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Skroty i akronimy 

AOTM - Agencja Oceny Technologii Medycznych 

BASFI - Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index 

CER - certolizumab 

EMA - Europejska Agencja Lekow (ang. European Medicines Agency) 

LMPCh - leki modyfikujqce przebieg choroby 

tZS - iuszczycowe zapalenie stawow 

MZ - Ministerstwo Zdrowia 

NFZ - Narodowy Fundusz Zdrowia 

NICE - National Institute for Clinical Excellence 

NLPZ - niesteroidowe leki przeciwzapalne 

nr-axSpA - spondyloartropatia bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK 

TNF - czynnik martwicy nowotworow (ang. tumor necrosis factor) 

ZZSK - zesztywniajqce zapalenie stawow kr^goslupa 
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Streszczenie 

Cel pracy 

Celem niniejszej analizy jest ocena wpijwu na budzet NFZ zwi^zanego z refundacjq terapii pro- 

duktem certolizumab pegol [Cimzia®] w populacji dorostych z aktywnq i post^pujqcq postaciq 

spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych. 

Metody 

Koszty wprowadzenia certolizumabu do programu lekowego porownano z kosztami standar- 

dowej opieki. W analizie szacowano koszty lekow oraz koszty podania leczenia, koszty monito- 
rowania leczenia i kwalifikacji do programu lekowego. Koszty standardowej opieki oparto na 

zalozeniach przedstawionych w modelu ekonomicznym. Analizy wykonano z perspektywy plat- 

nika publicznego (NFZ], przyjmuj^c dwuletni horyzont analizy. Ze wzgl^du na podobienstwo 

spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych (nr-axSpA] oraz ZZSK, przedstawiona 

analiza zostala wykonana w oparciu o dane kosztowe i zuzycie zasobow powiqzane z procedu- 

rami NFZ realizowanymi w ramach obecnie prowadzonego programu lekowego leczenia pacjen- 

tow z ZZSK. Koszt lekow szacowano w oparciu o dane MZ oraz w przypadku RSS w oparciu o 

informacje wnioskodawcy. Szacowanie liczebnosci populacji obj^tej leczeniem przeprowadzono 

wykorzystujqc dost^pne dane z rejestru pacjentbwleczonych lekami biologicznymi w chorobach 

reumatycznych (dane na podstawie protokolbw z posiedzeh Zespolu Koordynacyjnego ds. Le- 

czenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych]. 

Wynikl 
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Wnioski 
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1 Cel anally 

Celem niniejszej analizy jest ocena wpiywu na system opieki zdrowotnej zwi^zanego 

z zastosowaniem certolizumabu w terapii dorostych z aktywn^ i post^pujqcq postaciq 

spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK. 

Tabela 1. Problem decyzyjny zdefiniowano wschemacie PICO. 

Populacja (P] 
• dorosli pacjenci (wiek > 18 lat] z rozpoznaniem ci^zkiej, 

aktywnej postaci spondyloartropatii osiowej bez zmian 
radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK 

Rodzaj interwencji (Ij certolizumab pegol 

Komparator [C] • standardowe postepowanie 

Wyniki [0) bezposrednie koszty medyczne 
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2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny 

Analizowana technologia jest kwalifikowana do istniej^cej grupy limitowej (1104.0, cer- 

tolizumab pegol). W ramach tej grupy limitowej refundowany jest tylko certolizumab 

pegol, w zwi^zku z czym niniejsza analiza nie wymaga wskazania dowodow spelnienia 

kryteriow, o ktorych mowa w art. 15 ust. 2 ustawy, i wymagan, o ktorych mowa w art. 15 

ust. 3 pkt 2 ustawy. 

Wnioskowane warunki obj^cia refundacj^ obejmujq rozszerzenie zakresu wskazan re- 

fundacyjnych certolizumabu pegol o leczenie pacjentow z aktywnq i post^puj^cq posta- 

ci^ spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla 

ZZSK, przy utrzymaniu wyceny certolizumabu pegol na dotychczasowym poziomie. 
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3 Metodyka 

W niniejszym rozdziale przedstawiono zestawienie tabelaryczne wartosci 

i wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan dotyczqcych: 

• rocznej liczebnosci populacji; 

• rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia b^dzie stoso- 

wana przy zaiozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj^ o ob- 

j^ciu refundacj^, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzj^ 

o podwyzszeniu ceny, o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy; 

• aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowi^zanego do finansowania 

swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie 

klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem skladowej wydatkow 

stanowiqcej refundacj^ ceny wnioskowanej technologii, o ile wyst^puje; 

• dodatkowych wydatkow podmiotu zobowi^zanego do finansowania swiadczen 

ze srodkow publicznych, jakie b^d^ ponoszone na leczenie pacjentow w stanie 

klinicznym wskazanym we wniosku, stanowi^cych roznic^ pomi^dzy prognoza- 

mi, z wyszczegdlnieniem skladowej wydatkow stanowiqcej refundacj^ ceny 

wnioskowanej technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantdw dla 

tego oszacowania; 

• ilosciowej prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowiqzanego do finanso- 

wania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie b^dq ponoszone na leczenie pa- 

cjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem skla- 

dowej wydatkow stanowi^cej refundacj^ ceny wnioskowanej technologii przy za- 

iozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o obj^ciu re- 

fundacj^, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji o podwyzszeniu ceny, 

o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy; 

• ilosciowej prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowi^zanego do finanso- 

wania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie b^dq ponoszone na leczenie pa- 

cjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegdlnieniem skla- 

dowej wydatkow stanowiqcej refundacj^ ceny wnioskowanej technologii przy za- 

iozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzji o obj^ciu refunda- 

cjq, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji o podwyzszeniu ceny, 

o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy. 

W analizie zdefiniowano scenariusz obecny, ktdry odpowiada ilosciowej prognozie 

rocznych wydatkow podmiotu zobowi^zanego do finansowania swiadczen ze srodkow 

publicznych, jakie b^d^ ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskaza- 

nym we wniosku, z wyszczegdlnieniem skladowej wydatkow stanowi^cej refundacj^ 

ceny wnioskowanej technologii przy zaiozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia 

nie wyda decyzji o obj^ciu refundacjq, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy lub decyzji 
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o podwyzszeniu ceny, o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 ustawy oraz scenariusze nowe: mi- 

niraalny, maksymalny oraz najbardziej prawdopodobny (patrz rozdzial 2.6). 

Analizowana technologia ma bye dost^pna w ramach programu lekowego i jako taka nie 

tworzy nowej, odr^bnej grupy limitowej. W zwiqzku z tym niniejsza analiza nie wymaga 

wskazania dowodow spelnienia wymagan, o ktorych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 

ustawy. Analizowana technologia nie jest rowniez kwalifikowana do wspolnej, istniej^- 

cej grupy limitowej, a zatem niniejsza analiza nie wymaga wskazania dowodow spelnie- 

nia kryteriow, o ktorych mowa w art. 15 ust. 2 ustawy, i wymagan, o ktorych mowa 

w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy. 

Ze wzgl^du na brak mozliwosci precyzyjnego oszacowania liczebnosci populacji leczo- 

nej, w tym szczegolnie liczby osob, ktore aktualnie otrzymuj^ terapi^ lekami biologicz- 

nymi oraz liczby osob, ktore przerywajq leczenie (wraz z przyczynami przerwania le- 

czenia), w analizie przyj^to model zakladajqcy wykorzystanie danych rejestrowych 

(na podstawie protokolow z posiedzeh Zespolu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biolo- 

gicznego w Chorobach Reumatycznych). 

Ze wzgl^du na duze roznice w cz^stosci dawkowania poszczegolnych lekow b^dqcych 

przedmiotem analizy, w modelu wykorzystano przeci^tny koszt 2-letniej terapii po- 

szczegolnymi lekami, ktory nast^pnie przeliczono na przeci^tny koszt miesi^cznej tera- 

pii. Koszt 2-letniej terapii odpowiada horyzontowi analizy, zas miesi^czny koszt odpo- 

wiada przyj^temu w analizie cyklowi. Dhigosc cyklu w analizie jest zwi^zana z cz^stosci^ 

raportowania danych rejestrowych (protokoly z posiedzeh Zespolu Koordynacyjnego 

ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych). 

3.1 Populacja 

Dane epidemiologiczne dotycz^ce rozpowszechnienia spondyloartropatii osiowej bez 

zmian radiologicznych sq ubogie. Wielkosc populacji pacjentow z nr-axSpA w Polsce 

mozna jedynie szacunkowo okreslic na podstawie dost^pnych danych pochodzqcych 

zinnych krajow. Jedno z ostatnio opublikowanych badah szacuje rozpowszechnienie 

spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych w populacji amerykahskiej na 

poziomie 1,0-1,4%, a ZZSK w przedziale 0,52-0,55%.1 W retrospektywnym badaniu an- 

kietowym, opartym na kryteriach klasyfikacyjnych ASAS, rozpowszechnienie spondylo- 

artropatii osiowej w populacji Stanow Zjednoczonych w wieku 18-44 lat oszacowano na 

poziomie 0,70%. Szacunkowe rozpowszechnienie zesztywniaj^cego zapalenia stawow 

kr^goslupa oraz spondyloartropatii osiowej bez zmian radiologicznych wynosilo 

0,35%.2 Powyzsze dane wskazujq, ze rozpowszechnienie spondyloartropatii osiowej bez 

zmian radiograficznych jest 1,9-2,5 razy wi^ksze niz wprzypadku ZZSK. Wykorzystujqc 

dane, zgodnie z ktorymi przyblizona wielkosc populacji doroslych pacjentow z ZZSK 

w Polsce waha si$ od okolo 30 000 do okolo 60 000 osob, mozemy oszacowac, ze przy- 
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blizona wielkosc populacji ze spondyloartropatiq osiowq bez zmian radiograficznych 

miesci si^ w przedziale od okok) 57 000 do 150 000. 

Poniewaz program lekowy w nr-axSpA jest nowym programem oraz ze wzgl^du na fakt 

podobienstwa do ZZSK w modelu analizy szacowanie populacji wykonano w oparciu 

o dane z rejestru leczonych lekami biologicznymi w ZZSK (protokoiy z posiedzen Zespo- 

lu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego w Chorobach Reumatycznych], Mimo 

szacowanego okoto 2-krotnie wyzszego rozpowszechnienia nr-axSpA w porownaniu do 

ZZSK, przyj^to zalozenie, ze liczba pacjentow wl^czanych do leczenia b^dzie na tym sa- 

mym poziomie. Przyj^cie takiego zalozenia wynika z porownania sredniej liczby pacjen- 

tow wiqczanych do programu leczenia ZZSK i tZS - mimo wi^kszego rozpowszechniania 

bZS, liczba pacjentow wl^czanych do obu programdw jest zblizona, a nawet nieznacznie 

nizsza w programie lekowym dla bZS (okolo 21 dla bZS i 28 dla ZZSK). 

3.1,1 Szacowanie liczebnosci populacji obejmujqcej wszystkich pacjentow, 

u ktorych wnioskowana technologia moze bye zastosowana 

Wskazania rejestracyjne leku Cimizia [certolizumab pegol 200 mg roztwor do wstrzy- 

kiwan w ampulkostrzykawce] obejmujq: 

• buszczycowe zapalenie stawow 

o Produkt Cimzia w skojarzeniu z MTX jest wskazany u doroslych pacjentow 

wleczeniu czynnego luszczycowego zapalenia stawow, jesli odpowiedz na 

poprzednie leczenie LMPCh jest niewystarczajqca.* 

• Reumatoidalne zapalenie stawow; 

o Produkt Cimzia w skojarzeniu z metotreksatem (MTX) jest wskazany u 

doroslych pacjentow w leczeniu czynnego reumatoidalnego zapalenia 

stawow (RZS] o umiarkowanym lub ci^zkim nasileniu, jesli odpowiedz na 

leki przeciwreumatyczne modyfikuj^ce przebieg choroby (LMPCh] (ang. 

disease-modifying anti-rheumatic drugs - DMARDs], w tym na metotrek- 

sat, jest niewystarczajqcad 

• Osiowa spondyloartropatia: 

o Produkt Cimzia jest wskazany u doroslych pacjentow w leczeniu czynnej 

osiowej spondyloartropatii o ci^zkim nasileniu, ktora obejmuje: 

" Zesztywniajqce zapalenie stawow kr^goslupa [ZZSK]: Dorosli z 

czynnym zesztywniaj^cym zapaleniem stawow kr^gostupa o ci^z- 

Produkt Cimzia mozna stosowac w monoterapii w przypadku, gdy metotreksat jest zle tolerowany lub 
gdy dalsze leczenie metotreksatem jestniewskazane. 

t Produkt Cimzia mozna stosowac w monoterapii w przypadku, gdy metotreksat jest zle tolerowany lub 
gdy dalsze leczenie metotreksatem jestniewskazane. 
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kim nasileniu, ktorzy wykazali niewystarczaj^c^ odpowiedz na nie- 

steroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ] lub ich nie tolerujq. 
B Osiowq spondyloartropatiQ bez zmian radiograficznych charakte- 

rystycznych dla ZZSK: Dorosli z ci^zkq postaciq osiowej spondylo- 

artropatii bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla 

ZZSK, ale z obiektywnymi objawami przedmiotowymi zapalenia 

objawiajqcymi si§ zwi^kszonym st^zeniem biafka C-reaktywnego 

(CRP) lub wykazanymi badaniem metod^ rezonansu magnetyczne- 

go (MRI), ktorzy wykazali niewystarczajqc^ odpowiedz na NLPZ 

lub ich nie toleruj^. 

Przedmiotem wniosku jest refundacja certolizumabu pegol w leczeniu osiowej spondy- 

loartropatii bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK o o ci^zkim nasi- 

leniu u dorosfych pacjentow, ktorzy wykazali niewystarczajqc^ odpowiedz na niesteroi- 

dowe leki przeciwzapalne [NLPZ] lub ich nie toleruj^. 

Dane epidemiologiczne dotycz^ce rozpowszechnienia spondyloartropatii osiowej bez 

zmian radiologicznych sq ubogie. Wielkosc populacji pacjentow z nr-axSpA w Polsce 

mozna jedynie szacunkowo okreslic na podstawie dost^pnych danych pochodzqcych 

z innych krajow. 

Jedno z ostatnio opublikowanych badan szacuje rozpowszechnienie spondyloartropatii 

osiowej bez zmian radiograficznych w populacji amerykahskiej na poziomie 1,0-1,4%, 

a ZZSK w przedziale 0,52-0,55%.3 Powyzsze dane wskazujjj, ze rozpowszechnienie 

spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych jest 1,9-2,5 razy wi^ksze niz 

w przypadku ZZSK. Wykorzystujqc dane, zgodnie z ktorymi przyblizona wielkosc popu- 

lacji doroslych pacjentow z ZZSK w Polsce waha si^ od okolo 30 000 do okofo 60 000 

osob, mozemy oszacowac, ze przyblizona wielkosc populacji ze spondyloartropatii 

osiowi bez zmian radiograficznych miesci siQ w przedziale od okofo 57 000 do 150 000. 

Nalezy podkreslic, ze certolizumab pegol moze bye rowniez stosowany w nast^pujicych 

wskazaniach (przy co najmniej umiarkowanej postaci), w przypadku gdy nie uzyskano 

wystarczajicej odpowiedzi na tradycyjne leki*: 

e Reumatoidalne zapalenie stawow (RZS); 

* Luszczycowe zapalenie stawow [LZS]; 

• Zesztywniajice zapalenie stawow kr^gostupa (ZZSK). 

Leczenie pacjentow z zesztywniajicym zapaleniem stawow kr^goslupa, reumatoidal- 

nym zapaleniem stawow oraz fuszczycowym zapaleniem stawow spetniajicych powyz- 

sze kryteria odbywa si$ obecnie w ramach nast^pujicych programow lekowych: „Lecze- 

* LMPCh w przypadku reumatoidalnego zapalenia stawow i tuszczycowego zapalenia stawow oraz NLPZ w przy- 
padku zesztywniajqeego zapalenia stawow kr^gostupa. 
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nie inhibitorami TNF-alfa swiadczeniobiorcow z ci^zkq, aktywn^ postaciq zesztywniajq- 

cego zapalenia stawow kr^gos^upa [ZZSK]", „Leczenie reumatoidalnego zapalenia sta- 

wow i mlodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow o przebiegu agresywnym", „Le- 

czenie reumatoidalnego zapalenia stawow (RZS] o przebiegu agresywnym" oraz „Lecze- 

nie luszczycowego zapalenia stawow o przebiegu agresywnym". Liczby pacjentow odno- 

towanych w tych programach przedstawiono w tabeli ponizej. Oszacowanie liczby pa- 

cjentow z osiowq spondyloartropatiq bez zmian radiograficznych charakterystycznych 

dla ZZSK oparto na danych dla programu ZZSK przy zalozeniu pochodzqcym z analizy 

weiyfikacyjnej preparatu Enbrel fetanercept], w ktorej konsultanci w dziedzinie reuma- 

tologii, kraiowy prof, dr hab. n. med. Witold Thistochowicz oraz wojewodzki (lubelskie) 

prof, dr hab. n. med. Maria Mr'dan, okreslili stosunek liczebnosci chorych ze wskaza- 

niem spondyloartropatia osiowa bez zmian radiologicznych do liczebnosci chorych z 

ZZSK na 2:1 4 

Tabela 2. Liczebnosc populacji pacjentow obj^tych programami leczenia bZS, RZS; ZZSK 
oraz oszacowana liczebnosc populacji Nr-axSpA. 

Rozpoznanie 

tzs 

RZS 

ZZSK 

Nr-axSpA 

tqcznie 

Liczebnosc 

1112 

5440 

2476 

4702 

Zrddio 

Liczba pacjentow odnotowanych w 
programach lekowych chorob 
reumatycznych; dane na dzieh 

15.07.2015 z protokohi Zespolu 
Koordynujjjcego ds. leczenia 
biologicznego w Chorobach 

Reumatycznych5 

Dane z analizy weiyfikacyjnej dla 
preparatu Enbrel®4 na bazie liczby 

pacjentow w programie ZZSK 

13730 

Nalezy podkreslic, ze dane te dotyczq wszystkich pacjentow, ktorzy do lipca 2015 obj^ci 

byh powyzszymi programami lekowyrm, a liczba aktualnie leczonych pacjentow jest niz- 

sza i wynosi obecnie ok. 60% odnotowanych pacjentow [stosunek liczby pacjentow le- 

czonych do liczby pacjentow odnotowanych w programach chorob reumatologicznych 

wg Protokolu nr 785}. Na tej podstawie mozna szacowac, ze liczebnosc populacji 

wszystkich pacjentow u ktorych certolizumab pegol moglby bye zastosowany wynosi ok. 

8238. 

3.1.2 Szacowanie liczebnosci populacji docelowej, wskazanej we wniosku 
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3.1.3 Szacowanie liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia jest 

obecnie stosowana 

Wedhig informacM podmiotu odpowiedzialnego, w chwili obecnej technologia nie jest 

stosowana we wskazaniu nr-axSpA. 

3.1.4 Szacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technolo- 

gia b^dzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wtasciwy do spraw zdrowia wy- 

da decyzj^ o obj^ciu refundacjq 

Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia b^dzie 

stosowana przy zalozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj^ 

o obj^ciu refundacjq, o ktorej mowa w art. 11 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku 

o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego 

oraz wyrobow medycznych jest tozsame z oszacowaniem liczebnosci populacji docelo- 

wej wskazanej we wniosku. 

Powyzsze zalozenie wynika z obecnego braku finansowania leczenia spondyloartropatii 

osiowej (SpA) bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK w populacji 

pacjentow z ci^zk^, aktywn^ postaci^ choroby. 

3.2 Horyzont czasowy analizy 

W analizie przyj^to 2-letni horyzont obserwacji (104 tygodnie). Przyj^to zalozenie, ze 

model operuje w latach: 07.2016-06.2018 roku. 

3.3 Perspektywa analizy 

Analizy przeprov/adzono z punktu widzenia platnika publicznego, tj. Narodowego Fun- 

duszu Zdrowia (NPZ). 
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3.4 Rynek lekow biologicznych 

Poniewaz certolizumab jest jedynq substancj^ czynnq w projekcie programu lekowego, 

dla kazdego ze scenariuszy nowych zalozono 100% udzial tego leku w rynku. 

Tabela 4. Zakladany udzial poszczegolnych lekow w rynku. 

Lek biologiczny Obecny 
Najbardziej 

prawdopodobny 
Minimalny Maksymalny 

Certolizumab 0,0% 100% 100% 100% 

3.5 Analizowane parametry 

Analiz^ wplywu na budzet przeprowadzono z uwzgl^dnieniem: 

• liczebnosci populacji docelowej [patrz rozdzial 3.1.4]; 

• kosztow nabycia substancji czynnej; 

• struktury zuzycia dawek 

• kosztow podania leku; 

• kosztow kwalifikacji do programu lekowego; 

• kosztow monitorowania leczenia w programie lekowym; 

• kosztow prowadzenia post^powania standardowego. 

Pomim^te zostaly koszty [substancji czynnej i podania] metotreksatu i sulfasalazyny, 

stosowanych zgodnie z zapisami programu lekowego wraz z certolizumabem u pacjen- 

tdw z dominuj^cymi objawami ze strony stawow obwodowych. Wymienione substancje 

czynne stosowane sq rowniez w postppowaniu standardowym, w zwiazku z czym pomi- 

ni^cie tej kategorii wydatkow nie powinno miec przelozenia na wyniki analizy inkre- 

mentalnej. 

3.5.1 Koszty standardowej opieki 

Koszty post^powania standardowego uwzgl^dniono przyjmujqc zatozenie przyj^te row- 

niez w analizie ekonomicznej oraz zgodne z projektem badania klinicznego i wytyczny- 

mi klinicznymi wskazuj^cymi, ze pacjenci otrzymujqcy certolizumab kontynm q. to le- 

czenie. Poniewaz obecnie nie ma scisiych wytycznych prowadzenia standardowego le- 

czenia w nr-axSpA, a co za tym idzie trudno zdefiniowac zuzycie zasobow w takim le- 

czeniu, w niniejszej analizie przej^to zalozenie adaptowane w analizie ekonomicznej, tj. 

zalozenie, ze zuzycie zasobow w leczeniu nr-axSpA jest pochodnq stanu klinicznego pa- 

cjentow, Zalozenie to bylo weryfikowane przez NICE, ktory uznal, ze najlepszym pre- 
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dyktorem kosztow b^dzie wartosc BASFI, NICE zaproponowal rownanie wykladnicze, 

pozwalaj^ce wykorzystac dane kosztowe zebrane w badaniu OASIS (Outcomes in Anky- 

losing Spond^ 'tis International Study) - dwuletnim obserwacyjnym badaniu w popula- 

Cji 208 pacjentow z ZZSK przeprowadzonym we Francji, Belgii i Holandii.6 Rownanie ma 

postac: 

Annual mean AS-related NHS cost = £1 ASS,30 x exp(0,1832xBASFI) 

Koszty standardowej opieki oszacowano w oparciu o model wykorzystany w analizie 

ekonomicznej (patrz zatqczona analiza ekonomiczna), przyjmuj^c 2 letni horyzont ob- 

serwacji oraz brak dyskontowania. 

Ola tak zdefiniowanych parametrow analizy oraz przyjmuiqc wartosci podstawowe uzy- 

te w modelu ekonomicznym, oszacowane 2-letnie koszty standardowej opieki wyniosiy 

17 847,49 zt dla pacjentow leczonych certolizumabem oraz 21 020,83 zt dla pacjentow 

bez leczenia certolizumabem. Przekiada si^ to na miesi^czne koszty rowne odpowiednio 

743,65 z\ i 875,87 zk 

3.5.2 Dawkowanie certolizumabu 

Zuzycie certolizumabu szacowano w analizie w oparciu o schemat dawkowania przed- 

stawiony w projekcie wnioskowanego programu lekowego i w ChPL preparatu Cirazia®: 

• dawka nasycajqca: 400 mg podane w tygodniach 0., 2. i 4.; 

• dawka podtrzymujqca: 200 mg co 2 tygodnie lub 400 mg co 4 tygodnie. 

Ze wzgl^du na fakt, ze przyj^ty wleczeniu podtrzymuj^cym schemat dawkowania certo- 

lizumabu nie roznicuje kosztow leczenia podtrzymujqcego*, w analizie przedstawiono 

wyniki wyiqcznie dla dawkowania 200 mg co 2 tygodnie. 

3.5.3 Koszt certolizumabu 

Koszt certo] mmabu pegol w wariancie bez RSS szacowano zgodnie z obwieszczeniem 

MZ z dnia 26.08.2015 w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow spozywczych 

specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (cena bez RSS: 

2 112,64 PEN za 200 mg), a dla wariantu z RSS w oparciu o dane producentd 

Brak roznicowania kosztow leczenia podtrzymuj^cego wynika z takiego samego kosztu lekow oraz k 
zerowego kosztu podania leczenia (pacjent samodzielnie podaje sobie lek- patrz rozdzial 3.5.3) 
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Zuzycie certolizumaou pegol szacowano w oparciu o zapisy charakterystyki produktu 

leczniczego. 

Koszty pojedynczych dawek dla poszczegolnych lekow przedstawiono w tabeli ponize 

Ceny hurtowe obliczono dla marzy 5%. 

Tabela 5. Koszt pojedynczych dawek lekow biologicznych stosowanych w nrAxSpA. 

Lek Dawka na podanie Koszt pojedynczej dawki Referencje 

Certolizumab pegol [bez RSS] 
200 mg 

400 mg 

2112,64 zl 

4225,28 zl 

Obwieszczenie MZ [grupa 
limitowa 1104.0] 

Obwieszczenie MZ (grupa 
limitowa 1104.0] 

Certolizumab pegol [z RSS] 

3.5.4 Koszty podania leczenia 

Koszt podania leczenia w analizie podstawowej szacowano w oparciu o zalozenie, z,e 

pierwsze podanie certolizumabu pegol nast^puje w warunkach ambulatoryjnych, a ko- 

lejne podania realizowane sq samodzielnie przez pacjenta [wtym drugim przypadku 

zerowy koszt podaniaj. Procedurze ambulatoryjnej przypisane ;est swiadczenie 

5.08.07.0000004 (przyj^cie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwiqzane z wykonaniem 

programu) - patrz Zal^cznik nr Ik do Zarzqdzenia nr 48/2015/DGL Prezesa NFZ z dnia 

19 sierpnia 2015; Katalog swiadczeh i zakresow - leczenie szpitalne - programy zdro- 

wotne [lekowe]].7 Koszt procedury oszacowano w oparciu o aktualn^ wycen^ punktow^ 

procedur NFZ oraz wycen^ punktu rozliczeniowego na poziomie 52;00 zt [w celu obli- 

czenia ceny punktu swiadczenia, wyznaczono median^ wartosci raportowanych 

w umowach o najwi^kszej wartosci w zakresie programu lekowego ZZSK w kazdym wo- 

jewodztwie - po jednej umowie o najw^kszej wartosci z kazdego wojewddztwa] - patrz 

tabela ponizej i aneks 1. 

Tabela 6. Koszty jednostkowe zwiqzane z podaniem lekow. 

Interwencja 

certolizumab 

Nazwa swiadczenia 

przyj^cie pacjenta 
w trybie ambulatoryjnym 
zwiqzane z wykonaniem 

programu 

Kod 
swiadczenia 

5.08.07.0000004 52 

Koszt 
swiadczenia [zt] 

104 

3.5.5 Koszty Kwalifikacji do programu lekowego 

Koszt kwalifikacji pacjentow do programu lekowego oparto na wycenie procedury NFZ 

dla programu lekowego leczenia pacjentow z ZZSK - procedura nr 5.08.07 0000006 
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[kwalifikacja i weryfikacja leczenia biologicznego w chorobach reumatycznych] - patrz 

Zaiqcznik nr Ik do zarzqdzenia nr 48/2015/DGL Prezesa NFZ z dnia 19 sierpnia 2015; 

Katalog swiadczen i zakresow - leczenie szpitalne - programy zdrowotne [lekowe]}.7 

Koszt tej procedury wynosi 6,25 punktu rozliczeniowego, co przy wycenie punktu na 

poziomie 52,00 zl zwiqzane jest z kosztem procedury w wysokosci 325,00 zi - patrz ta- 

bela ponizej i aneks 1. 

Tabela 7. Wycena procedury zwi^zanej z Kwalifikacjq do leczenia. 

Opis procedury Numer 
procedury 

- 1 Wycena punktu 
y | rozliczeniowego fzf) | 

kwalifikacja i weryfikacja 
leczenia biologicznego w 5.08.07.0000006 6,25 52 325 

chorobach reumatycznych 

3.5.6 Koszty monitorowania leczenia 

Koszt monitorowania leczenia oparto na wycenie proceaury NFZ dla aktualnego pro- 

gramu lekowego leczenia pacjentow z ZZSK - procedura nr 5.08.08.0000045 [Diagno- 

styka w programie leczenia inhibitorami TNF-oc swiadczeniobiorcow z ci^zkq, aktywnq 

postaciq zesztywniajqcego zapalenia stawdw kr^gosiupa]. Koszty monitorowania lecze- 

nia sq rozliczane jednorazowo wciqgu roku. Zgodnie z zalqcznikiem 2 (Katalog ryczal- 

tow za diagnostyk^ w programach lekowych) do zarzqdzenia nr 48/2015/DGL Prezesa 

NFZ z dnia 19 sierpnia 20157, procedure diagnostycznq nr 5.08.06.0000045 wyceniono 

na 14,4 punktu, co przy wycenie punktu rozliczeniowego na poziomie 52,00 zl zwi^zane 

jest z kosztem procedury w wysokosci 748,80 zi - patrz tabela ponizej i aneks 1. 

Tabela 8. Wycena procedury zwiqzanej z monitorowaniem leczenia. 

Opis procedury Numer 
procedury 

Wycena punk- 
towa procedury 

Wycena punktu roz- 
liczeniowego fzll 

Koszt 
procedury fzl) 

Diagnoslyka w programie 
leczenia inhibitorami TNF-ot 

swiadczeniobiorcow zciszlq, 50808000004S 144 
aktywnq postaci^ zesztywma- 
jqcego zapalenia stawow krQ- 

goslupa 

3.6 Definicje scenariuszy 

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami Ministerstwa Zdrowia wobec analiz tarmakoeKo- 

nomicznych oraz wytvcznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych, wramach analizy 

przedstawiono i osciowq prognoz^ rocznych wydatkow podmiotu zobowi^zanego do 

finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych, jakie b^dg ponoszone na leczenie pa- 
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cjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skiadowej 

wydatkow stanowi^cej refundacj^ ceny wnioskowanej technologii przy zalozeniu, ze 

Minister wtasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o obj^ciu refundacj^, o ktorej 

mowa w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktorej mowa w art. 11 

ust, 4 ustawy. Tak zdefiniowana analiza jest identyfikowana jako scenariusz obecny. 

Nalezy rowniez podkreslic, ze ze wzgl^du na fakt, ze definicje nowych scenariuszy opie- 

rajq si^ na zmiennosci liczebnosci populacji leczonej, dla kazdego ze scenariuszy nowych 

(najbardziej prawdopodobnego, minimalnego i maksymalnego), oszacowano oddzielne 

aktualne roczne wydatki podmiotu zobowiqzanego do finansowania swiadczeh ze srod- 

kow publicznych, ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we 

wniosku. 

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami wobec analiz farmakoekonomicznych Minister- 

stwa Zdrowia oraz wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych, w ramach anali- 

zy przedstawiono ilosciowq prognoz^ rocznych wydatkow podmiotu zobowiqzanego 

do finansowania swiadczeh ze srodkow publicznych, jakie b^dq ponoszone na leczenie 

pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skiadowej 

wydatkow stanowiqcej refundacj^ ceny wnioskowanej technologii, przy zafozeniu, ze 

minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzji o obj^ciu refundacjq, o ktorej mowa 

w art. 11 ust. 1 ustawy, lub decyzji o podwyzszeniu ceny, o ktorej mowa w art. 11 ust. 4 

ustawy. Tak zdefiniowana analiza obj^la scenariusze nowe, tj. najbardziej prawdopo- 

dobny, minimalny oraz maksymalny. 

Ze wzgl^du na fakt, ze certolizumab jest jedynq substancjq czynnq w projekcie wnio- 

skowanego programu lekowego, dla kazdego ze scenariuszy nowych zafozono 100% 

udziat tego leku w rynku. 

W scenariuszu najbardziej prawdopodobnym zafozono, ze: 

« liczebnosc populacji leczonej odpowiada srednim szacunkom (patrz rozdziat 

3.1.2). 

W scenariuszu minimalnym zafozono, ze: 

• liczebnosc populacji leczonej odpowiada minimalnym szacunkom (patrz rozdziat 

3.1.2). 

W scenariuszu maksymalnym zafozono, ze: 

® liczebnosc populacji leczonej odpowiada maksymalnym szacunkom (patrz roz- 

dziat 3.1.2). 
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3.7 Dyskontowanie 

Zgodnie z wytycznymi AOTM, nie dyskontowano ani efektow, ani kosztow. 

3.8 Analiza uwzgl^dniajqca instrumenty podziatu ryzyka 

Dla kazdego z nowych scenariuszy przedstawiono wariant analizy uwzgl^dniajqcy pro- 

ponowany przez podmiot odpowiedzialny instrument podziaiu ryzyka. 
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4 Wyniki 

4.1 Szacowanie aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowiq- 

zanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszo- 

nych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wnio- 

sku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowi^cej refunda- 

cj^ ceny wrioskowanej technologii 

Szacowanie aktualnych rocznych wydatkow NFZ ponoszonych na leczenie catej popula- 

cji obj^tej wnioskiem jest trudne ze wzgl^du na brak raportdw NFZ dotyczqcych kosz- 

tow leczenia nr-axSpA w Polsce. Probq oszacowania tych kosztow jest scenariusz obecny 

analizy (patrz rozdziai 4.2). W zwiazku z brakiem refundacji certolizumabu skiadowa 

wydatkow stanowiqcych refundacji ceny wnioskowanej technologii wynosi 0 zl. 

4.2 Scenariusz obecny 

Ze wzgl^du na fakt, ze zafozenia analizy scenariuszowej [patrz tabela 5 i 14} zakiadajq 

roznq liczebnosc populacji obj^tej leczeniem, kazdemu ze scenariuszy nowych odpowia- 

da inny scenariusz obecny. Oszacowane roczne koszty terapii przedstawiono w tabeli 

ponizej. 

Tabela 10 Wyniki analizy wplywu na budzet - scenariusz obecny. 
| Kategoria kosztow I rok [PLN] II rok [PLN] 

Scenariusz obecny najbardziej prawdopodobny 
Certolizumab pegol 0 0 

• kosztleku 0 0 

• koszt monitorowania 0 0 

• koszt podania leczenia 0 0 

• koszt kwaliflkacji 0 0 

Postipowanie standardowe 7 304 254 12 353 075 
Sum a 7 304 254 12 353 075 

Scenariusz obecny minimalny 
Certolizumab pegol 0 0 

• koszt leku 0 0 

• koszt monitorowania 0 0 

• koszt podania leczenia 0 0 

• koszt kwaliflkacji 0 0 

Postipowanie standardowe 5 291199 8 548 205 

Suma 5 291199 8 548 205 

Scenariusz obecny maksyraalny 
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1 Kategoria kosztow I rok [PIN] II rok [PLN] 

Certolizumab pegol 0 0 

• koszt leku 0 0 

• koszt monitorowania 0 0 

• koszt podanialeczenia 0 0 

• koszt kwalifikacji 0 0 

Postejpowanie standardowe 8 855 823 15 767 802 

Suma 8 855 823 15 767 802 

4.3 Scenariusz najbardziej prawdopodobny 

4.3,1 Analiza bez RSS 
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I 
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to 
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4.4 Scenariusz minimalny 

4.4.1 Analiza bez RSS 
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4.4.2 Analiza z RSS 
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4.5.2 Analiza z RSS 
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5 Podsumowanie i wnioski 

35/44 



X 
0 
0 

(D 

a 



Certolizumab pegol wterapii nr-axSpA - analiza wptywu na budzet 

Aneks 1. Cena punktu swiadczenia w poszczegolnych 

wojewodztwach w szpitalach o najwyzszej wartosci umowy 

Tabela 17. Raportowane umowy o najwi^kszej wartosci w zakresie programu lekowego 

w kazdym wojewodztwie [po jednej umowie o najwi^kszej wartosci z kazdego woje- 

wodztwa] - srednia cena punktu swiadczenia. 

Oddziat wojewodzki NFZ Szpital Sumaryczna kwota umowy 
wprogramie fcZS 

Srednia cena punktu swiad- 
czenia 
[bez lekow) 

OolnosUjski 

Kujawsko-Poraorski 

Lubelski 

Lubusld 

tddzki 

Mafopolski 

Mazowiecki 

Opolski 

Podkarpacki 

Podlaski 

Pomorski 

Slqsld 

Swi^totozyski 

Warminsko-Mazurski 

Wielkopolski 

Zachodniopomorski 

Samodzielny Publiczny Szpital 
Kliniczny nr 1 we Wroclawiu 
Szpital Uniwersytecki nr 2 im. 
dr Jana Biziela w Bydgoszczy 
Samodzielny Publiczny Szpital 
Kliniczny nr 1 w Lublinie 
Wielospecjalistyczny Szpital 
Wojewodzki w Gorzowie 
Wlkp. 
sp. z o.o. 
Wojewodzki Szpital Specjali- 
styczny 
im. M. Kopernika 
w todzi 
Uniwersytedde Lecznictwo 
Szpitalne 

Wojskowy Instytut Medyczny 

Szpital Wojewodzki 

Szpital Wojewodzki nr 2 im. 
sw. Jadwigi Krolowej w Rze- 
szowie 
Uniwersytecki Szpital Klinicz- 
ny w Bialymstoku 
Uniwersytedde Centrum 
Kliniczne 
Samodzielny Publiczny Szpital 
Kliniczny im. Andrzeja Mielfjc- 
kiego Sl^skiego Uniwersytetu 
Medycznego 
w Katowicach 
Wojewodzki Szpital Zespolony 
w Kielcach 
Wojewodzki Szpital Zespolony 
w ElbUjgu 
Szpital Kliniczny im. Heliodora 
Swigcickiego Uniwersytetu 
Medycznego im. Karola Mar- 
cinkowskiego w Poznaniu 
Samodzielny Publiczny Szpital 
Kliniczny nr 1 im. prof. Tadeu- 
sza Sokolowskiego PUM  

116 064,00 

166 712,00 

45 239,56 

1 872,00 

142 324,00 

69 472,00 

117 555,00 

23 566,00 

39 728,00 

57 772,00 

8 164,00 

115 076,00 

30 576,00 

3 900,00 

142 272,00 

26 364,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

51,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

52,00 

Mediana ceny punktu swiadczenia 52,00 
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Aneks 2. J.iczebnorc populari w oparciu o protokoty z posie- 

dzen Zespotu Koordynacyjnego ds. Leczenia Biologicznego 

w Chorobach Reumatycznych 

Tabela 18. Pacjenci kwalifikowani do 1 linii leczenia w programie ZZSK, 

Data Protokol 

13.11 58 22 

13.12 59 44 

14.01 60 38 
14.02 61 25 
14.03 62 32 
14.04 63 36 

14.05 64 27 
14.06 65 36 

14.07 66 36 

14,08 67 42 

14.09 68 24 

14.10 69 23 
14.11 70 52 
14.12 71 42 

15.01 72 35 
15.02 73 42 
15.03 74 27 
15.04 75 40 

27.05 76 28 
17.06 77 52 

15.07 78 39 
Kwartyl 1 27 

Kwartyl 3 42 
Mediana 36 

Tabela 19. Pacjenci kwalifikowani do programu tZS. 

Data Protokol 
tzsi 

(kwalifikacja 
pozytywna) 

LZSII 
(zmiana na kolejny 

rzutl 
tzs I+II 

12.01 36 67 0 67 

12.02 37 57 0 57 

12.03 38 25 0 25 

12.04 39 37 0 37 

12.05 40 24 0 24 

12.06 41 32 0 32 

12.07 42 31 1 32 

12.08 43 12 0 12 
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Aneks 3. Minimalne wymagania wobec analiz HTA 

1 Rozdzial 1 Komentarz 

1 
Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji; 

—s?"r! r' 

• obejmujqcej wszystkich pacjentow, u ktbrych wnioskowana technologia 
moze bye zastosowana. 3.1.1 

• docelovvej, wskazanej we wniosku, 3.1.2 
• w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana? 3.1.3 

2 Czy zawiera oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana tech- 
nologia b^dzie stosowana przy zalozeniu, wydania decyzji o obj^ciu refundacjq? 3.1.4 

3 
' Czy zawiera oszacowanie aktualnych rocznych wydatkow srodkow publicznych, 
ponoszonych na leczenie pacjentbw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z 
wyszczegolnieniem sktadowej wydatkow stanowi^cej refundacj? ceny wnioskowanej 
technologii, o ile wyst^puje? 

4.1 

Obecnie certolizu- 
mab nie jest refun- 
dowany w anali- 

zowanym wskaza- 
niu 

1 

Czy zawiera ilosciowg prognoz^ rocznych wydatkow Srodkow publicznych, jakie b^dq 
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z 
wyszczegblnieniem skladowej wydatkow stanowigcej refundacj? ceny wnioskowanej 
technologii, przy zalozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji 
o obj^ciu refundacjq? 

4.2 

scenariusze obecne 
- sytuacja bez 

pozjUywnej decyzji 
o refundacji certo- 

lizumabu. 

5 

Czy zawiera ilosciowg prognoz? rocznych wydatkdw podmiotu zobowiqzanego do 
finansowania swiadczen ze srodkow publicznych, jakie b^dq ponoszone na leczenie 
pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skla- 
dowej wydatkow stanowi^cej refundacj? ceny wnioskowanej technologii, przy zalo- 
zeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda decyzj? o obj^ciu refundacjq? 

4.3,4.4, 4.5 
scenariusze nowe z 
wyszczegolnieniem 
refundacji certoli- 

zumabu. 

6 

Czy zawiera oszacowanie dodatkowych wydatkow srodkow publicznych, jakie b^d^ 
ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, sta- 
nowiqcych roznicQ pomitjdzy prognozarai, o ktdrych mowa w pkt 4 i 5, z wyszczegol- 
nieniem skladowej wydatkow stanowiqeej refundac)^ ceny wnioskowanej technolo- 
gii? 

4.3,4.4,4.5 
rdznica porai?dzy 

scenariuszami 
obecnymi i nowy- 

mi. 

Odpowiednio: 

1 

Czy zawiera minimalny i maksymalny wariant oszacowania, o ktorym mowa w pkt 6? 4.4,4.5 scenariusz mini- 
malny i maksymal- 

ny 
8 Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktorych dokonano 

oszacowan? 3, aneks 1-2 

9 
Czy zawiera wyszczegdlnienie zalozen, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan, w 
szczegolnosci zalozen dotyczgcych kwalifikacji wnioskowanej technologii do grupy 

; limitowej i wyznaczenia podstawy limitu? 
2 

10 Czy zawiera dokument elektroniczny, umozliwiajqcy powtorzenie wszystkich kalku- 
lacji, w wyniku ktorych uzyskano oszacowania oraz prognozy? Tak 

Dokument dostar- 
czony w postaci 

odr^bnego arkusza 
Excel 

11 Czy oszacowania i prognozy dokonywane s^ w horj'zoncie czasowyra wla^ci wym dla 
analizy wplywu na budzet (nie krotszy niz 2 lataj? 3.2 

Zalozono 2-letni 
horyzont czasowy 

analizy 

12 Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie oszacowan rocznej liczebno- 
sci populacji? tak 

Oszacowania 
dokonano na 

podstawie danych 
z rejestru pacjen- 

tow leczonych 
lekarai biologicz- 

nymi w chorobach 
reu-matycznych 

13 
Czy jezeli nie jestmozliwe przedstawienie wiarygodnych oszacowan rocznej liczeb- 
nosci populacji analiza zawiera dodatkowy wariant, w ktorym oszacowania te uzy- 
skano w oparciu o inne? 

nie dotyczy 

Przedstawiono 
wiarygodne osza- 
cowanie rocznej 
liczebnosci popu- 

lacji 

14 

Jezeli wnioskowane warunki obj^cia refundacjq obejmujq instrumenty dzielenia ryzyka, to czy oszacowania i prognozy (pkt 1- 
7J, zostaly przedstawione w nast^puj^cych wariantach; 
z uwzgl?dnienlem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka, 

bez uwzgl^dnienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka? 
4,3,4.4,4.5 

4.3,4.4,4.5 

m Czy jezeli wnioskowane warunki obj^cia refundacj^ obejmujq utworzenie nowej, Nie dotyczy 
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odr§bnej grupy limitowej, analiza zawiera wskazanie dowodow spelnienia wymagan 
ustawowych? 
Czy jezeli wnioskowane warunki obj^cia refundacjq obejmujq kwalifikacjQ do wspol- 
nej, istniej^cej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowo- 2 
d6w spelnienia wymagan ustawowych? 
Ogolne adnotacje 
Czy analizy; kliniczna, ekonomiczna, wpiywu na budzet podmlotu zobowiqzanego do finansowania swiadczen ze ^rodkow 
publicznych i racjonalizacyjna zawierajq: 

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem stopnia 
szczegotowosci, umozliwiajqcego jednoznaczn^ identyfikacj? kazdej wykorzystanej Pismiennictwo 
publikacji. 

wskazanie innych zrddel informacji zawartych w analizach, w szczegolno^ci aktdw 
prawnych oraz danych osobowych autorow niepublikowanych badari, analiz, eksper- Pismiennictwo 
tyz i opinii? 
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