zakresie zarejestrowanych wskazan i
przeznaczen lub we wskazaniu okreSlonym stanem klinicznym” Wykazu refundowanych lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych [41] (por.
rozdziat 2.1.).

Proponowany sposdb refundacji uwzglednia wspdiptacenie $wiadczeniobiorcy za lek Hitoff® na
poziomie 30% limitu finansowania powiekszonego o rdznice pomiedzy ceng detaliczng a limitem
finansowania [41], [105]. Wnioskowana technologia przejmie takze czeS¢ rynku sprzedazy
refundowanych preparatéw pirybedylu i ropinirolu, co réwniez moze by¢ zwigzane ze zmiang

wydatkow Swiadczeniobiorcow.

Majgc powyzsze na uwadze, zgodnie z Wytycznymi dla przeprowadzania ocen technologii medycznych
opublikowanymi przez AOTMIT [1], niniejsza analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona z
perspektywy pfatnika publicznego (podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych — Narodowy Fundusz Zdrowia w przypadku rozwazanego problemu decyzyjnego) i osobno

Swiadczeniobiorcow.

2.3. HORYZONT CZASOWY ANALIZY

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wptywu danej technologii medycznej na jednoroczny
budzet opieki zdrowotnej w czasie kilku lat nastepujacych po podjeciu decyzji o finansowaniu ze
$rodkéw publicznych nowej technologii, zazwyczaj do ustalenia sie réwnowagi na rynku lub co
najmniej w ciggu pierwszych 2 lat od daty rozpoczecia finansowania danej technologii medycznej ze

srodkow publicznych [1].

Punkt poczatkowy niniejszej analizy obejmuje pierwszy rok, w ktorym bedzie mozliwe stosowanie
refundowanego produktu leczniczego Hitoff® w ramach scenariusza nowego (przy zatoZeniu

pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia dotyczacej refundacji i ustalenia urzedowej ceny dla produktu
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Hitoff® stosowanego w analizowanym wskazaniu); zatozono objecie refundacjg wnioskowanej
technologii w drugiej potowie 2015 roku (wejécie w Zycie Obwieszczenia Ministra Zdrowia
umieszczajgcego wnioskowang technologie w Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane
dostepne w aptece na recepte w caltym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”).

Majac na uwadze dtugo$¢ okresu oceny wniosku refundacyjnego przez AOTMIT [30] oraz niepewna
dtugos¢ okresu pomiedzy zakonczeniem oceny wniosku przez AOTMIT i podjeciem negocjacji
cenowych przez Ministerstwo Zdrowia i Wnioskodawce, przyjete co najmniej kilkumiesieczne
przesuniecie momentu finansowania wnioskowanej technologii lekowej ze $rodkéw publicznych (nie

zdefiniowano doktadnego momentu podjecia decyzji refundacyjnej) wydaje sie uzasadnione.

Przeprowadzono analize wplywu na budzet w horyzoncie obejmujgcym moment wystgpienia
prawdopodobnej stabilizacji ocenianego rynku w warunkach polskich, niemniej jednak uwage zwraca
brak szczegdtowych informacji na temat struktury analizowanego rynku sprzedazy agonistow
receptoréw dopaminowych i wynikajacy z tego aspektu brak mozliwosci dokladnego okreslenia
wielkosci populacji i dynamiki zmian wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we

whniosku (por. rozdziat 2.5.).

Przy okreSleniu momentu stabilizacji rynku w przypadku stosowania wnioskowanej technologii

uwzgledniono nastepujgce aspekty:

e pierwszy dotyczy skionnosci lekarzy prowadzacych terapie do zastosowania wnioskowanej
technologii (aspekt wptywa na wielkoS¢ populacji docelowej rozpoczynajgcej stosowanie
wnioskowanej technologii w danym roku);

e drugi dotyczy dtugosci trwania terapii wérdd pacjentéw z analizowanej populacji (aspekt wptywa
na wielko$¢ populacji docelowej w danym momencie roku — rozpowszechnienie stanu klinicznego
wskazanego we wniosku w kolejnych latach obowigzywania pozytywnej decyzji Ministra Zdrowia

dotyczacej refundacji wnioskowanej technologii).

jest stosowany wsrdd pacjentow z analizowanej populacji i z wysokim prawdopodobienstwem nie

bedzie powszechnie stosowany w przypadku braku refundacji (por. rozdziat 2.5.2.).
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2.3. Horyzont czasowy analizy = I_%

Whnioskowana technologia jest stosowana przewlekle, do konca Zzycia pacjenta lub rezygnaciji
$wiadczeniobiorcy z innych przyczyn (brak wytrwatosci na terapii, decyzja lekarza uwarunkowana
brakiem tolerancji lub skutecznosci terapii).

Majac na uwadze dtugi okres dostepnosci opcjonalnych technologii refundowanych (por. rozdziat
2.5.2.), wydaje sie, ze w przypadku refundacji wnioskowanej technologii lekowej bedzie ona szeroko
wykorzystywana, jezeli przekwalifikowanie sie ze stosowania obecnej terapii na stosowanie

whnioskowanej technologii bedzie zaproponowane przez lekarza prowadzgcego terapie i bedzie wigzato

sie z oszczednosciami dla $wiadczeniobiorcy (por. rozdziat 2.5.2.2.)_
— =

sadzi¢, iz stabilizacja ocenianego rynku sprzedazy (osiggniecie docelowego udziatu wnioskowanej

technologii wérdd schematdw terapeutycznych stosowanych u pacjentéw z analizowanej populacji)
moze nastgpi¢ bardzo szybko, juz w pierwszym petnym roku obowigzywania pozytywnej decyzji

refundacyjnej Ministra Zdrowia, czyli juz w 2016 roku.

Z drugiej strony informacje na temat objecia refundacjg wnioskowanej technologii nie muszg by¢
dostepne dla wszystkich lekarzy prowadzacych terapie od momentu wpisania wnioskowanej
technologii do Wykazu. Co wiecej lekarz prowadzacy terapie pacjentow z analizowanej populacji moze
stopniowo przekonywac sie do wnioskowanej technologii lekowej, proponowac ja na poczatku tylko
wybranym $wiadczeniobiorcom. W takiej sytuacji moment stabilizacji analizowanego rynku moze sie
przesungc.

Na uwage zastuguje rowniez fakt, iz w miare przedtuzenia horyzontu ekstrapolacji zmniejsza sie jej

wiarygodnosc.

Na podstawie przedstawionych powyzej informacji horyzont czasowy niniejszej analizy wplywu na
budzet zostat okreslony na poziomie 3 lat. ZasadnoS$¢ przyjecia okresu nie krétszego niz dwuletni
potwierdzajg informacje w art. 11. ust. 3 pkt. 3 Ustawy o refundacji [30], $wiadczace iz pozytywne
rozpatrzenie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny dla produktu Hitoff®
stosowanego w analizowanym wskazaniu bedzie obowigzywac przez 2 lata od pozytywnej decyzji

Ministra Zdrowia.

Tym samym w ramach analizy wptywu na budzet dotyczacej stosowania produktu leczniczego Hitoff®
w analizowanym wskazaniu przeprowadzono symulacje wysokosci naktaddéw finansowych z
jednorocznego budZetu ptatnika publicznego i portfeli Swiadczeniobiorcow oraz ocene konsekwencji
finansowych dla kolejnych lat obserwacji w odniesieniu do poréwnywanych ze sobg mozliwych

scenariuszy (,nowy scenariusz” vs ,scenariusz istniejgcy”) w okresie od 1 stycznia 2015 roku do konca
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Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w
Ce
skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie |-

H

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

2017 roku, przy zatozeniu stabilizacji ocenianego rynku w 2017 roku (zatozenie dotyczy scenariuszy:
najbardziej prawdopodobnego i minimalnego wielko$ci populacji; w ramach scenariusza

maksymalnego uwzgledniono stabilizacje analizowanego rynku w 2016 roku; por. rozdziat 2.5.2.2.).
2.4. SCENARIUSZE POROWNYWANE I PUNKTY KONCOWE ANALIZY

W ramach analizy poréwnano nakltady finansowe z perspektywy ptatnika publicznego i perspektywy
$wiadczeniobiorcow ponoszone w ramach opieki nad pacjentami z analizowanej populacji w przypadku
braku dziatan majgcych na celu rozszerzenie dostepu do wnioskowanej technologii (,scenariusz
istniejgcy”) oraz wysokos$¢ tych naktadéw w sytuacji wpisania wnioskowanej technologii do Wykazu
refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych, czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w calym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”,

umozliwiajgcego stosowanie ocenianego produktu (,nowy scenariusz”).

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w ujeciu wszystkich pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku (por. rozdziat 2.5.1.). Pominieto tym samym pacjentow w okresie

poprzedzajgcym i nastepujgcym stan kliniczny wskazany we Whniosku.

W opracowaniu uwzgledniono opcjonalne technologie refundowane mozliwe do stosowania wsréd
pacjentéw z analizowanej populacji i powszechnie wykorzystywane w analizowanym wskazaniu w

Polsce — stosowanie refundowanych preparatéw agonistow receptoréw dopaminowych.

Wybor opcjonalnej technologii uzasadniono przede wszystkim:

¢ rekomendacjami klinicznymi w zakresie leczenia pacjentéw z analizowanej populacji [41].
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2.4. Scenariusze poréwnywane i punkty koficowe analizy :

%.

Okres stosowania i wskaznik adherencji opcjonalnych technologii zawierajgcych agoniste dopaminy
ustalono na takim samym poziomie jak w przypadku wnioskowanej technologii.

W ramach analizy podstawowej dawkowanie pirybedylu i ropinirolu ustalono na poziomie DDD,
analogicznie jak w przypadku wnioskowanej technologii (odpowiednio 200 mg/d i 6 mg/d [33]).

W ramach analizy wrazliwosci rozwazano opcjonalne zrédfa informacji na temat dawkowania
opcjonalnych technologii:
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2.3. Analizy ekonomicznej [105].

Majgc na celu przedstawienie wynikow Analizy wptywu na budzet w ujeciu wszystkich pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku o objecie refundacjg i ustalenie ceny produktu Hitoff®, poza
preparatami ropinirolu i pirybedylu uwzgledniono dodatkowg opcje terapeutyczng opisang jako ,Inne

schematy (brak dodatkowej interwencji, modyfikacja dawek)”.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-
zjawisko ,,on-off”).

W opracowaniu uwzgledniono wplyw zmiany statusu refundacyjnego produktu leczniczego Hitoff® na
wielko$¢ populacji pacjentdw stosujgcych opcjonalne technologie lekowe, przy braku zmiany
catkowitej liczby pacjentéw z analizowanej populacji w danym roku.

Ze wzgledu na konieczno$¢ modyfikacji leczenia wsrod pacjentéw z analizowanej populacji, nie jest
spodziewany wzrost wielkosci analizowanej populacji wynikajacy z refundacji wnioskowanej
technologii (brak naptywu pacjentéw obecnie nieleczonych) — wszyscy zdiagnozowani pacjenci w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku bedg stosowac inne preparaty agonistéw dopaminy w
przypadku braku refundacji wnioskowanej technologii, aktualnie nie sy stosowane nierefundowane
preparaty pramipeksolu w analizowanym wskazaniu, o czym $wiadczg dostepne dane sprzedazowe
(por. rozdziat 2.5.2.).

Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 3. Zestawienie zatozen poréwnywanych scenariuszy.

Scenariusz istniejacy (status quo) Nowy scenariusz

Stosowanie wnioskowanej

technologii Nie uwzgledniono Uwzgledniono

Sposoéb finansowania
whnioskowanej technologii Nie dotyczy Grupa 170.0
ze srodkow publicznych

Wzrost wykorzystania
whnioskowanej technologii
lekowej wynikajacy z

Uwzgledniono (kosztem wykorzystania
Nie dotyczy opcjonalnych technologii refundowanych —
preparatow pirybedylu i ropinirolu)

refundacji
Dostepne opcje i) preparat pirybedylu; ..') preparat plryb§QIylu,.
s - NI i) preparaty ropinirolu;
terapeutyczne wsrod ii) preparaty ropinirolu; L .
N . . . U . iii) ,inne schematy (brak dodatkowej
pacjentow z analizowanej iii) ,inne schematy (brak dodatkowej f - o .
- . . o ” interwencji, modyfikacja dawek)
populacji interwencji, modyfikacja dawek)

iv) refundowany produkt Hitoff®

Charakter populacji

uwzglednionej przy Stan kliniczny wskazany we wniosku Stan kliniczny wskazany we wniosku
estymacji wynikéw BIA

Inne réznice pomiedzy

- . Brak Brak
scenariuszami

W ramach niniejszej analizy wptywu na system ochrony zdrowia przedstawiono:

o wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w §6 ust 1 i 2 rozporzadzenia [3] (por. rozdziat 2.5.),
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2.4. Scenariusze poréwnywane i punkty koficowe analizy ' Cel
2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji

e ilosciowag prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze
srodkdw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem skltadowej wydatkow stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda
decyzji o objeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z 86 ust 4
rozporzadzenia [3] (prognoza opisana jako ,scenariusz istniejgcy”),

e ilosciowg prognoze rocznych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkdw publicznych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentdow w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skltadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii, przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o
objeciu refundacjg, o ktérej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, zgodnie z §6 ust 5 rozporzadzenia [3]
(prognoza opisana jako ,,nowy scenariusz”),

e oszacowania réznicy w w/w prognozach, zgodnie z §6 ust 6 rozporzadzenia [3],

e zgodnie z §6 ust 7 rozporzadzenia [3] przedstawiono rowniez prognozy i réznice w ich
wartosciach dla dwoch skrajnych scenariuszy wielkosci populacji docelowej (scenariusze opisane

jako minimalny i maksymalny).

W ramach niniejszej analizy przedstawiono réwniez oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw
podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkdw publicznych, ponoszonych na
leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczeg6lnieniem sktadowej
wydatkow stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje, zgodnie z §6 ust 3
rozporzadzenia [3], ale z ograniczeniami. Przy ocenie catkowitych wydatkéw z budzetu ptatnika
publicznego przeznaczonych na finansowanie opieki pacjentéw z analizowanej populacji uwzgledniono

metody analogiczne jak w przypadku ww. prognoz (dane dotyczace 2013 i 2014 roku).

2.5. CHARAKTERYSTYKA I WIELKOSC ANALIZOWANEJ POPULACII

2.5.1. CHARAKTERYSTYKA ANALIZOWANEJ POPULACJI

Charakter analizowanej populacji zostat okre$lony w oparciu o zakres wnioskowanego wskazania,
ktory pokrywa sie z zarejestrowanym wskazaniem do stosowania produktu leczniczego Hitoff®
(szczegdty w [41]).

Zarejestrowane wskazanie do stosowania wnioskowanej technologii obejmuje leczenie objawéw

idiopatycznej choroby Parkinsona, w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopa, tzn. w

czasie trwania choroby, do jej pdznych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

nierowne i wystepuja wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,on-off”) [61].

W opracowaniu uwzgledniono populacje otwartg pacjentéw — obserwacji poddawano zagregowang
grupe pacjentow leczonych z wykorzystaniem poréwnywanych interwencji w kolejnych latach
horyzontu czasowego. Pominieto tym samym koszty ws$rod pacjentdow konczacych leczenie z
wykorzystaniem poréwnywanych technologii oraz wérdd pacjentéw niespetniajgcych kryteriow ich
stosowania.

Nie poddawano obserwacji kazdego pacjenta osobno gdyz brakuje wiarygodnych informacji

umozliwiajacych przeprowadzenie tego typu analizy.

2.5.2. WIELKOSC POPULACII

Przeprowadzono wielokierunkowg ocene wielkosci populacji pacjentow w stanie klinicznym wskazanym

we wniosku.

Uwzgledniono opublikowane informacje, informacje na temat wykorzystania refundowanych
preparatow pirybedylu i ropinirolu w latach 2011 - 2014 [43], [44], [80], [81], walidowane
informacjami przedstawionymi w [82]-[84], informacje dotyczace sprzedazy nierefundowanych
preparatow pramipeksolu udostepnione przez IMS Health Poland (informacje przekazane przez
Zamawiajgcego) oraz wyniki badania kwestionariuszowego [56] (szczegdty w rozdziale 12.1. Analizy

ekonomicznej [105]).

Dane sprzedazowe pozwalajgce okreslic liczbe osobolat terapii w stanie klinicznym wskazanym we

whniosku zostaty poddane weryfikacji z uwzglednieniem danych epidemiologicznych.

Wielkos¢ analizowanej populacji chorych zostata w opracowaniu przedstawiona w ujeciu liczebnosci
osobolat terapii. Przy braku informacji na temat struktury pacjentéw z analizowanej populacji w
warunkach polskich dotyczacej przede wszystkim czasu trwania terapii lekiem i momentu wigczenia i
wykluczenia z analizowanej populacji nie ma mozliwosci oszacowania liczby pacjentow z analizowanej

populacji rozumianej jako liczba unikatowych numeréw PESEL (catkowitej liczebnosci populacji).
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Cel
2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji = %

Przedstawione informacje (osobolata terapii) tozsame sg z liczebnoscig populacji przy zatozeniu
stosowania leku przez caty rok u kazdego pacjenta, co jak wykazano ponizej jest zgodne ze

$rednioroczng liczebnoscig populacji.

W przypadku populacji ze stosunkowo stabilng wielkoscig w czasie, liczba pacjentéw wigczanych, co
roku do populacji rownowazy liczbe pacjentow z niej wykluczanych. Szczegdlnie w przypadku populaciji
o stabilnej wielkosci Srednioroczna liczebno$¢ populacji jest tozsama z wielkoscig tej populacji
przedstawiang w ujeciu liczby osobolat przy zatozeniu, ze suma okresoéw terapii w danym roku wsréd
pacjentow wigczanych tego roku do populacji jest taka sama jak suma okresow terapii w danym roku
wsrdd pacjentow wykluczanych z populacji (np. pacjent wigczany i pacjent wylaczany z populacji w
danym roku stosuje hydrokortyzon $rednio przez 0,5 analizowanego roku).

Potwierdzeniem powyzszego sg nastepujace przeksztatcenia: zakfadajac, ze na poczatku danego roku
pacjentéw z analizowanej populacji przyjmowato leki §; w trakcie roku a pacjentdw zostato
wykluczonych z populacji (umarto lub zostato wykluczonych z analizowanej populacji), a b pacjentéw
zostato wilaczonych do analizowanej populacji (rozpoznanych). Pod koniec roku pacjentéw z
analizowanej populacji ,zyto” wiec S — a + b. Srednioroczna liczebnoé¢ populacji definiowana jest jako
$rednia pomiedzy liczebnoscig na poczatku i na koncu roku, a wiec jako: S+ (b — a)/2 (wielkos¢
populacji, ktéra moze by¢ zgodna z Rozporzadzeniem [3]).

Wsrod pacjentdw z analizowanej populacji S — a pacjentéow poddawanych byto terapii przez caty rok —
wsrad tych pacjentdw liczba osobolat terapii rowna jest liczebnosci. Wérdd pozostatych pacjentow:
$rednia dtugo$¢ terapii w danym roku wsrdd pacjentdw umierajgcych wyniosta x, roku, a wsréd
pacjentéw rozpoznanych w danym roku — x;, roku. Sumaryczna liczba osobolat terapii w analizowanej
populacji w danym roku wynosi wiec: (S—a)-1+a-x,+b-x,.

W analizowanym przypadku (populacja o stosunkowo stabilnej wielkosci, nieistotnie zmieniajgcej
swojg wielkos¢ w kolejnych kwartatach) zachodzi sytuacja w ktérej a = b, wdwczas Srednioroczna
liczebno$¢ populacji skraca sie do wyrazenia S, a sumaryczna liczba osobolat terapii do wyrazenia:
S—a+tax,+a-x,.

Jezeli zatozymy, ze wykluczenia i wigczenia do populacji s3 rdwnomiernie roztozone w danym roku, tj.
nie wystepujg okresy w roku z wyzszg czestotliwoscig w/w zdarzen w odniesieniu do pozostatych
okreséw tego samego roku, woéwczas: x, = x;, = 0,5 roku, a sumaryczna liczba osobolat terapii
zostanie skrocona do §. W praktyce dla populacji o stabilnej wielkosci (a=b) réownowaznos¢
$redniorocznej liczebnosci populacji i sumarycznej liczby osobolat terapii bedzie spetniona jezeli

Xq+xp = 1.

Istotnych rdznic pomiedzy $rednioroczng liczebnoscig populacji a sumaryczng liczbg osobolat terapii

nie nalezy oczekiwaC roéwniez w przypadku populacji zmieniajgcg swoja liczebnoS¢ w czasie przy
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zjawisko ,,on-off”).

zatozeniu, Zze wykluczenia i wtaczenia do populacji s3 rownomiernie roztozone w danym roku (tj.
x, = x, = 0,5). Srednioroczna liczebnoé¢ takiej populacji (S + (b —a)/2) jest réwniez tozsama z
sumaryczng liczbg osobolat terapii, gdyz: (§—a)-1+a-0,5+b-0,5=S—a+a-0,5+b-0,5=
S+(b—a)/2.

W praktyce zastosowana metoda uwzgledniajgca ocene wielkosci populacji w ujeciu liczby osobolat
terapii (co jest rownoznaczne ze Srednioroczng liczebnoscig populacji) moze nieznacznie zanizy¢
wielko$¢ populacji pacjentow w odniesieniu do jej liczebnosci gdyz mozliwe sg przypadkowe wahania
czestotliwosci zdarzen powodujacych wigczanie i wytgczenie z analizowanej populacji w danym roku
i/lub wyzsza dynamika zmian jej wielkosci w roku (pacjent wtgczany do populacji w danym roku moze
teoretycznie zosta¢ z niej wykluczony jeszcze w roku, w ktérym zostat wigczony). Niemniej jednak
potencjalne zanizenie nie wplywa na estymowang wysoko$¢ zuzywanych zasobdw medycznych i
wyniki Analizy wptywu na budzet. Ze wzgledu na charakter przeprowadzonych obliczen w zakresie
oceny sumarycznego zuzycia zasobow medycznych i wielkosci populacji, potencjalne rozbieznosci
pomiedzy wielkoscig populacji przedstawiang w ujeciu liczby osobolat terapii a liczebnoscig populacji
nie majg wptywu na catkowite i inkrementalne wydatki z budzetu pfatnika publicznego i wydatki z

portfeli Swiadczeniobiorcow.

Na uwage zastuguje réwniez fakt, iz w analizowanych przypadku liczebno$¢ populacji definiowana jako
liczba unikatowych numerow PESEL stosujacych dang substancje czynng w danym roku (charakter
danych przedstawianych z reguty przez NFZ) réwna bytaby: S + a + b. Jest to wartos¢ istotnie wyzsza
od $redniorocznej liczebnosci populacji (S + (b — a)/2). Przy braku szczegdtowych informacji na temat
dynamiki zmian wielkosci populacji (wartosci a i b) nie ma mozliwosci okreslenia tej wartosci dla

analizowanego przypadku.

Podsumowujgc, przedstawione w Analizie wplywu na budzet estymatory wielkosci populacji
(sumaryczna liczba osobolat terapii; (S—a)-1+a-x,+b-x,) jest tozsama ze Srednioroczng
liczebnoscig populacji (S + (b —a)/2), ale nizsza od liczebnosci populacji definiowanej jako liczba
unikatowych numerdw PESEL stosujgcych dang substancje czynng (S + a + b).

Majac na uwadze, iz Rozporzadzenie nie definiuje estymatora liczebnosci populacji (Srednioroczna
liczebno$¢ vs. catkowita liczebno$¢) nalezy stwierdzi¢, iz wielkoS¢ populacji przedstawiona w Analizie

wplywu na budzet jest zgodna z § 6. ust. 1 pkt 1 i 2 Rozporzadzenia [3].
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2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji : H’%

252.1. WIELKOSC POPULACJI, O KTOREJ MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. B
ROZPORZADZENIA [3]

Nie odnaleziono wiarygodnych informacji dotyczacych rozpowszechnienia stanu klinicznego
wskazanego we wniosku w Polsce. Nie sg dostepne opublikowane informacje dotyczace struktury

leczenia pacjentéw z choroba Parkinsona w Polsce.

Podstawowe informacje na temat rozpowszechnienia choroby Parkinsona zostaty przedstawione w

Analizie problemu decyzyjnego [41].

Parametry wykorzystane przy ocenie wielkosci populacji pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we

whniosku zostaty przedstawione w tabeli ponize;j.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Majac na uwadze brak wiarygodnych i precyzyjnych informacji dotyczacych liczby pacjentéw z

analizowanej populacji w warunkach polskich a takze mozliwos¢ przeszacowania wielkosci populacji
docelowej przy uwzglednieniu wskaznikow epidemiologicznych dotyczacych rozpowszechnienia stanu
klinicznego wskazanego w wniosku o objecie refundacjg produktu leczniczego Hitoff®, oceny wielkoSci
populacji docelowej dokonano w ramach ekstrapolacji liczby osobolat terapii z wykorzystaniem

refundowanych preparatéw pirybedylu i ropinirolu.

Zastosowane podejscie nalezy uzna¢ za prawidtowe majgc na uwadze:

e wnioskowane wskazanie zawiera sie w aktualnym zakresie wskazan, w ramach ktdrych
wykorzystane sg dostepne w warunkach polskich preparaty agonistéw dopaminy - wykorzystanie
danych sprzedazowych bedzie stanowito bardziej wiarygodne zrédto informacji niz uwzglednienie

wysoce niepewnych wskaznikéw epidemiologicznych okreslonych dla warunkéw innych niz

polskie;

W opracowaniu uwzgledniono informacje na temat liczby zrefundowanych opakowan lekéw
zawierajgcych pirybedyl lub ropinirol w latach 2011 — 2014 [43], [44], [80], [81].

Na podstawie informacji przedstawionych w zatacznikach do uchwat Rady NFZ w sprawie przyjecia
okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartaty
poszczeg6blnych lat [82]-[84] zidentyfikowano kody EAN przypisane preparatom zawierajgcym
pirybedy! lub ropinirol. Nastepnie na podstawie informacji z komunikatow Departamentu Gospodarki
Lekami NFZ [43], [44], [80], [81] ustalono liczbe zrefundowanych opakowan poszczegdinych
preparatow w latach 2011 — 2014 [43], [44], [80], [81].
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3
2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji %

Dane dotyczace liczby zrefundowanych opakowan w analizowanym okresie postuzyty do estymacji
liczby osobolat terapii. W pierwszej kolejnosci okreslono liczbe dziennych dawek (DDD w ramach
analizy podstawowej) zawartych w ramach kazdego opakowania leku z analizowanego rynku.
Nastepnie okreslono iloczyn w/w wartosci i liczby zrefundowanych opakowan w danym roku, ktory po
podzieleniu przez liczbe dni w danym roku (365 lub 366) pozwolit okresli¢ liczbe osobolat terapii z
wykorzystaniem poszczegdlnych preparatow z analizowanego rynku w roku przy zatozeniu 100%

adherencji pacjentéw do zalecanego schematu dawkowania.
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcédw decyzji o finansowaniu produktu Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby

Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej p6znych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie

nieréwne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetaczania-zjawisko ,,on-off”).

Wykorzystane informacje zostaty przedstawione w tabeli ponizej (szczegdty w arkuszu ,,Obliczenia BIA” modelu dotgczonego do raportu).

Tabela 6. Informacje na temat poszczegdlnych lekéw z analizowanego rynku.

s il = Liie72s: SUbStaana Liczba S‘g::lekdoaéiéy S‘g::lekdoaéiéy S‘Il;lli'glekdoaéiéy s‘a’:‘:lekdoaéiéy OSObO.I.ata OSObO.I.ata OSObO.I.ata OSObO.I.ata
Kod EAN Postac ta&?:;t)k' Ot;:lizts';r‘]’i"u czynna | DD/opak. -2011 | -2012  -2013  -2014  (CTAPRW Terapilw terapilw terapl w
[80] [81] [44] [43]
5909990013586 TABL.POWL. 2 21 Ropinirolum | 7,0000 | 20984,00 | 10256,00 | 7451,00 | 578500 | 402,43 | 19615 | 14290 | 110,95
5909990013685| TABLPOWL. | 05 21 Ropinirolum | 1,7500 | 9368,00 | 4757,00 | 3862,00 | 394100 | 44,92 22,75 18,52 18,90
5909990013746 TABLPOWL. | 025 21 Ropinirolum | 0,8750 | 10,00 7,00 6,00 6,00 0,02 0,02 0,01 0,01
5909990013890 | TABL.POWL. 1 21 Ropinirolum | 3,5000 | 20504,67 | 10737,00 | 742000 | 761200 | 19662 | 102,68 71,15 72,99
5909990013968 | TABL.POWL. 5 21 Ropinirolum | 17,5000 | 3311,86 | 150086 | 928,00 | 91600 | 15879 71,76 44,49 43,92
5909990436910 TABL.POWL. 2 21 Ropinirolum | 7,0000 | 115,00 0,00 2,00 0,00 2,21 0,00 0,04 0,00
5909990620333 TABLPOWL. | 025 12 Ropinirolum | 0,5000 | 46,00 11,00 71,00 19,00 0,06 0,02 0,10 0,03
5909990620340 TABLPOWL. | 05 28 Ropinirolum | 2,3333 | 35,00 66,00 90,00 76,00 0,22 0,42 0,58 0,49
5909990620609 | TABL.POWL. 2 28 Ropinirolum | 9,3333 | 42,00 45,00 54,00 45,00 1,07 1,15 1,38 1,15
5909990644612 [ Lo Cun | 4 28 Ropinirolum | 18,6667 | 54559,25 | 38840,00 | 31444,00 | 22133,00 | 279024 | 198091 | 1608,09 | 1131,92
5900990644636 [ e Goaln, | 8 28 Ropinirolum | 37,3333 | 34077,50 | 22554,00 | 18981,00 | 14240,00 | 348555 | 230059 | 194144 | 145651
5909990644728 | . 1AB-O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 | 48498,25 | 35837,00 | 28142,00 | 19354,00 | 124014 | 913,88 | 71961 | 494,90
PRZEDE.UWALN.
5909990731954| TABLPOWL. | 025 210 Ropinirolum | 8,7500 | 3057,66 | 325820 | 3150,80 | 271330 | 7330 77,89 75,53 65,04
5909990731985| TABLPOWL. | 05 21 Ropinirolum | 1,7500 | 6967,00 | 9859,00 | 11583,00 | 989400 | 3340 47,14 55,53 47,44
5909990732074 TABL.POWL. 1 21 Ropinirolum | 3,5000 | 17284,10 | 20682,00 | 22599,57 | 14702,00 | 165,74 | 197,78 | 21671 | 140,98
5909990732227 | TABL.POWL. 2 21 Ropinirolum | 7,0000 | 19248,67 | 24491,00 | 24274,00 | 1628414 | 369,15 | 46841 | 46553 | 312,30
5909990732333 TABL.POWL. 5 21 Ropinirolum | 17,5000 | 4487,00 | 6360,00 | 4969,00 | 351500 | 21513 | 30410 | 23824 | 16853
5909990768455| TABLPOWL. | 05 12 Ropinirolum | 1,0000 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00
5909990775033| TABLPOWL. | 0,25 21 Ropinirolum | 0,8750 | 157,00 | 1553,00 | 609,00 0,00 0,38 3,71 1,46 0,00
5909990775095| TABLPOWL. | 05 21 Ropinirolum | 1,7500 | 265500 | 2022,00 | 62,00 0,00 12,73 9,67 0,30 0,00
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2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji

Moc Liczba 1o ool Licgba sw:::g;s; sw:::g;s; sw::lelaoas; sw:::g;s; Osobolata/| Osobolata Osobolata Osobolata
Kod EAN Postac tabletki = tabletek w 1 p Y| sP Yy sP Yy sP Y terapii w || terapii w | terapiiw terapii w
(mg) | opakowaniu czynna DD/opak. -2011 - 2012 - 2013 - 2014 2011 2012 2013 2014
9 op [80] [81] [44] [43]
5909990775170 TABL.POWL. 21 Ropinirolum 3,5000 4133,00 3205,00 214,00 0,00 39,63 30,65 2,05 0,00
5909990775231 TABL.POWL. 21 Ropinirolum 7,0000 3355,52 2484,00 843,00 0,00 64,35 47,51 16,17 0,00
5909990775262 TABL.POWL. 5 21 Ropinirolum 17,5000 526,00 505,00 94,00 0,00 25,22 24,15 4,51 0,00
TABL.O .. .
5909990846313 PRZEDL.UWALN. 50 30 Piribedilum 7,5000 46388,00 378,00 209,00 122,00 953,18 7,75 4,29 2,51
TABL.O L .
5909990846320 PRZEDE.UWALN. 50 30 Piribedilum 7,5000 66889,50 | 101462,00 | 98673,00 90092,00 1374,44 2079,14 2027,53 1851,21
5909990855766 TABL.O 2 28 Ropinirolum 9,3333 1825,00 20852,00 28200,00 26879,00 46,67 531,74 721,10 687,32
PRZEDL.UWALN. P ! ! ! ! ! ! ! ! !
TABL.O .
5909990855773 PRZEDE.UWALN. 4 28 Ropinirolum 18,6667 1533,00 20768,00 30974,00 29350,00 78,40 1059,21 1584,06 1501,00
TABL.O -
5909990855780 PRZEDE.UWALN. 8 28 Ropinirolum 37,3333 1257,00 17058,00 23503,00 23107,00 128,57 1739,98 2403,96 2363,46
5909990877683 TABL.O 2 28 Ropinirolum 9,3333 0,00 0,00 0,00 314,00 0,00 0,00 0,00 8,03
PRZEDL.UWALN. P ! ’ ! ! ! ! ! ! !
5909990878000 TABL.O 4 28 Ropinirolum 18,6667 0,00 0,00 0,00 156,00 0,00 0,00 0,00 7,98
PRZEDL.UWALN. P ' ' ' : : ' : : '
5909990878086 TABL.O 8 28 Ropinirolum 37,3333 0,00 0,00 0,00 45,00 0,00 0,00 0,00 4,60
PRZEDL.UWALN. P ’ ’ ’ ! ! ! ! ! !
5909990963874 TABL.O 2 28 Ropinirolum 9,3333 0,00 0,00 2791,00 8060,50 0,00 0,00 71,37 206,11
PRZEDL.UWALN. P ! ’ ! ’ ! ’ ! ! ’
5909990964239 TABL.O 4 28 Ropinirolum 18,6667 0,00 0,00 1912,00 6495,00 0,00 0,00 97,78 332,16
PRZEDL.UWALN. P ' ' ' ' : ' : : '
5909990964321 TABL.O 8 28 Ropinirolum 37,3333 0,00 0,00 719,00 2734,00 0,00 0,00 73,54 279,64
PRZEDL.UWALN. P ’ ’ ’ ! ! ’ ! ! ’
5909990964369 TABL.O 8 28 Ropinirolum 37,3333 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,10
PRZEDL.UWALN. P ' ' ' : ' ' : : '
5909990983575 TABL.O 2 21 Ropinirolum 7,0000 0,00 0,00 0,00 2,00 0,00 0,00 0,00 0,04
PRZEDL.UWALN. P ! ’ ’ ! ! ! ! ! !
5909990983582 TABL.O 2 28 Ropinirolum 9,3333 0,00 0,00 1641,00 4298,00 0,00 0,00 41,96 109,90
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Ocena konsekwencji finansowych dla pfatnika publicznego i $wiadczeniobiorcédw decyzji o finansowaniu produktu Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby

Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej p6znych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie

nieréwne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetaczania-zjawisko ,,on-off”).

wielkosé || wielkosé wielkosé =~ wielkosé

Moc Liczba | 1o il Liczba | sprzedazy sprzedazy sprzedazv sprzedazy OSOPolata Osobolata Osobolata Osobolata
Kod EAN Postac tabletki = tabletek w 1 P Yy sP Y sP Yy sP Y terapii w || terapii w | terapiiw terapii w
(mg) | opakowaniu czynna DD/opak. -2011 - 2012 - 2013 - 2014 2011 2012 2013 2014
9 P [80] [81] [44] [43]
PRZEDE.UWALN.
5909990983667 TABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,03 0,00
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ’ ' ' ’ ’ '
5909990983803 TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 2630,00 | 4916,00 0,00 0,00 134,50 251,41
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990983865 TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,05 0,00
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ’ ' ' ’ ’ '
5909990983971 TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 1376,00 | 2428,00 0,00 0,00 140,74 248,34
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990984268 TABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 9,00 2891,00 0,00 0,00 0,23 73,93
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ’ ’ ' ’ ’ '
5909990984299 TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 604,00 | 2542,00 0,00 0,00 30,89 130,00
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990984398 TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 200,00 945,00 0,00 0,00 20,46 96,66
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990988198 TABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 162,00 | 11077,00 0,00 0,00 4,14 283,25
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990988204 TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 124,00 | 7360,00 0,00 0,00 6,34 376,40
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990988242 TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 67,00 2792,00 0,00 0,00 6,85 285,57
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990990078 TABL.O 2 21 Ropinirolum |  7,0000 0,00 0,00 2,00 0,00 0,00 0,00 0,04 0,00
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ’ ' ' ’ ’ '
5909990990085 TABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 12211,00 | 21889,00 0,00 0,00 312,24 559,72
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990990092 TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 10054,00 | 21075,00 0,00 0,00 514,18 1077,81
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ ’
5909990990108 TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 6744,00 | 14051,00 0,00 0,00 689,80 1437,18
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ ’
5909990992607 TABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 0,00 971,00 0,00 0,00 0,00 24,83
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2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji

wielkosé || wielkosé wielkosé =~ wielkosé

Moc Liczba || b o Liczba | sprzedav sprzedasy sprzedazy sprzedazy OSOPolata Osobolata Osobolata Osobolata
Kod EAN Postac tabletki = tabletek w 1 p Y| sP Yy sP Yy sP Y terapii w || terapii w | terapiiw terapii w
(mg) | opakowaniu czynna DD/opak. -2011 - 2012 - 2013 - 2014 2011 2012 2013 2014
9 P [80] [81] [44] [43]
PRZEDL.UWALN.
5909990992683 | __ 1ABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 0,00 734,00 0,00 0,00 0,00 37,54
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ’ ’ ' ’ ’ '
5909990992775 | __ TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 0,00 362,00 0,00 0,00 0,00 37,03
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ’ ’ ' ’ : '
5909990998579 | ___ 1ABL.O 2 21 Ropinirolum | 7,0000 0,00 0,00 5,00 2,00 0,00 0,00 0,10 0,04
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ’ ' ' ’ ’ '
5909990998586 | __ 1ABL.O 2 28 Ropinirolum | 9,3333 0,00 0,00 2795,00 | 12333,00 0,00 0,00 71,47 315,36
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ' ’ ' ’ : '
5009990998593 | __ TABL.O 2 30 Ropinirolum | 10,0000 0,00 0,00 1,00 2,00 0,00 0,00 0,03 0,05
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ’ ' ' ’ ’ '
5909990998982 | __ TABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 1797,00 | 11299,00 | 0,00 0,00 91,90 577,85
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909990999156 | . 1ABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 905,00 | 4934,00 0,00 0,00 92,57 504,66
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ : '
5909991033781 | . 1 ABL-O 2 84 Ropinirolum | 28,0000 0,00 0,00 1570,00 | 3884,33 0,00 0,00 12044 | 297,98
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ ’ '
5909991033798 | . 1ABL.O 4 84 Ropinirolum | 56,0000 0,00 0,00 1912,00 | 4527.67 0,00 0,00 29335 | 694,66
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ' ’ ' ’ : '
5009991033804 | __ 1ABL.O 8 84 Ropinirolum | 112,0000 | 0,00 0,00 1707,00 | 3794,00 0,00 0,00 523,79 | 1164,19
PRZEDEL.UWALN. P ' ' ' ' : ' : : :
5009991049294 | __ TABL.O 2 28 Ropinirolum |  9,3333 0,00 0,00 0,00 316,00 0,00 0,00 0,00 8,08
PRZEDE.UWALN. P ’ ' ' ’ ’ ' ’ ’ '
5909991049355 | __ 1ABL.O 4 28 Ropinirolum | 18,6667 0,00 0,00 0,00 396,00 0,00 0,00 0,00 20,25
PRZEDE.UWALN. P ' ' ' ’ ’ ' ’ : '
5009991049393 | __ TABL.O 8 28 Ropinirolum | 37,3333 0,00 0,00 0,00 319,00 0,00 0,00 0,00 32,63
PRZEDEL.UWALN. pinirolu : : : : , , , , ,
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

W ramach analizy podstawowej dawkowanie pordwnywanych interwencji zostato okreslone na
poziomie DDD, ktdére zgodnie z informacjami przedstawionymi w [33] dotyczy rekomendowanych
dawek stosowanych w dtugookresowym leczeniu symptoméw choroby Parkinsona.

Opcjonalne zZrodta informacji na temat dawkowania, zidentyfikowane w ramach Analizy ekonomicznej

[105], zostaty testowane w ramach analizy wrazliwosci (scenariusze: AW3, AW4 i AW5).
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Dysponujac liczbg osobolat terapii pirybedylem lub ropinirolem na podstawie wynikéw badania
kwestionariuszowego okreslono liczbe osobolat terapii w/w substancjami stosowanymi w
analizowanym wskazaniu, czyli liczbe osobolat terapii wsrdd pacjentdbw w stanie klinicznym
wskazanym we wniosku, ktdra nastepnie zostata ekstrapolowana na horyzont czasowy niniejszej

analizy (art. 6 ust. 1 pkt. lit. b rozporzadzenia [3]).

Zastosowana metoda uwzgledniajgca ocene wielkosci populacji w ujeciu liczby osobolat terapii obniza
wielko$¢ populacji pacjentow w odniesieniu do populacji definiowanej z uwzglednieniem liczby
unikatowych numeréw PESEL, jednak przy braku wptywu na wysoko$¢ zuzywanych zasobdéw
medycznych (np. liczby DDD lekéw stosowanych w analizowanym wskazaniu; por. rozdziat 2.8.).

Jeden osoborok terapii moze opisywac kilka unikatowych numeréw PESEL w przypadku stosowania
leku przez okres krotszy od roku u niektorych pacjentdw, np. dwoch pacjentow stosujgcych dany lek
przez pot roku traktowanych bedzie jako jeden osoborok terapii. Niemniej jednak w przypadku braku
informacji na temat struktury leczenia danym produktem leczniczym (liczby pacjentéw
rozpoczynajgcych leczenie, liczby pacjentow konczacych leczenie w danym roku, liczby pacjentéw
stosujgcych dany lek przez caty rok) nie ma mozliwosci okreslenia wielkosci populacji pacjentow w
ujeciu unikatowych numeréw PESEL i okreSlenia zmian struktury tych pacjentdw na podstawie

dostepnych danych.
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2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji

W ramach niniejszej analizy uwzgledniono standardowe metody prognozowania i analizy populacyjnej

opisane m.in. w nastepujacych publikacjach ksigzkowych [2], [26].

Podsumowanie informacji na temat rynku sprzedazy agonistow dopaminy w Polsce (liczba osobolat
terapii przy zatozeniu 100% adherencji — wszystkie wskazania objete refundacjg) zostato

przedstawione w tabeli ponizej.

|

P

Iloczyn wartosci z tabeli powyzej i parametrow 1. i 2. Analizy pozwolit okresli¢ liczbe osobolat terapii

pirybedylem lub ropinirolem w analizowanym wskazaniu przy zatozeniu 100% adherencji do leczenia.
lloczyn w/w wartosci oraz wskaznika adherencji do leczenia, specyficznego dla choroby Parkinsona,

pozwolit okreslic realng liczbe osobolat terapii z wykorzystaniem pirybedylu lub ropinirolu w

analizowanym wskazaniu.

Tak obliczone warto$ci przedstawiono w tabeli i na wykresie ponizej.
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Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu

Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w
Ce

H .

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

Na podstawie wstepnej analizy szeregu czasowego uznano, ze analizowane dane nie zawierajg
sktadowych okresowych zmian wysokosci liczby osobolat terapii (wahania cykliczne/sezonowe) lub
préba jest zbyt mata zeby takie zmiany zaobserwowac.

Zaobserwowano mozliwo$¢ obecnosci trendu zmian liczby osobolat terapii w czasie w latach 2012 —
2014 (odrzucono dane dotyczace 2011 roku, ze wzgledu na mozliwo$¢ manifestacji odmiennych zasad
refundacji obowigzujgcych przed 1 stycznia 2012 roku).

Ze wzgledu na ograniczong liczbe danych empirycznych wybrano model liniowy trendu z rokiem jako
jedyng zmienng objasniajgcg. Rozwazano rowniez ekstrapolacje na podstawie funkcji statej na

poziomie $redniej liczby osobolat terapii w roku.

W ramach scenariusza najbardziej prawdopodobnego uwzgledniono Srednie wartosci parametrow
dopasowanych modelu; w ramach skrajnych scenariuszy (minimalnego i maksymalnego)
uwzgledniono dolne i gérne granice 95% obustronnego przedziatu ufnosci dla wszystkich parametréow
generujac skrajne wartosci liczby osobolat terapii (uwzgledniono dekompozycje Cholesky’ego w celu
estymacji skorelowanych wartosci parametrow modelu na podstawie danych dotyczacych rozktadu
wieloczynnikowego normalnego). Informacje na temat dopasowanych modeli regresji zostaty

przedstawione w tabeli ponizej.
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Ze wzgledu na matg probe i brak mozliwosci wiarygodnego oszacowania parametréw modeli regresji
w ramach analizy wrazliwosci testowano opcjonalne warianty ekstrapolacji wielkosci analizowanego
rynku. W ramach scenariusza AW6 pominieto trend dla wszystkich segmentdow sprzedazy —
uwzgledniono S$rednig liczbe osobolat z wartosci okre$lonych w latach 2012 — 2014. W ramach
scenariusza AW7 pominieto nieistotne statystycznie (p>0,05) trendy zgodnie z wynikami modeli
regresji (trend zachowany wytacznie w przypadku ropinirolu w postaci tabletek o przedtuzonym

uwalnianiu).

Uzytkownik ma mozliwo$¢ swobodnego wigczenia/wytgczenia trendu z poziomu arkusza ,,Ustawienia
BIA”.
Na uwage zastuguje, ze w przypadku kiedy model regresji wskazywatby na liczbe osobolat terapii

nizszg od 0, przyjmowano wartos¢ rowng 0.

Liczbe osobolat terapii z wykorzystaniem ,Innych schematéw (brak dodatkowej interwencji,
modyfikacja dawek)” opisanych w rozdziale 2.4. okreSlono na podstawie wynikow ekstrapolacji z
uwzglednieniem w/w modeli oraz przy uwzglednieniu odsetka wykorzystania pirybedylu i ropinirolu w

analizowanym wskazaniu (parametr 6. Analizy wptywu na budzet). Uwzgledniono nastepujace

I - iy e Wl rop lirolem

parametr.
I - il e Wl op firotem
oo

Suma liczby osobolat terapii z wykorzystaniem preparatow pirybedylu i ropinirolu w analizowanym
wskazaniu pozwolit okresli¢ wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b rozporzadzenia

[3]. Wyniki zaprezentowano w tabeli ponizej.
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lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).
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|
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n
1
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Wielko$¢ w/w populacji z podziatem na stosowane schematy leczenia zostata zaprezentowana w tabeli
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2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji

i?i

i1
1
It
1
1

"

Okre$lone powyzej wartosci sg zblizone do wielkosci populacji okreSlonej z wykorzystaniem
wskaznikéw epidemiologicznych majac na uwadze rdznice jakoSciowe okre$lonych parametréow

(osobolata terapii vs. liczba pacjentow).

2.5.2.2. WIELKOSCI POPULACJI, O KTORYCH MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. C I PKT 2
ROZPORZADZENIA [3]

Nie sg dostepne informacje pozwalajace okreslic wptyw refundacji analizowanego preparatu na jego

wykorzystanie w warunkach polskich.

Ze wzgledu na brak refundacji pramipeksolu w chwili obecnej mozna sie spodziewa¢ wzrostu

wykorzystania wnioskowanej technologii w przypadku zmiany statusu refundacyjnego.

Wydaje sie, ze najwazniejszymi czynnikami wptywajgcymi na zakres stosowania wnioskowanej
technologii wérdéd pacjentow z analizowanej populacji beda: przekonanie lekarza prowadzacego
terapie odnosnie potrzeby zastosowania pramipeksolu oraz koszt dla S$wiadczeniobiorcy. Udziat

drugiego aspektu wydaje sie mie¢ wyzsze znacznie poniewaz w przypadku braku aktualnej refundacji
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skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

pramipeksolu nie wystepuje jego wykorzystanie i na tej podstawie mozna sadzi¢, ze refundowane
preparaty Hitoff® w wiekszym stopniu przejmg rynek sprzedazy preparatéw ropinirolu (preparatéw o
wyzszym koszcie dla $wiadczeniobiorcy oceniajgc na podstawie Srednich wazonych kosztéw DDD).

Z drugiej strony, przy istotnym zrdznicowaniu dostepnych wariantow opakowan analizowanych lekow i
zwigzanym z tym roznym kosztem dla $wiadczeniobiorcy, réznice w koszcie dla Swiadczeniobiorcy
poszczegdlnych terapii mogg by¢ niedostrzegane zardéwno przez lekarza jak i przez Swiadczeniobiorce.
W takiej sytuacji gtdwnie od lekarza zaleze¢ bedzie stopien docelowego wykorzystania wnioskowanej
technologii.

Oceny stopnia przekwalifikowania sie $wiadczeniobiorcy na stosowanie refundowanego produktu
Hitoff® z terapii preparatami pirybedylu i ropinirolu dokonano w ramach badania kwestionariuszowego
— eksperta zapytano o opinie w zakresie stopnia przekwalifikowania sie jego pacjentéw na stosowanie

analizowanego preparatu w przypadku jego refundacji (pytanie 5.) [56].

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono opinie eksperta klinicznego przedstawiong w tabeli

ponizej.

lloczyn wartosci z tabeli powyzej dotyczacej docelowego przejecia rynku sprzedazy opcjonalnych

technologii refundowanych oraz stopnia osiggniecia docelowego udziatlu w rynku w danym roku
okresla rzeczywisty stopien przekwalifikowania sie pacjentdw na stosowanie wnioskowanej technologii

z opcjonalnych technologii. W opracowaniu zatozono, ze w kolejnym roku skumulowany stopien
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2.5. Charakterystyka i wielkos¢ analizowanej populacji

Y

przekwalifikowania sie pacjentdw na stosowanie wnioskowanej technologii nie moze by¢ nizszy od

tego parametru w roku poprzednim.

Okreslona w ramach analizy podstawowej liczba ,,przejmowanych” pacjentéw przez refundowany
produkt leczniczy Hitoff®, tj. wielko$¢ populacji, o ktdrej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 2 rozporzadzenia [3]

zostata przedstawiona w tabeli ponizej.

Ilh
i
|

n|

Majagc na uwadze dostepnos¢ dwoch rozbieznych oszacowan wielkosci populacji  pacjentow
stosujacych refundowane preparaty pramipeksolu, w ramach analizy wrazliwosci (scenariusz AW2)
uwzgledniono estymacje Zamawiajacego.

Na podstawie przedstawionej powyzej liczby DDD okreslono liczbe osobolat terapii pramipeksolem

przy zatozeniu poczatku refundacji w 2016 roku i nastepnie okreSlono wartosci parametrow 9.-12.
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skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

SzczegOty przedstawiono miedzy wierszami 297. i 314. arkusza ,,Obliczenia BIA” modelu dotgczonego

do opracowania.

Przy wykorzystaniu informacji dotyczacych oczekiwanego zapotrzebowania na wnioskowang
technologie lekowg w przypadku jej refundacji ustalono, ze w sytuacji pozytywnej decyzji
refundacyjnej dla wnioskowanej technologii liczba osobolat terapii z wykorzystaniem produktu

leczniczego Hitoff® wyniesie (wartosci zaokraglone):

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono opinie eksperta klinicznego, gdyz nie sg dostepne
informacje na temat metod i parametrow obliczen, ktorych wyniki pozwolity okresli¢ zapotrzebowanie

na wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji.

2.5.2.3.  WIELKOSC POPULACJI, O KTORE] MOWA W § 6 UST. 1 PKT. 1 LIT. A
ROZPORZADZENIA [3]

Whnioskowane wskazanie obejmuje caty zakres wskazan rejestracyjnych wnioskowanej technologii.

Na tej podstawie nalezy stwierdzi¢, ze wielko$¢ populacji, o ktorej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. a
rozporzadzenia [3] jest taka sama jak wielko$¢ populacji, o ktérej mowa w § 6 ust. 1 pkt. 1 lit. b
rozporzadzenia [3].

2.5.2.4. PODSUMOWANIE INFORMACJI NA TEMAT WIELKOSCI POPULACII
PACJENTOW

Podsumowanie informacji na temat wielkosci populacji docelowej uwzglednionej w ramach analizy

podstawowej przedstawiono w tabeli ponizej.




2.5. Charakterystyka i wielko$¢ analizowanej populacji
Ce
2.6. Analiza wptywu na skutki zdrowotne :

ib

2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu

=

=

2.6. ANALIZA WPLYWU NA SKUTKI ZDROWOTNE

W opracowaniu nie oceniono efektow zdrowotnych w ujeciu populacyjny, gdyz zgodnie z wynikami
Analizy ekonomicznej [105], nie jest mozliwe okreSlenie dodatkowych efektéw zdrowotnych

stosowania wnioskowanej technologii w miejsce opcjonalnej technologii nierefundowanej.

2.7. KOSZTY UWZGLEDNIONE W OPRACOWANIU

Celem analizy jest poréwnanie kosztow leczenia objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w
monoterapii (bez lewodopy) lub w skojarzeniu z lewodopg, tzn. w czasie trwania choroby, do jej
poznych okreséw, kiedy dziatanie lewodopy stabnie lub staje sie nieréwne i wystepujg wahania

skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetaczania-zjawisko ,,on-off”).

Dane kosztowe zebrano w okresie kwiecien — wrzesien 2015 roku (z datg odciecia 14 wrzesnia 2015

roku).

W opracowaniu uwzgledniono analogiczne zatozenia i dane wejéciowe kosztow jak w przypadku
Analizy ekonomicznej [105].

Szczegoly dotyczace oszacowan poszczegolnych kosztow jednostkowych uwzglednionych w
opracowaniu przedstawiono w Analizie ekonomicznej (przede wszystkim w rozdziatach: 3.7. i 12.1.)
[105] oraz w dotgczonym do raportu modelu decyzyjnym. Ponizej przedstawiono tylko podstawowe

informacje dotyczace kosztow jednostkowych uwzglednionych w opracowaniu — nie duplikowano opisu

metod Analizy ekonomicznej.
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skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

W analizie uwzgledniono Srednie koszty jednostkowe pirybedylu i ropinirolu okreslone przy

uwzglednieniu: liczby zrefundowanych opakowan w 2014 roku [43] i cen preparatéw refundowanych

w Polsce zgodnie z najnowszym Obwieszczeniem Ministra Zdrowia [37].

Uwzgledniony koszt DDD zostat przedstawiony w tabeli ponizej. Szczegdty na temat kalkulacji kosztu
jednostkowego komparatora znajduja sie w rozdziale 3.7.2.2. Analizy ekonomicznej [105] oraz czesci
1. arkusza ,Zrédta danych” modelu dotgczonego do opracowania. Zmiana wysokosci w/w kosztow

mozliwa jest z poziomu arkusza ,Ustawienia” modelu.

Tabela 15. $redni koszt DDD opcjonalnych technologii refundowanych.

{ Substancja czynna [ Perspektywa NFZ | Perspektywa pacjenta |
Ropinirol - natychmiastowe uwalnianie 2,7267 PLN 2,0181 PLN
Ropinirol - przedtuzone uwalnianie 2,7146 PLN 1,6324 PLN
Pirybedyl 2,7173 PLN 1,1640 PLN

W opracowaniu uwzgledniono sugerowane przez Zamawiajgcego ceny zbytu netto poszczegdinych

prezentacji produktu leczniczego Hitoff® wskazane w tabeli ponizej.

i

nmj
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2.7. Koszty uwzglednione w opracowaniu Ce
2.8. Metody estymacji wynikow analizy w ujeciu populacyjnym H

Szczegoty dotyczace w/w kategorii kosztu znajdujg sie w arkuszu ,Ustawienia” modelu decyzyjnego i

rozdziale 3.7. Analizy ekonomicznej [105].

Opierajac sie na Wytycznych przeprowadzania Ocen Technologii Medycznych [1], w ramach niniejszej

analizy wptywu na budzet nie uwzgledniono dyskontowania.

2.8. METODY ESTYMACJI WYNIKOW ANALIZY W UJECIU POPULACYIJNYM

Zastosowana w niniejszej analizie metoda estymacji wynikow w ujeciu populacyjnym uwzglednia
obserwacje rocznej liczby osobolat terapii, ktéra pozwala okreslic sumaryczne zuzycie danych zasobow
w ujeciu populacyjnym.

W uproszczeniu, iloczyn rocznej liczby osobolat terapii oraz $redniego rocznego zuzycia danego zasobu

medycznego (lub Sredniego rocznego kosztu) pozwala okresli¢ catkowite zuzycie zasobéw medycznych

(lub kosztow) wsrdd pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku.

|
=5

Zastosowana metoda oceny zuzycia analizowanych lekéw jest zwyktym odwrdceniem przeksztatcen

dokonanych w ramach oceny wielkosci populacji docelowej (por. rozdziat 2.5.2.1.), co zapewnia petng

zgodnos¢ wielkosci zuzycia zasobow medycznych z danymi empirycznymi.

Dysponujac liczbg osobolat terapii oraz liczbg zuzywanych DDD analizowanych lekow okreslono

pozostate kategorie wydatkéw z budzetu ptatnika publicznego.
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skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

2.9. ANALIZA WRAZLIWOSCI I PARAMETRY ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

W ramach analizy podstawowej uwzgledniono trzy scenariusze:

e scenariusz najbardziej prawdopodobny, uwzgledniajgcy realistyczne wartosci parametréw
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji i wptywu refundacji wnioskowanej technologii na
budzet ptatnika publicznego,

e scenariusz minimalny, uwzgledniajgcy skrajne zatoZzenia i wartosci z zakresu niepewnosci
parametrow dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce minimalny wptyw
ocenianej decyzji na budzet ptatnika publicznego,

e scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne zatozenia i wartosci zakresu niepewnosci
parametrow dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce maksymalny wplyw
ocenianej decyzji na budzet ptatnika publicznego.

Parametry poszczegdlnych scenariuszy zostaly przedstawione w tabeli ponizej (szczegdty dotyczace

parametréw oceny wielkosci populacji zostaty przedstawiono w rozdziale 2.5.).
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skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

W ramach analizy wrazliwosci rozpatrywano dodatkowe scenariusze opisane w tabeli ponizej.

Tabela 18. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci.

Scenariusz Opis

AW1 Wyniki analizy podstawowej
Prognoza Zamawiajacego w zakresie wykorzystania wnioskowanej technologii w przypadku jej
AW2 . , ’ . . . - .
finansowania ze srodkéw publicznych, por. informacje przedstawione w rozdziale 2.5.2.2.
AW3 Opcjonalne scenariusze dawkowania - dawki z praktyki klinicznej pramipeksolu i ropinirolu: scenariusze
dawkowania A3 - B3 - C3; por. informacje przedstawione w rozdziatach: 2.1. i 2.4.
Opcjonalne scenariusze dawkowania - dawki z badan klinicznych: scenariusze dawkowania A4 - B4 - C3;
AWA4 . . . . . .
por. informacje przedstawione w rozdziatach: 2.1. i 2.4.
AWS Opcjonalne scenariusze dawkowania - dawki wskazane przez eksperta klinicznego: scenariusze
dawkowania Al - B5 - C2; por. informacje przedstawione w rozdziatach: 2.1. i 2.4.
AWG6 Brak trendu dla wszystkich analizowanych segmentdw sprzedazy
AW7T Pominieto nieistotny statystycznie trend zgodnie z wynikami modeli regresji (trend zachowany wytacznie
w przypadku ropinirolu w postaci tabletek o przedtuzonym uwalnianiu)
AWS8 Osobna grupa limitowa dla wnioskowanej technologii

3. WYNIKI ANALIZY WPLYWU NA BUDZET

3.1 AKTUALNE WYDATKI Z BUDZETU PLATNIKA PUBLICZNEGO

Obecnie produkt leczniczy Hitoff® nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych w Polsce i tym samym
sktadowa kosztow opieki nad pacjentami w stanie klinicznym wskazanym we wniosku uwzgledniajaca

podawanie analizowanego produktu nie wystepuje.

Nie sg dostepne informacje na temat aktualnych wydatkéw wsrdéd pacjentdw w stanie klinicznym

wskazanym we whiosku.

Wykorzystujgc metody niniejszej analizy (por. rozdzialy 2.5. i 2.7.) okreSlono aktualne wydatki z
budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na finansowanie $wiadczen medycznych wsérdd pacjentow
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku (tabela ponizej). W obliczeniach uwzgledniono aktualne

koszty jednostkowe analizowanych lekdw (por. rozdziat 2.7.).
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3.1. Aktualne wydatki z budzetu ptatnika publicznego

3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

Tabela 19. Estymowane wydatki z budzetu ptatnika publicznego przeznaczone na finansowanie $wiadczen

medycznych wsrdd pacjentéw z analizowanej populacji w 2013 i 2014 roku.

Scenariusz . .
Scenariusz Scenariusz

minimalny maksymalny

Parametr najbardziej
prawdopodobny

Wydatki z budzetu platnika publicznego w 2013 roku, w PLN
Kwota refundacji preparatéw pirybedylu 987 267 PLN 959 090 PLN 1 015 445 PLN

SRR FEIMC R [FURRRGELon) Fepluell 1 046 674 PLN 1 001 920 PLN 1 091 428 PLN
(natychmiastowe uwalnianie)

RGTeiEE TERE ) eIy el allrellr 10 030 522 PLN 9 660 343 PLN 10 400 700 PLN
(przediuzone uwalnianie)

Wydatki z budzetu ptatnika publicznego w 2014 roku, w PLN
Kwota refundacji preparatéw pirybedylu 929 451 PLN 866 734 PLN 992 168 PLN

e MEITIE EE ) [PEERIE ey e il L 798 574 PLN 698 964 PLN 898 184 PLN
(natychmiastowe uwalnianie)

Kwota refundacji preparatéw ropinirolu
(przedtuzone uwalnianie) 13 436 129 PLN 12 612 208 PLN 14 260 049 PLN

e el
O

I |
DN | D | D

Obliczono, ze wydatki z budzetu pfatnika publicznego przeznaczone na finansowanie Swiadczen

medycznych wsrdd pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku wyniosty okoto:

1

1 .

Szczegoty dotyczace w/w obliczen znajdujg sie w arkuszu ,Obliczenia BIA” modelu decyzyjnego (przy
wynikach dotyczacych scenariusza istniejgcego — miedzy wierszami 186. a 226.).

3.2. SCENARIUSZ NAJBARDZIEJ PRAWDOPODOBNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej najbardziej prawdopodobny scenariusz wielkoSci

populacji w latach 2015-2017 przedstawiono ponizej.
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3.2. Scenariusz najbardziej prawdopodobny

3.3. Scenariusz minimalny

ib

3.3. SCENARIUSZ MINIMALNY

Wyniki analizy wptywu na budzet uwzgledniajgcej scenariusz minimalny wielkoSci analizowanej

populacji w latach 2015-2017 przedstawiono w tabelach ponizej.

49







3.3. Scenariusz minimalny ~Ce

3.4. Scenariusz maksymalny H

&b

3

Wyniki analizy wplywu na budzet uwzgledniajgcej scenariusz maksymalny wielkosci analizowanej

4. SCENARIUSZ MAKSYMALNY

populacji w latach 2015-2017 przedstawiono w tabelach ponizej.
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3.4. Scenariusz maksymalny ~Ce

3.5. Analiza wrazliwosci H

&b

.5. ANALIZA WRAZLIWOSCI

w

Wyniki analizy wrazliwosci dla analizy wptywu na budzet przedstawiono w tabeli ponizej.
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3.6. Podsumowanie wynikédw analizy wptywu na budzet Ce

4. Analiza zuzytych zasobow H

&b

4. ANALIZA ZUZYTYCH ZASOBOW

Zuzycie zasobow medycznych majgcych wptyw na zmiane inkrementalng wydatkow z budzetu ptatnika

publicznego tytutem realizacji poréwnywanych ze sobg scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej.
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5. ANALIZA WPLYWU NA EFEKTY ZDROWOTNE

W ramach niniejszej analizy nie przeprowadzono oceny skutkdw zdrowotnych w ujeciu populacyjnym
(por. rozdziat 2.6.).

6. ANALIZA WPLYWU NA ORGANIZACIE UDZIELANIA SWIADCZEN ZDROWOTNYCH

Stosowanie produktu leczniczego Hitoff® w analizowanym wskazaniu nie naktada szczegdlnych
wymogdéw na pacjenta czy $wiadczeniodawce. Leczenie preparatem pramipeksolu pacjentéw z
analizowanej populacji nie wymaga dodatkowego wyposazenia placowek medycznych (sprzet,

personel i inne) czy stosowania dodatkowych $rodkéw ostroznosci. Wszystkie ewentualne wymagania




6. Analiza wplywu na organizacje udzielania $wiadczen zdrowotnych ' Cel

&b

7. Aspekty etyczne i spoteczne H

zwigzane z analizowang technologig medyczng sg juz spetnione przez placowki medyczne obejmujgce
opiekg medyczng pacjentéw z analizowanej populacji (stosowanie innych agonistéw receptorow

dopaminowych).

Oceniana technologia obejmuje stosowanie produktu Hitoff® — uwaza sie, ze decyzja o finansowaniu
ze Srodkdw publicznych ocenianej technologii nie bedzie wigzata sie z dodatkowymi naktadami
finansowymi ze strony Narodowego Funduszu Zdrowia z tytutu finansowania dodatkowych wymagan
zwigzanych z tg technologia medyczng (jak transport pacjenta do wysoko wyspecjalizowanego
osrodka medycznego, na wizyty czy badania zwigzane z podawaniem ocenianego preparatuy,

finansowania zakupu dodatkowego sprzetu specjalistycznego, szkolen pracownikéw stuzby zdrowia,
itp.).

7. ASPEKTY ETYCZNE I SPOLECZNE

W chwili obecnej pacjent z analizowanej populacji poddawany jest terapii z wykorzystaniem przede

wszystkim preparatéw zawierajgcych jeden z refundowanych agonistéw receptoréw dopaminowych

(pirybedyl lub ropinirol).

W ramach Analizy klinicznej [42] wykazano poréwnywalny efekt kliniczny pramipeksolu i opcjonalnych

technologii refundowanych.
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Zwiekszenie grona dostepnych dla pacjenta agonistow receptoréw dopaminowych stwarza wiec

mozliwos¢ korzystniejszego dla chorego dopasowania schematu terapeutycznego, ktére moze
przetozy¢ sie na dodatkowy efekt terapeutyczny i istotny wzrost poziom satysfakcji pacjentéw z

analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej.

Nie znaleziono aspektéw ingerujgcych w prawo pacjenta czy w szeroko rozumiane prawa cztowieka.

Finansowanie stosowania wnioskowanej technologii w analizowanym wskazaniu na rozwazanych w

opracowaniu zasadach spowoduje, ze:

e 7adne z grup pacjentéw nie bedg faworyzowane — korzysci dotycza catej populacji pacjentdéw z
analizowanym rozpoznaniem,

e niekwestionowany bedzie rowny dostep do Swiadczenia wsrdd osob z analizowanej populacii.

Dostep do ocenianej technologii medycznej bedzie rowny wsrdd oséb, u ktorych jest ona zalecana.

Pozytywna decyzja refundacyjna nie bedzie powodowac istotnych problemoéw spotecznych.

Pozytywna decyzja o finansowaniu ocenianej technologii lekowej:

o zwiekszy poziom satysfakcji pacjentéw z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na rozszerzenie dostepu do skutecznej i wygodnej dla pacjenta opcji terapeutycznej;

o zwiekszy poziom satysfakcji pacjentow z analizowanej populacji z otrzymanej opieki medycznej ze
wzgledu na mozliwos¢ indywidualnego dostosowania terapii i w konsekwencji mozliwy wzrost jej
skutecznosci;

e nie grozi nieakceptowaniem postepowania pacjentéw z analizowanej populacji;

¢ nie bedzie powodowac lub wptywac na stygmatyzacje;

¢ nie bedzie wywotywac leku lub dylematow moralnych wsrdd pacjentéw z analizowanej populacii,

ich opiekunow oraz lekarzy prowadzacych ich terapie;
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8. Ograniczenia i walidacja analizy =

9. Dyskusja 3

e nie bedzie stwarza¢ problemoéw spotecznych dotyczacych ptci lub rodziny.

W ramach oceny aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych
stosowania produktu Hitoff® w analizowanym wskazaniu nie przeprowadzono identyfikacji

przeciwnikéw czy zwolennikdw rozwazanej decyzji.

8. OGRANICZENIA I WALIDACJA ANALIZY

Ze wzgledu na brak opublikowanych informacji na temat zuzycia zasobéw medycznych wsréd
pacjentow z analizowanej populacji w ramach niniejszej analizy koszt dodatkowej opieki okreslono na

podstawie wynikéw badania kwestionariuszowego opisanego w Analizie ekonomicznej [105].

Ograniczeniem zwigzanym z oceng wielkosci populacji pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we
wniosku jest zaroéwno charakter uwzglednionych Zzrédet informacji jak i poczynione zatozenia w
odniesieniu do ekstrapolacji wielkosci analizowanej populacji pacjentéw na horyzont analizy wptywu
na budzet. Wykorzystano opublikowane informacje, a w przypadku ich braku — wyniki badania
kwestionariuszowego, w ramach ktérego uzyskano odpowiedzi od tylko jednego eksperta klinicznego z
Polski.

Zastosowana metoda oceny wielkoSci populacji wigze sie z pewnymi ograniczeniami, ktére wdrozono
ze wzgledu na brak precyzyjnych danych dotyczacych poszczegdlnych pacjentéw leczonych w

warunkach polskich.

Przeszukano medyczne bazy danych (Polska Biblioteka Lekarska, MEDLINE, EMBASE®, Google
Scholar) w celu odnalezienia analogicznej analizy wptywu na budzet przeprowadzonej w warunkach
polskich (por. informacje na temat przeprowadzonego przegladu systematycznego przedstawione w
rozdziale 6.2. Analizy ekonomicznej [105]). Nie odnaleziono zadnej analizy wptywu na budzet

dotyczacej wnioskowanej technologii lekowej i warunkéw polskich.

9. DYSKUSJA

Przedmiotem opracowania jest ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i
$wiadczeniobiorcow finansowania ze $rodkdw publicznych produktu Hitoff® w catym zakresie wskazan

objetych refundacja.
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W ramach analizy wykorzystano opublikowane zZrddta informacji, a w przypadku ich braku informacje
uzyskane od eksperta klinicznego [56].

Szczegoty dotyczace ograniczen uwzglednionych w opracowaniu zrddet informacji przedstawiono w
rozdziatach: 2., 3. i 12.1. Analizy ekonomicznej [105] oraz w rozdziale 2. niniejszej analizy wptywu na
budzet.

W chwili obecnej produkt leczniczy Hitoff® w leczeniu pacjentéw z analizowanej populacji nie jest

finansowany ze Srodkow publicznych.

Analiza SWOT (ang. Strengths, Weaknesses, Opportunities, and Threats;, Mocne Strony, Stabe Strony,
Szanse, Zagrozenia) uwzgledniajgca przedstawione w niniejszej analizie aspekty dotyczace

finansowania ze $rodkdw publicznych produktu Hitoff® zostata przedstawiona w tabeli ponizej.
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9. Dyskusja
Cel
10. Wnioski koncowe :

%.

11. Ocena zapotrzebowania na analize racjonalizacyjna

10. WNIOSKI KONCOWE

11. OCENA ZAPOTRZEBOWANIA NA ANALIZE RACIONALIZACYINA

Zgodnie z zapisami ustawy o refundacji [30] uzasadnienie wniosku o objecie refundacjg i ustalenie

urzedowej ceny zbytu leku zawiera analize racjonalizacyjng jedynie w przypadku, gdy analiza wptywu

65




Ocena konsekwencji finansowych dla ptatnika publicznego i $wiadczeniobiorcow decyzji o finansowaniu produktu
Hitoff® (pramipeksol) w leczeniu objawéw idiopatycznej choroby Parkinsona w monoterapii (bez lewodopy) lub w

skojarzeniu z lewodopa, tzn. w czasie trwania choroby, do jej pdznych okresow, kiedy dziatanie lewodopy stabnie

lub staje sie nierowne i wystepujg wahania skutecznosci leczenia (wyczerpanie dawki lub efekt przetgczania-

zjawisko ,,on-off”).

na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkdw publicznych wykazuje

wzrost kosztow refundacji.

12. PROGNOZA PRZEKROCZENIA BUDZETU NA REFUNDACIJE LEKOW

Zgodnie z komunikatem DEF NFZ z 8 stycznia 2013 roku, do konca listopada 2012 roku wykonano
78,02% catkowitego budzetu pfatnika publicznego przeznaczonego na refundacje. Nie sg dostepne
informacje na temat wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2012 roku, jednak
przeprowadzajac prostg ekstrapolacje w/w danych mozna uznac, ze w 2012 roku wykonano okoto 85%
catkowitego budzetu na refundacje (78,02% x 12/11).

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 7 stycznia 2014 roku ustalono, ze do korica listopada 2013 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje w 2013 roku wynidst 79,39%.

Przeprowadzajac ekstrapolacje dostepnych danych ustalono, ze do konca 2013 roku wykonane zostato
okoto 86% catkowitego budzetu na refundacje (79,39% x 12/11). Oznacza to, ze do konca 2013 roku
z 10 901 083 tys. PLN przeznaczonych na refundacje niewykorzystanych zostato okoto 1,5 miliarda
PLN.

Na podstawie komunikatu DEF NFZ z 13 stycznia 2015 roku ustalono, ze do konca listopada 2014 roku
stopien wykonania catkowitego budzetu na refundacje w biezgcym roku wynidst 85,25%.
Ekstrapolujac na caty rok, mozna oszacowa¢, ze w 2014 roku stopien wykonania catkowitego budzetu
na refundacje nie przekroczy 93% (85,25% x 12/11). Niewykorzystanych $rodkéw z budzetu
przeznaczonego na refundacje w 2014 roku zostato wiec okoto 763 min PLN.

Informacje przedstawione w komunikacie DEF NFZ z 9 wrzes$nia 2015 roku $wiadczg, ze réwniez w
2015 roku przekroczenie planowanego budzetu na refundacje nie bedzie obserwowane (wykonanie
budzetu zostato oszacowane na 57,19% w okresie styczen — lipiec 2015 roku, co przy prostej

ekstrapolacji pozwala okresli¢ oczekiwane wykonanie budzetu w caty biezgcym roku na 98,04%).
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12. Prognoza przekroczenia budzetu na refundacje lekéw

Na podstawie przedstawionych informacji w ramach niniejszej analizy nie przeprowadzono oceny

potencjalnego udziatu produktu leczniczego Hitoff® w kwocie przekroczenia budzetu ptatnika

publicznego przeznaczonego na refundacje lekéw w horyzoncie niniejszej analizy.
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komparatorami,
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wybranymi komparatorami,
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e Przeglad systematyczny dotyczacy efektywnosci klinicznej wybranych substancji aktywnych w
poréwnaniu z innymi alternatywnie stosowanymi lekami,
« Analiza finansowego wptywu decyzji o refundacji okreslonego leku na budzet ptatnika

publicznego w Polsce, niezaleznie od raportu HTA.
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