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Summary

. BUDGETIMPACTANALYSS

he budget impact analysis was performed to
Testimate the costs of the public payer (National
Health Fund) of placing Diacomit® (stiripentol) on
the list of reimbursed drugs approved for sale in
pharmacies. Diacomit® is indicated for use in con-
junction with clobazam and valproate in patients
with severe myoclonic epilepsy in infancy (Dravet
Syndrome), with generalized tonic-clonic seizures
refractory to clobazam and valproate therapy.

By comparing two alternative scenarios: exist-
ing and new scenario, the change in expendi-
tures arising from the decision on change the way
of public funding Diacomit® was estimated.

The existing scenario assumes reimbursement of
stiripentol as a drug imported from abroad under
the procedure called “direct import”, requiring
specific consent from Minister of Health.

In the new scenario, Diacomit® is placed on the list
of reimbursed drugs approved for sale in pharma-
cies. There are no other changes, specifically in
reimbursement of other drugs that are used for
patients with Dravet syndrome.

Analyses were performed from public payer per-
spective and public payer and patient perspective
over a 4-year time horizon from 2016 to 2019.

The analysis was performed in three variants: basic
(most probably), minimal and maximal, based on
alternative estimation of the target population.
The main model parameters were also assessed in
sensitivity analysis.

According to summary product characteristic of
Diacomit® target population comprises patients
with severe myoclonic epilepsy in infancy whose
seizures are not adequately controlled with cloba-
zam and valproate:

basic estimation of target population was
based on current data from Ministry of
Health in Poland and expert’s opinion col-
lected during The Survey;

maximal variant based on epidemiological
data from literature;

minimum variant based exclusively on ex-
pert’s opinion collected during The Sur-

ey.

<

To estimate the number of target population as-
sumptions and sources were undertaken, as fol-
lows:

» number of patients receiving treatment
with stiripentol based on data from Minis-
try of Health in Poland;

Y

number of patients eligible for treatment
with Diacomit® remain unchanged, taking
into account the change in the number of
the total Polish population;

Polish unit costs were taken from official sources:
up-to-date tariffs published by Ministry of Health
and National Health Fund (for direct medical costs)
and other publications e.g. Central Statistics Office.

Proportions of therapies used in the target popula-
tion with Dravet Syndrome were based on results
of The Survey.
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In basic analysis drugs usage were based on clinical
studies and products summary characteristics,

when clinical data were not available.

bursement List Drug (MZ 23/12/2015).

The analysis was conducted according to the guide-
lines of the Polish Health Technology Assessment
Agency and Tariff System and Regulation of the
Minister of Health dated 2 April 2012 and based on
current version of Polish guidelines for health
assessment (AOTMIT 2010, MZ

).
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‘ Target population

‘ Basic variant

‘ Public payer perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in the years 2016-2019 are
2.42-2.88 million PLN per year in new scenario and

1.74-1.73 million PLN per year in current scenario.

Incremental costs of public payer attributable only
to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are respectively 0.70 million PLN, 1.19 million
PLN, 1.19 million PLN and 1.19 million PLN.

Public payer and patient perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in the years 2016-2019 are
2.51-2.97 million PLN per year in new scenario and
1.83-1.82 million PLN per year in current scenario.

Incremental costs of public payer and patient re-
lated to reimbursement of Diacomit® in 2016,
2017, 2018 and 2019 years are respectively 0.68
million PLN, 1.15 million PLN, 1.15 million PLN and
1.15 million PLN.

Incremental costs of public payer attributable only
to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are respectively 0.70 million PLN, 1.20 million
PLN, 1.20 million PLN and 1.19 million PLN.

Minimal variant

Public payer perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in years 2016-2019 are
respectively 1.82-2.16 million PLN per year in new
scenario and 1.29-1.28 million PLN per year in

current scenario.

Incremental costs of public payer attributable only
to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are respectively 0.54 million PLN, 0.91 million
PLN, 0.91 million PLN and 0.91 million PLN.

Public payer and patient perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in the years 2016-2019 are
1.88-2.23 million PLN per year in new scenario and
1.36-1.35 million PLN per year in current scenario.
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Incremental costs of public payer attributable only

to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are respectively 0.54 million PLN, 0.92 million
PLN, 0.91 million PLN and 0.91 million PLN.

Maximum variant

Public payer perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in the years 2016-2019 are
respectively 3.34-3.95 million PLN per year in new
scenario and 2.40-2.37 million PLN per year in

current scenario.

Incremental costs of public payer attributable only
to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are 0.97 million PLN, 1.64 million PLN, 1.63
million PLN and 1.63 million PLN.

Public payer and patient perspective

From the public payer perspective the estimated
total expenditures on the treatment of patients
with Dravet Syndrome in the years 2016-2019 are
3.47-4.06 million PLN per year in new scenario and

2.53-2.49 million PLN per year in current scenario.

Incremental costs of public payer attributable only
to the product Diacomit® related to reimburse-
ment of Diacomit® in 2016, 2017, 2018 and 2019
years are respectively 0.97 million PLN, 1.65 million
PLN, 1.64 million PLN and 1.64 million PLN.

Conclusions

Reimbursement of Diacomit® in Poland would
be a decision that gives the most impaired
Dravet Syndrome patients chance for improvement
of their condition. In current situation stiripentol is
beyond reach of especially newly diagnosed pa-
tients due to difficulties in access to this drug,
which can be import from abroad but only if there
is a special consent issued by the Minister of
Health. Expected budget impact of the positive
decision on the reimbursement form of Diacomit®
will be relatively low, because even though the
number of treated patients will probably increase,
the proposed price of styrypentol is significantly
lower than the price that is being paid now by
public payer.
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RATIONALIZATION ANALYSIS

he aim of rationalization analysis was to pro-
Tvide solutions for the reimbursement of drugs,
special purpose dietary supplements and medical
devices, that will result in the release of public
funds in amount that corresponds with at least the
increase in the costs arising from potential reim-
bursement of Diacomit, that will increase accord-
ing to budget impact analysis..

he solution which was provided in rationaliza-

tion analysis involves placing generic drugs of
Enbrel (etanercept) in Reimbursement Drug List.
Currently product Enbrel is on Reimbursement
Drug List in Poland, but in 2014 in Europe etaner-
cept lost its patent protection. Therefore, emer-
gence of generic drugs with etanercept is ex-
pected, and assuming, based on Ustawa 2011, that
those drugs would be less expensive than Enbrel,
putting them on reimbursement list will provide
savings for public payer.

The rationalization analysis was conducted accord-
ing to the guidelines of the Polish Health Technolo-
gy Assessment Agency and Tariff and Regulation of
the Minister of Health dated 2 April 2012 and
based on current version of Polish guidelines for
health technology assessment (AOTMIT 2010, MZ
02/04/2012).

he rationalization analysis showed that imple-

mentation of the proposed solution can re-
leased public payer funds in the amount of 21.53
million PLN per year.

Incremental costs for public payer related to reim-
bursement of Diacomit® in first and second reim-
bursement periods are 1.84 million PLN and 2.31
million PLN respectively.

It means that implementation of the proposed
solution in rationalization analysis will result in the
release of public funds that exceeds estimated

expenditures in the reporting period resulting from
the placement of the Diacomit® on the Reim-
bursement Drug List about 19.69 million in first
reimbursement period and 40.76 PLN million in
second reimbursement period.

Conclusions

The rationalization analysis demonstrated that
provided solution for the reimbursement of
drugs, special purpose dietary supplements and
medical devices, the inclusion of which in the re-
imbursement will result in the release of public
funds in amount that corresponds to at least the
increase in the costs arising from the potential
reimbursement of Diacomit.
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Streszczenie

ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

(o]

elem niniejszej analizy jest prognoza wydat-

kow podmiotu zobowigzanego do finansowa-
nia $wiadczen ze srodkéw publicznych (Narodowe-
go Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia decy-
zji orefundacji produktu leczniczego Diacomit®
(styrypentol) stosowanego, w skojarzeniu z walpro-
inianem i klobazamem, w leczeniu chorych na
ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat (zespot
Dravet).

Metodyka

Wanalizie oszacowano wptyw na budzet
ptatnika publicznego finansowania wnio-

skowanej technologii poprzez poréwnanie wydat-
kow w dwdch alternatywnych scenariuszach —
istniejagcym (odzwierciedlajgcym stan aktualny, tj.
sprowadzanie produktu leczniczego Diacomit®
z zagranicy w trybie procedury tzw. importu doce-
lowego) oraz nowym (stan po wydaniu decyzji
o0 umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie
lekdw refundowanych, dostepnych ,w aptece na
recepte w catym zakresie zarejestrowanych wska-
zan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym
stanem klinicznym”), w horyzoncie pierwszych 4 lat
od przewidywanego wprowadzenia refundacji leku
Diacomit® w ramach sprzedazy aptecznej (2016-
2019 rok).

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego
Diacomit® populacje docelowa do jego stosowania
stanowia chorzy na ciezkg miokloniczng padaczke
niemowlat z uogdlnionymi napadami toniczno-
klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem

i walproinianem.

Analize wykonano w trzech wariantach: podsta-
wowym (najbardziej prawdopodobnym), minimal-
nym i maksymalnym, skonstruowanych w oparciu
o alternatywne prognozy liczebnosci populacji
docelowe;j:

» wariant podstawowy zostat oszacowany
w oparciu o dane dotyczace importu doce-
lowego leku Diacomit® dostarczone przez

Ministerstwo Zdrowia w piSmie z dnia 13 li-
stopada 2015 roku oraz wyniki badania an-
kietowego;

»  wariant maksymalny oszacowano w oparciu
o literaturowe dane epidemiologiczne;

> wariant minimalny oszacowano na podsta-
wie opinii polskich ekspertéw klinicznych

z dziedziny neurologii.

W celu obliczenia wielkosci populacji docelowej w
analizie podstawowej przyjeto nastepujgce zatoze-
nia:

»  liczbe pacjentéw, ktérzy aktualnie otrzymu-
jg lek Diacomit® zaczerpnieto z pisma prze-
kazanego przez Ministerstwo Zdrowia;

Y

liczebnos¢ chorych kwalifikujgcych sie do

terapii lekiem Diacomit® pozostanie na tym
samym poziomie co dotychczas, przy
uwzglednieniu zmian w liczebnosci ogdlnej

populacji w Polsce;

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod
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kéw publicznych oraz perspektywe wspdlng pod-
miotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze Srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcy.

Kalkulacje  kosztéw przeprowadzono w oparciu

owyceny jednostkowe zuzywanych zasobdw —
lekéw iSwiadczen, oparto na obowigzujacych za-
sadach rozliczania i finansowania $wiadczeh Naro-
dowego Funduszu Zdrowia publikowanych na stro-
nach internetowych Funduszu w postaci Zarzadzen
Prezesa NFZ, obwieszczenia Ministra Zdrowia oraz
Komunikatu Centrali NFZ o wielkosci kwoty refun-
dacji i liczbie zrefundowanych opakowan jednost-

kowych lekdow.

W analizie podstawowej zuzycie lekdow zostato
zaczerpniete z badan klinicznych, a w przypadku
braku danych z badan klinicznych zuzycie lekdw
oszacowano na podstawie dawkowania wskazane-

go w charakterystykach produktéw leczniczych.

W analizie podstawowej koszty jednostkowe pozo-
statych substancji czynnych obliczono na podsta-
wie wycen lekdw zawartych w Obwieszczeniu Mi-
nistra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2015 roku oraz
komunikatu NFZ dotyczgcego kwoty refundacji
i ilosci zrefundowanych opakowan jednostkowych
lekéw z okresu od stycznia do wrzesnia 2015 roku
lub w przypadku klobazamu na podstawie cen
z aptek (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

Analiza wptywy na budzet zawiera réwniez analize
wrazliwosci, przeprowadzong dla kluczowych pa-
rametréw modelu.

Analize wykonano zgodnie z wytycznymi Agencji
Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT 2010)
oraz trescig Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia
z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy zawarte
w uzasadnieniu wniosku o objecie refundacjg (MZ
02/04/2012). Obliczenia wykonano w arkuszu kal-
kulacyjnym programu Microsoft® Office Excel

2010.

Wyniki
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Perspektyw ptatnika publicznego

W wariancie podstawowym analizy wptywu na
budzet, prognozowane wydatki ptatnika publiczne-
go w latach 2016-2019 w rozwazanej populacji
rocznie

docelowej wynoszg 2,42-2,88 min zt

w scenariuszu nowym oraz 1,74-1,73 min zt rocznie

W scenariuszu istniejgcym.
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W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®

w wykazie lekow refundowanych dostepnych
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosg
w 2016 roku 0,70 min zt, 1,19 min zt w 2017 roku,
1,19 min zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 1,19 min

zt rocznie.

Perspektywa pftatnika publicznego i pacjenta

W wariancie podstawowym analizy wptywu na
budzet, prognozowane wydatki pfatnika publiczne-
go i pacjenta w latach 2016-2019 w rozwazanej
populacji docelowej wynoszg 2,51-2,97 min zt
rocznie w scenariuszu nowym oraz 1,83-1,82 min zt

rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®

w wykazie lekéw refundowanych dostepnych
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreSlonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosg
w 2016 roku 0,70 min zt, 1,20 min zt w 2017 roku,
1,20 min zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 1,19 min

zt rocznie.

Wariant minimalny

Perspektywa ptatnika publicznego

W wariancie minimalnym analizy wptywu na bu-
dzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego
w latach 2016-2019 w rozwazane] populacji doce-
1,82-2,16
w scenariuszu nowym oraz 1,29-1,28 min zt rocznie

lowej wynosza min  zt  rocznie

W scenariuszu istniejgcym.

W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®

w wykazie lekéw refundowanych dostepnych
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosg
w 2016 roku 0,54 min zt, 0,91 min zt w 2017 roku,
0,91 mIn zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 0,91 min

zt rocznie.

Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

W wariancie minimalnym analizy wptywu na bu-
dzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego i
pacjenta w latach 2016-2019 w rozwazanej popu-
lacji docelowej wynosza 1,88-2,23 mln zt rocznie
w scenariuszu nowym oraz 1,36-1,35 min zt rocznie

W scenariuszu istniejgcym.

W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®

w wykazie lekéw refundowanych dostepnych
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosa
w 2016 roku 0,54 min zt, 0,92 min zt w 2017 roku,
0,91 mIn zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 0,91 min

zt rocznie.

Wariant maksymalny

Perspektywa ptatnika publicznego

W wariancie maksymalnym analizy wptywu na
budzet, prognozowane wydatki ptatnika publiczne-
go w latach 2016-2019 w rozwazanej populacji
rocznie

docelowej wynoszg 3,34-3,95 min =zt
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w scenariuszu nowym oraz 2,40-2,37 min zt rocznie

w scenariuszu istniejgcym.

W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®
w wykazie lekéw refundowanych dostepnych
w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosa
w 2016 roku 0,97 min zt, 1,64 min zt w 2017 roku,
1,63 min zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 1,63 min
zt rocznie.

Perspektywa pfatnika publicznego i pacjenta

W wariancie maksymalnym analizy wptywu na
budzet, prognozowane wydatki ptatnika publiczne-
go i pacjenta w latach 2016-2019 w rozwazanej
populacji docelowej wynoszg 3,47-4,06 min zt
rocznie w scenariuszu nowym oraz 2,53-2,49 min zt

rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W zwigzku z umieszczeniem produktu Diacomit®
w wykazie lekdow refundowanych dostepnych w
aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowa-
nych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym inkrementalne
wydatki przypadajgce tylko na styrypentol wyniosg
w 2016 roku 0,97 min zt, 1,65 min zt w 2017 roku,
1,64 min zt w 2018 roku, a w 2019 roku — 1,64 min
zt rocznie.

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze
srodkéw budzetowych produktu leczniczego
Diacomit®  wramach  sprzedazy  aptecznej
w populacji pacjentow z ciezkg miokloniczng pa-
daczka niemowlat z uogdlnionymi napadami to-
niczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobaza-
mem i walproinianem spowoduje umiarkowany
(ponizej 1,50 min zt rocznie) wzrost wydat-
kéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkdw publicznych w ciggu pierw-
szych czterech lat od zaktadanego umieszczenie
leku Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych
dostepnych ,w aptece na recepte w catym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”. Ze
wzgledu na  niewielkg  chorobowo$¢ na
SMEI prognozowane roczne wydatki utrzymuja sie
na stabilnym poziomie. Nalezy podkresli¢, ze obec-
nie mozliwosci leczenia SMEI s3 ograniczone
z powodu skomplikowanej procedury sprowadza-
nia leku Diacomit® z zagranicy na drodze importu
docelowego, a dostepne farmakoterapie nie wpty-
wajg istotnie na poprawe stanu i jakosci zycia cho-
rych. Poza tym nie zidentyfikowano proble-
mow natury etycznej ispotecznej, zwigzanych
z finansowaniem ze $rodkéw publicznych rozwaza-
nej technologii.
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ANALIZA RACJONALIZACYJNA

Cel

Celem analizy racjonalizacyjnej jest przedsta-
wienie rozwigzan dotyczacych refundacji le-
kow, srodkéw spozywczych specjalnego przezna-
czenia zywieniowego, wyrobéw medycznych, kté-
rych wdrozenie spowoduje uwolnienie $rod-
kow publicznych w wielkosci odpowiadajacej co
najmniej wzrostowi kosztéw wynikajagcemu
z analizy wptywu na budzet finansowania w Polsce
produktu Diacomit® (styrypentol) w populacji cho-
rych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat
z uogblnionymi napadami toniczno-klonicznymi

opornymi na leczenie klobazamem i walproinia-

Metodyka

>
o

Wramach analizy wptywu na budzet oszaco-
wano, ze finansowanie ze  $rod-

koéw publicznych produktu leczniczego Diacomit®
w ramach sprzedazy aptecznej bedzie prowadzito
do wzrostu wydatkdéw ptatnika, dlatego — zgodnie
zwymogami ustawy zdnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego oraz wyro-
béw medycznych (Ustawa 2011) — w uzupetnieniu
analizy wptywu na budzet wykonano analize racjo-
nalizacyjna.

W analizie racjonalizacyjnej zaproponowano roz-
wigzanie majace na celu optymalizacje wydat-
kow ptfatnika, polegajace na objeciu refundacjg
odpowiednikéw obecnie refundowanego prepara-
tu referencyjnego (oryginalnego), zawierajgcego
substancje czynng etanercept (Enbrel®). Wybor
leku jest uzasadniony uptynieciem terminu ochrony

patentowej dla preparatu oryginalnego (Enbrel®)
i przewidywanym pojawieniem sie obecnoscig na
rynku polskim preparatéw generycznych.

Przeprowadzona analiza racjonalizacyjna wyka-
zata, ze poprzez wdrozenie zaproponowanego
rozwigzania mozna uwolnic¢ srodki finansowe ptat-
nika publicznego w wysokosci 21,53 min zt rocznie.

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacja
produktu Diacomit® wramach wykazu lekéow re-
fundowanych, dostepnych , w aptece na recepte w
catym zakresie zarejestrowanych wskazan i prze-
znaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem
klinicznym”, dodatkowe wydatki podmiotu zobo-
wigzanego do finansowania Swiadczen ze $rod-
kéw publicznych wyniosa kolejno 1,84 min zt i 2,31
min zt w pierwszych dwdch okresach rozliczenio-
wych refundacji (2016-2017 oraz 2018-2019).

Uwolnione Srodki publiczne przewyiszajg oszaco-
wane w analizie wptywu na budzet, dodatkowe
wydatki ptatnika publicznego na refundacje styry-
pentolu kolejno 019,69 min zt (1. okres rozlicze-
niowy refundacji) i o 40,76 min zt (2. okres rozli-
czeniowy refundacji).

Whioski

Przeprowadzona w ramach niniejszego opraco-
wania analiza racjonalizacyjna wykazata, ze
proponowane rozwigzania pozwolg na uwolnienie
Srodkéw publicznych  w wysokosci co  najmniej
rownowazgcej wzrost kosztow wynikajgcy z analizy
wptywu na budzet dla produktu Diacomit®.
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Wyszczegodlnienie zalozen, na podstawie ktorych dokonano oszaco-
wan w analizie wptywu na budzet

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan

w analizie wptywu na budzet.

Tabela 1. Wyszczegdlnienie zatozen przyjetych w analizie wptywu na budzet.

Zatozenie w modelu Wyjasnienie

Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego Diacomit® populacje docelowg do jego
Populacja docelowa stosowanie stanowig chorzy na ciezka miokloniczng padaczke niemowlgt (SMEI, zespot
(Rozdziat 1.1.7) Dravet, z ang. Severe Myoclonic Epilepsy of Infancy, Dravet Syndrome) z uogélnionymi napa-
dami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem i walproinianem.

Propozycja Wnioskodawcy zaktada umieszczenie czterech postaci produktu leczniczego
Diacomit:

Diacomit® 60 kapsutek x 250 mg (EAN 5909990017232),
Diacomit® 60 kapsutek x 500 mg (EAN 5909990017263),
Diacomit® 60 saszetek x 250 mg (EAN 5909990017294),
Diacomit® 60 saszetek x 500 mg (EAN 5909990017331),

w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,w aptece na recepte w catym zakresie zare-
jestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”.

Zatozenie dotyczace refun-
dacji

(Rozdziat 1.1.3) W przypadku wydania decyzji o objeciu leku Diacomit® refundacjg ze srodkéw publicznych,

zostanie utworzona nowa, odrebna grupa limitowa obejmujaca styrypentol.

Wydawanie leku $wiadczeniobiorcom w zakresie wskazania refundacyjnego odbedzie sie za
odptatnoscig ryczattowa.

Whnioskodawca nie przewiduje zastosowania instrumentéw dzielenia ryzyka.

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze
Perspektywa analizy $rodkéw publicznych (w skrécie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP) oraz perspektywe
(Rozdziat 1.1.4) wspolng podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych i

Swiadczeniobiorcy (w skrocie: perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta, PPP+P).

W analizie oszacowano jednoroczny wptyw na budzet ptatnika objecia refundacja leku Dia-
comit® w czterech petnych lat kalendarzowych od umieszczenia preparatu Diacomit® na
Horyzont czasowy liscie lekdw refundowanych dostepnych ,,w aptece na recepte w catym zakresie zarejestro-
(Rozdziat 1.1.5) wanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” tj. 2016-
2019. Jednoczesnie nalezy zaznaczyé, ze start refundacji leku Diacomit® przewidziano na
lipiec 2016 roku.

Scenariusz istniejacy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny),

zgodnie z ktérym produkt leczniczy Diacomit® (styrypentol) nie znajduje sie obecnie w wy-

kazie lekow refundowanych, jest natomiast dostepny w Polsce na drodze importu docelo-
Poréwnywane scenariusze wego i stosowany w praktyce klinicznej.

(Rozdziat 1.1.6) Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktérej minister wtasciwy do spraw zdrowia wyda
decyzje o umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych
,W aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”.

W analizie wptywu na budzet, przeprowadzonej z perspektywy podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze sSrodkéw publicznych (ptatnika publicznego, PPP) oraz z perspek-
tywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta(ptatnik publiczny i pacjent, PPP+P), uwzgled-
niono bezposrednie koszty medyczne zwigzane z leczeniem chorych na zespdl Dravet. W
analizie korzystano z nastepujacych aktéw prawnych:

Ocena kosztéw i zuzytych
zasobow

(Rozdziat 1.1.9)

e  Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2015 r. w sprawie wykazu re-
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Zatozenie w modelu Wyjasnienie

fundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywienio-
wego oraz wyrobow medycznych na dzien 1 stycznia 2015 r. (MZ 23/12/2015);

e  Zarzadzenie Nr 110/2015/BP Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 31
grudnia 2015 r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu zarzgdzenia Prezesa Na-
rodowego Funduszu Zdrowia w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realiza-
cji umdéw w rodzaju: leczenie szpitalne (NFZ 110/2015);

e  Zarzadzenie Nr 109/2015/BP Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 30
grudnia 2015 r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu zarzgdzenia Prezesa Na-
rodowego Funduszu Zdrowia w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realiza-
cji uméw w rodzaju ambulatoryjna opieka specjalistyczna (NFZ 109/2015);

e  Komunikat Centrali NFZ przedstawiajacy informacje o wielkosci kwoty refundaciji i
liczbie zrefundowanych opakowan jednostkowych lekéw, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycz-
nych wraz z podaniem kodu identyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadaja-
cego kodowi EAN narastajgco od poczatku roku do pazdziernika 2015 r.(NFZ
22/01/2016);

e  Uchwata Nr 21/2015/I1l Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 grudnia
2015 r. w sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego
Funduszu Zdrowia za Il kwartat 2015 r (UR NFZ 21/2015/Ill).

W analizie przedstawiono koszty leczenia zespotu oparte na zuzyciu lekéw z badan klinicz-
nych, a w przypadku takich danych w oparciu o dawkowanie wskazane w charakterystyce
produktu leczniczego.

Szczegdtowe zatozenia oraz zrédta oszacowan poszczegdlnych parametréw przedstawiono w meto-

dyce (patrz: Rozdziaty 1.1.1 - 1.1.9).
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Wyszczegodlnienie zalozen, na podstawie ktorych dokonano oszaco-
wan w analizie racjonalizacyjnej

Ponizej przedstawiono tabelaryczne zestawienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan

w analizie wptywu na budzet.

Tabela 2. Wyszczegdlnienie zatozen przyjetych w analizie racjonalizacyjnej.

Zatozenie w modelu Wyjasnienie

Ze wzgledu na wygasniecie ochrony patentowej dla leku Enbrel® w Europie w 2014 roku
(IMS 2014, Mullard 2012), przewidywane jest pojawienie sie w najblizszych latach prepara-
téw biopodobnych dla lekéw referencyjnych. W listopadzie 2015 r. Komitet ds. Produktéw
Leczniczych Stosowanych u Ludzi przy Europejskiej Agencji Lekdéw wydat pozytywna opinie w
sprawie zezwolenia na dopuszczenia do obrotu pierwszego leku biopodobnego zawierajgce-
go etanercept (produkt leczniczy Benepali®, Biogen; EMA 2015). W zwigzku z powyzszym w
analizie przyjeto za realistyczne zatozenie wprowadzenia (do refundacji) nowych preparatéw

. . etanerceptu od poczatku 2017 roku.
Proponowane rozwigzanie

(Rozdziat 2.4) Zgodnie z Art. 13 ust. 6 pkt. 1 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Ustawa
2011), urzedowa cena zbytu pierwszego refundowanego odpowiednika, z uwzglednieniem
liczby DDD w opakowaniu jednostkowym, nie moze by¢ wyzsza niz 75% urzedowej ceny
zbytu jedynego odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu. W praktyce powyzszy
zapis oznacza, ze po wprowadzeniu refundacji odpowiednikdw dla leku referencyjnego
nastgpi automatyczne obnizenie limitu finansowania wszystkich produktéw leczniczych

w ramach grupy limitowej o co najmniej 25% (lub wiecej, w zaleznosci od zaproponowanych
cen lekéw generycznych).
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1.1 Analiza wplywu na budzet ptatnika

1.1.1 Cel

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkédw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiad-
czen ze srodkéw publicznych (Narodowego Funduszu Zdrowia) w przypadku podjecia decyzji
o refundacji produktu leczniczego Diacomit® (styrypentol, STP) stosowanego, w skojarzeniu z walpro-
inianem (VPA) i klobazamem (CLB), w leczeniu chorych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat

(SMEI, zespot Dravet).

Analiza zostata wykonana na zlecenie firmy Biocodex, 7 avenue Gallieni, 94257 GENTILLY Cedex, Fran-
cja, w zwigzku z planowanym ztozeniem do Ministra wtasciwego do spraw zdrowia wniosku o objecie

refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Diacomit®:

e 60 kapsutek o zawartosci 250 mg styrypentolu (EAN: 5909990017232),
e 60 kapsutek o zawartosci 500 mg styrypentolu (EAN: 5909990017263),
e 60 saszetek z proszkiem o zawartosci 250 mg styrypentolu (EAN: 5909990017294),
e 60 saszetek z proszkiem o zawartosci 500 mg styrypentolu (EAN: 5909990017331).

1.1.2 Metodyka

Przeprowadzona analiza obejmowata nastepujgce gtéwne etapy obliczeniowe:

> oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej, kwalifikujgcej sie do leczenia styrypen-
tolem;

» okreslenie pozycji rynkowych (udziatéw) technologii stosowanych we wnioskowanym wska-
zaniu, w dwdch alternatywnych scenariuszach: istniejgcym (odzwierciedlajgcym stan aktual-
ny, tj. sytuacji, w ktorej lek Diacomit® jest sprowadzany do Polski z zagranicy w ramach im-
portu docelowego) oraz nowym (stan po wprowadzeniu refundacji produktu leczniczego Dia-
comit® w ramach sprzedazy aptecznej);

> oszacowanie kosztéw opcjonalnych, stosowanych w populacji docelowe;j strategii leczenia;

> prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kéw publicznych w poréwnywanych scenariuszach — istniejgcym i nowym, oraz dodatkowych
(inkrementalnych) wydatkéw ptatnika wynikajgcych z realizacji scenariusza nowego,

z wyszczegolnieniem sktadowej kosztu stanowiacej kwote refundacji produktu Diacomit®.

Liczebnos¢ populacji docelowej chorych kwalifikujacych sie do leczenia z wykorzystaniem produktu

Diacomit® oszacowano w oparciu o dane dostarczone przez Ministerstwo Zdrowia w pismie z dnia 13
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listopada 2015 roku (MZ 2015) oraz wyniki badania ankietowego przeprowadzonego wsrdod 4 pol-
skich ekspertéw klinicznych z dziedziny neurologii dzieciecej. Wyniki i wzér ankiety przedstawiono
w analizie problemu decyzyjnego (APD Diacomit® 2015). Dane ekspertéw postuzyty réwniez do okre-

Slenia aktualnych oraz przysztych pozycji rynkowych opcjonalnych strategii leczenia.

Analize wykonano w trzech wariantach: podstawowym (najbardziej prawdopodobnym), minimalnym
i maksymalnym, skonstruowanych w oparciu o alternatywne prognozy liczebnosci populacji docelo-
wej. Analiza wptywu na budzet zawiera rowniez analize wrazliwosci, przeprowadzong dla kluczowych
parametréw modelu. Szczegdtowy opis przyjetych zatozen, struktury modelu i jego parametrow znaj-

duje sie w kolejnych podrozdziatach.

Model wptywu na budzet przygotowano w wersji elektronicznej w arkuszu kalkulacyjnym programu

Microsoft® Office Excel 2010.

Analize przeprowadzono zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT
2010) oraz zapisami Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. ,w sprawie minimal-
nych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka spo-
zywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowied-

nika refundowanego w danym wskazaniu” (MZ 02/04/2012).

1.1.3 Zalozenia dotyczace refundacji ze sSrodkéw publicznych, w tym kwalifikacji leku
Diacomit® do grupy limitowej

Produkt leczniczy Diacomit® nie znajduje sie obecnie w wykazie lekow refundowanych (MZ

23/12/2015). Produkt ten jest natomiast dostepny w Polsce na drodze importu docelowego i stoso-

wany w praktyce klinicznej. Propozycja wnioskodawcy zaktada umieszczenie czterech postaci produk-

tu leczniczego Diacomit:

e Diacomit® 60 kapsutek x 250 mg (EAN 5909990017232),

Diacomit® 60 kapsutek x 500 mg (EAN 5909990017263),
e Diacomit® 60 saszetek x 250 mg (EAN 5909990017294),
e Diacomit® 60 saszetek x 500 mg (EAN 5909990017331),

w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowa-

nych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”.
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Biorac pod uwage brak refundowanych lekéw o zblizonym do styrypentolu dziataniu terapeutycznym
i mechanizmie dziatania, oraz brak odpowiednikow preparatu Diacomit® refundowanych
W rozwazanym wskazaniu, na podstawie art. 15 ust. 2 ,Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobdw medycznych”
(Ustawa 2011), zgodnie, z ktérym ,,do grupy limitowej kwalifikuje sie lek posiadajgcy te samg nazwe
miedzynarodowa albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne dziatanie terapeutyczne i zblizony
mechanizm dziatania” zatozono, ze w przypadku wydania decyzji o objeciu leku Diacomit® refundacjg
ze $rodkéw publicznych, zostanie utworzona nowa, odrebna grupa limitowa obejmujaca styrypentol
— ,Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego — styrypentol.” Zatozono, ze podstawg limitu

bedzie produkt leczniczy Diacomit® 60 kapsutek x 500 mg.

Wydawanie leku swiadczeniobiorcom w zakresie wskazania refundacyjnego: ,,w terapii wspomagajg-
cej u pacjentéw cierpigcych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat (zespot Dravet), z uogdlnio-
nymi napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem i walproinianem”, odbedzie
sie za odptatnoscia ryczattowg (Art. 14, ust. 1, pkt. 2a Ustawy refundacyjnej z 12 maja 2012 r.). Zespot
Dravet jest chorobg przewlektg i leczenie styrypentolem, zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, jest
stosowane dtuzej niz 30 dni, natomiast miesieczny koszt stosowania dla Swiadczeniobiorcy przy od-
ptatnosci 30% limitu finansowania przekraczatby 5% minimalnego wynagrodzenia za prace, ustalone-
go na 2016 r. na poziomie 1 850 zt brutto (RRM 2015), tj. 92,50 zt, w zwigzku z tym wydawanie leku
Swiadczeniobiorcom w zakresie wskazania refundacyjnego: ,w terapii wspomagajacej u pacjentow
cierpigcych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat (zespét Dravet), z uogdéinionymi napadami
toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem i walproinianem” bedzie odbywa¢d sie za

odptatnoscig ryczattowgq (Art. 14, ust. 1, pkt. 2a Ustawy refundacyjnej z 12 maja 2012 r.).

Obliczenie ceny leku dla podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicz-
nych, z uwzglednieniem VAT (8%) oraz marzy hurtowej obowigzujgcej w 2015 roku (w wysokosci 5%

urzedowej ceny zbytu) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 3. Finansowanie produktu leczniczego Diacomit® — propozycja wnioskodawcy.

Cena producenta

Urzedowa cena zbytu

Cena hurtowa

Grupa limitowa Utworzenie nowej grupy limitowej
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Poziom odptatnosci

I
Cena detaliczna -

Podstawa limitu I

Limit

I
Doptata NFZ [
|

Maksymalna doptata
pacjenta

Whnioskodawca nie przewiduje zastosowania instrumentéw dzielenia ryzyka.

1.1.4 Perspektywa analizy

W analizie przyjeto perspektywe podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rod-
kéw publicznych (w skrdocie: perspektywa ptatnika publicznego, PPP) oraz perspektywe wspding
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdéw publicznych i swiadczeniobiorcy

(w skrocie: perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta, PPP+P).

1.1.5 Horyzont czasowy

W analizie oszacowano jednoroczny wptyw na budzet ptatnika objecia refundacjg leku Diacomit®
w czterech petnych latach kalendarzowych od umieszczenia preparatu Diacomit® na liscie lekow re-
fundowanych dostepnych ,w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i prze-
znaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” tj. 2016-2019. Jednoczesnie nalezy zazna-

czy¢, ze start refundacji leku Diacomit® przewidziano na lipiec 2016 roku.

Zgodnie z Rozporzadzeniem MZ 02/04/2012 o minimalnych wymaganiach, horyzont czasowy wiasci-
wy dla analizy wptywu na budzet powinien obejmowac przewidywany przedziat czasu wystarczajacy

do ustalenia réwnowagi na rynku i nie krétszy niz 2 lata od wprowadzenia refundacji wnioskowane;j

technologii. Na podstawie prognozy wydatkéw inkrementalnych w latach 2-4 mozna wnioskowac, ze
w horyzoncie 4-letnim zostanie osiggniety stan rGwnowagi na rynku. Zgodnie Art. 11. Ust 3. Ustawy
refundacyjnej z dnia 12 maja 2011 roku (Ustawa 2011), przyjety horyzont BIA odpowiada okresowi

dwdch pierwszych decyzji refundacyjnych dotyczacych wnioskowanej technologii.
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1.1.6 Porownywane scenariusze

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

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

Scenariusz istniejgcy obrazuje stan aktualny (obecnie obowigzujgcy status refundacyjny), zgodnie
z ktérym produkt leczniczy Diacomit® (styrypentol) nie znajduje sie obecnie w wykazie lekéw refun-
dowanych, jest natomiast dostepny w Polsce na drodze importu docelowego i stosowany w praktyce

klinicznej.

Scenariusz nowy odpowiada sytuacji, w ktorej minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje
0 umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,w aptece na
recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym

stanem klinicznym”.

1.1.7 Populacja docelowa
1.1.7.1 Definicja populacji docelowe;j.

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego Diacomit® populacje docelowg do jego stosowanie
stanowig chorzy na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat (SMEI, zespét Dravet, z ang. Severe My-
oclonic Epilepsy of Infancy, Dravet Syndrome) z uogdlnionymi napadami toniczno-klonicznymi opor-

nymi na leczenie klobazamem i walproinianem.

1.1.7.2 Epidemiologia i charakterystyka populacji docelowej.

Zgodnie z Miedzynarodowsg Klasyfikacjg Chordb ICD-10, zespdt Dravet zaliczany jest do innych postaci
uogélnionej padaczki i zespotéw padaczkowych. Szacuje sie, ze okoto 85% przypadkdédw zwigzanych
jest z mutacjg w obrebie genu SCN1A, przy czym znaczgca wiekszos$¢ z nich powstaje de novo (Wu
2015). Natomiast za pozostate przypadki odpowiadajg mutacje obecne w genach SCN9A, SCN2B,
PCDH19, GABRG2 oraz GABRA1 i STXBP1 (Orphanet 2008, Dravet 2015).

Sposrdd powyzej wymienionych gendw jedynie SCN1A wdrozony zostat do rutynowych badan jako
gen sprawczy padaczki. Zgodnie z informacjg zawartg na portalu Dravet.pl, prowadzonym przez Sto-
warzyszenie na rzecz oséb z ciezkg padaczkg lekooporng, badanie molekularne w tym kierunku prze-
prowadzane jest w warunkach polskich w Zaktadzie Genetyki Medycznej Instytutu Matki i Dziecka

w Warszawie (Dravet 2015).

Pierwsze objawy zespotu Dravet wystepujg w pierwszym roku zycia ($redni wiek ujawnienia sie cho-

roby to 5,5 miesigc zycia (AOTM 15/2013). S3 to potowicze, przedtuzajgce sie napady padaczko
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zwigzane ze zwyzka cieptoty ciata (nawet przy wzroscie temperatury ponizej progu odciecia dla go-
raczki). Mozliwa symptomatologia jest bogata, w przebiegu analizowanego schorzenia mogg pojawié¢
sie mioklonie, napady nieswiadomosci, napady ogniskowe ztozone lub toniczno-kloniczne, z tenden-
cjg do przechodzenia w stany padaczkowe. Do momentu pojawienia sie objawow rozwdj dziecka jest
najczesciej prawidtowy, a dopiero w drugim roku zycia stwierdza sie opdznienie psychomotoryczne.
Charakter zespotu jest postepujgcy, zarowno w odniesieniu do czestosci napadow jak i stanu neuro-

logicznego, nierzadko prowadzgc do zgonu (Pierzchata 2010, Mazurkiewicz-Betdziriska 2010).

Odnaleziono jedng prace Terczyriska 2014 bezposrednio odnoszacy sie do chorych z zespotem Dravet
w Polsce. W polskim badaniu przeprowadzonym posréd 203 chorych w wieku od 4. miesiecy do 16.
lat skierowanych do Centrum Zdrowia Matki i Dziecka w latach 2011-2013 w celu wykonania badania
genetycznego wykrywajgcego mutacje w genie SCN1A ciezka miokloniczng padaczke niemowlat (ze-
spot Dravet) stwierdzono wstepnie u 144 pacjentéw. Nastepnie przeprowadzono weryfikacje diagno-
zy w oparciu o klasyfikacje International League Against Epilepsy (ILAE), co pozwolito na jej potwier-
dzenie u 69 chorych. Dodatkowo, u 50 (72,5%) z tych chorych potwierdzono obecnos$¢ mutacji w ge-
nie SCN1A. Autorzy nie odnoszg sie do sytuacji epidemiologicznej chorych na ciezkg miokloniczng

padaczke niemowlat w Polsce (Terczyriska 2014).

Ciezka miokloniczna padaczka niemowlat nalezy do chordb rzadkich, co znacznie ogranicza dostep-
nos$¢ danych epidemiologicznych. Nie zostaty zidentyfikowane wiarygodne polskie dane epidemiolo-
giczne dotyczace zespotu Dravet. Z tego wzgledu poszukiwano alternatywnych Zrddet, gtdwnie euro-
pejskich, dotyczacych jej rozpowszechnienia. W ponizszej tabeli zebrano odnalezione dane epidemio-

logiczne.

Tabela 4. Zespot Dravet — wspdfczynniki epidemiologiczne.

. Chorobowos¢ Zapadalnosc
Region .
(z ang. prevalence) (z ang. incidence)
Hurst 1990 Stany Zjednoczone Bd. okoto 1:40 000
Yakoub 1992 Francja Bd. 1:20 000 — 1: 30 000**
Orphanet 2015 Swiat Bd. < 1:40 000*
CRD 2015 Nie sprecyzowano Bd. 1:20 000-40 000
Orphanet Report Nie sprecyzowano Bd. 2,5:100 000*
2015
Brunklaus 2012 Wielka Brytania Bd. 1:28 600%*, 1:40 900**
Orphanet 2015 Wielka Brytania Bd. 1:28 000*

Bayat 2015 Dania Bd. 1:22 000™*
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Chorobowos¢ Zapadalnos¢

2 e
rédto (z ang. prevalence) (z ang. incidence)

1:457
Rosander 2015 Szwecja (95% CI 1:33 85002(1)-63 400)An 1:33 000 (95% Cl 1:20 400-1:56 200)*
(1] . .
Portilla 2014 Nie sprecyzowano 1:20 000 — 1:40 000 Bd.
AOTM 15/2013 Nie sprecyzowano 1:40 0007 Bd.
Wu 2015 Stany Zjednoczone Bd 1:15 700 (95% Cl: 1:8 000; 1:31 000)*’I

1:20 900 (95% ClI: 1:9 600;1:45:700)*’E

populacja dzieci;

** populacja niemowlat;

*  urodzenia zywe;

populacja chorych z zespotem Dravet z mutacjg SCN1A;

populacja dzieci < 7 roku zycia;

populacja < 18 roku zycia;

rozpoznanie kliniczne zespotu Dravet potwierdzone przez neurologa dzieciecego - spetnienie 4 z 5 kryteridw: prawidtowy rozwéj przed
wystgpieniem napadu, wystapienie > 2 napadéw przez 12 m. z., wystepowanie napadéw mioklonicznych, potowiczych lub uogédlnio-
nych toniczno-klonicznych, wystgpienie > 2 napadéw trwajacych > 10 minut, napady oporne (refractory) po 2 r.z.;

na zywe urodzenia, populacja chorych z zespotem Dravet z mutacjag SCN1A typu zmiany sensu (misssense).

Zespot Dravet zostat pierwszy raz opisany w Stanach Zjednoczonych przez badaczy z National Institu-
te of Neurological and Communicative Disorders and Stroke Collaborative Perinatal Project w 1978
roku. W tym osrodku wsréd dzieci cierpigcych na padaczke potwierdzono wystgpienie ciezkiej mio-
klonicznej padaczki niemowlat u jednego dziecka. Na podstawie tych danych oszacowano wdéwczas,
ze zapadalnos¢ na ciezka miokloniczng padaczke niemowlat wynosi okoto 1:40 000 dzieci. Wynik ten
zostat potwierdzony przez badaczy z Texas Tech University Health Sciences Centre (Hurst 1990). Po-
dobng warto$¢ wskaznika zapadalnosci na zespot Dravet oszacowano we Francji na poczatku lat 90.

XX wieku — od 1:20 000 do 30 000 przypadkéw w populacji niemowlat (Yakoub 1992).

Na portalu Orphanet, gdzie zamieszczane sg informacje na temat rzadkich choréb i lekéw sierocych
opublikowana warto$¢ zapadalnosci na zespdl Dravet na swiecie (z ang. worldwide birth prevalence)
wyniosta <1:40 000 narodzin (Orphanet 2015, Orphanet Report 2015). Natomiast w kanadyjskim ra-
porcie HTA majgcym na celu ocene skutecznosci stosowania styrypentolu zapadalnosé na zespét

Dravet byta réwna 1:20 000-40 000 (CRD 2015).

Badaniem majgcym na celu charakterystyke populacji chorych na zespdél Dravet byta brytyjska préba
Brunklaus 2012. W ramach opracowania Brunklaus 2012 prospektywnie zbierano i systematyzowano
dane o chorych z zespotem Dravet w 5-letnim okresie obserwacji (listopad 2005-luty 2010). Sposréd
1 023 oséb, u ktérych wykonano badanie genetyczne zespot Dravet potwierdzono u 355 pacjentdw,
z czego u 241 (68%) przyczyng choroby byta mutacja w genie SCN1A (wytacznie Ci chorzy zostali wta-
czeni do analizy). Sposréd 241 oséb 207 zamieszkiwato Wielkg Brytanie. Opierajac sie na danych do-
tyczacych liczby zdiagnozowanych przypadkéw zespotu Dravet oraz statystykach zywych urodzen

w Wielkiej Brytanii w latach 2003-2007 autorzy opracowania oszacowali zapadalnos¢ na zespoét Dra
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et w populacji niemowlagt w Wielkiej Brytanii na 1:40 900 urodzen. W pracy zwrdécono uwage, ze
otrzymana zapadalno$¢ moze by¢ niedoszacowana, poniewaz w badaniu uwzgledniono wytacznie
przypadki chorych z potwierdzong mutacjg genu SCN1A, podczas gdy zespdt Dravet moze byé wywo-
tany takze defektami innych genéw lub chorzy moga charakteryzowa¢ sie genotypem mozaikowym.
W zwigzku z czym autorzy wskazujg, ze zapadalnosc na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlgt mo-

ze zwiekszyc¢ sie do 1:28 600 (Brunklaus 2012).

Zblizone dane o poziomie zapadalnosci na zespét Dravet w Wielkiej Brytanii zostaty réwniez opubli-
kowane na portalu Orphanet — zapadalnos¢ na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat w Wielkiej

Brytanii wynosi 1:28 000 narodzin (Orphanet 2015).

Natomiast w latach 2004-2009 zostato przeprowadzone badanie epidemiologiczne majgce na celu
ustalenie poziomu zapadalnosci na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat w Danii. Na podstawie
statystyk dotyczacych urodzen w latach 2004-2009 (6 letni okres obserwacji) ustalono czestos$¢ za-
chorowan na SCN1A-zalezng postac ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat na poziomie 1:22 000
urodzen. Zidentyfikowano 17 pacjentédw spetniajgcych kryteria SMEI z mutacjag SCNIA urodzonych
w okresie obserwacji (15 przypadkéw potwierdzonych metodg Sangera, 2 pozostate zas sekwencjo-
nowaniem nowej generacji). Autorzy podkreslaja, ze projekt zostat przeprowadzony przez osrodek

stanowigcy centrum referencyjne w zakresie leczenia padaczki w Danii (Bayat 2015).

Z kolei szwedzkie badanie Rosander 2015 miato na celu ustalenie chorobowosci i zapadalnosci na
zespol Dravet w populacji dzieci w Szwecji w latach 2007-2011. Do badania wtaczone zostaty zaréwno
przypadki z potwierdzong mutacjg SCN1A, jak i ujemne w stosunku do niej, ale spetniajgce kryteria
kliniczne rozpoznania zespotu Dravet. Autorzy oszacowali zapadalnos¢ na poziomie 1:33 000 (95% ClI
1:20 400-1:56 200) zywych urodzen oraz chorobowos$¢ na dzien 31 grudnia 2011 roku réwnag
1:45 700 (95% Cl 1:33 800—1:63 400) dla populacji ponizej 18 roku zycia.

Badanie Wu 2015 byto pierwszym w Stanach Zjednoczonych, w ktérym podjeto prébe oszacowania
zapadalnosci na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat po wdrozeniu badan molekularnych do jej
diagnostyki. Wyjsciowa baze do badania stanowita kohorta obejmujgca wszystkie przypadki urodzen
w okresie 1.01.2007 — 30.06.2010 w zespole szpitali zapewniajgcych opieke medyczng blisko potowie
0s6b posiadajacych ubezpieczenie zdrowotne zamieszkujgcych Pétnocng Kalifornie. Wstepna selekcja
obejmowata dzieci, u ktérych wystapity co najmniej 2 napady drgawkowe przed ukoriczeniem 1 roku
zycia oraz te z wdrozonym leczeniem przeciwpadaczkowym w ciggu pierwszych 24 miesiecy zycia.
Nastepnie dokonano weryfikacji w oparciu o kryteria kliniczne zespotu Dravet. Ostatecznie uzyskano

grupe o liczebnosci 8 chorych, co pozwolito na oszacowanie zapadalnosci na poziomie 1:15 70




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

(95%Cl 1:8 000 — 1:31 000). Badanie genetyczne potwierdzito mutacje w obrebie SCN1A u 6 z nich, co
umozliwito okreslenie zapadalnosci na zespdt Dravet zwigzany z genem SCN1A na poziomie 1:20 900

(95%CI 1:9 600-1:45 700).

Zgodnie z danymi przywotanymi przez Agencje Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ciezka
miokloniczna padaczka niemowlat wystepuje z czestoscig 1:40 000 w populacji dzieci do 7 roku zycia,

a wérdéd padaczek wieku dzieciecego stanowi okoto 1% (AOTM 15/2013).

W kontekscie zespotu Dravet nalezy zaznaczy¢ mozliwos¢é wystepowania rozbieznosci w liczbie aktu-
alnie rozpoznanych przypadkéw, a szacowanych liczebnosciach populacji na podstawie wskaznikéw
epidemiologicznych. Ogdlnoswiatowe rozpowszechnienie zespotu Dravet oszacowano na 1:20 000 —
1:40 000 zywych urodzen. Opierajac sie na tych danych w hiszpanskim raporcie obliczono, ze w tym
kraju powinno by¢ okoto 1500 chorych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat. Rzeczywiste
dane o liczbie rozpoznanych przypadkdéw zespotu Dravet zbierane sg od 2011 roku w Hiszpanii przez
Dravet Syndrome Foundation (DSF). Aktualnie oszacowano, ze okofo 60-70% rozpoznan zespotu
Dravet jest zarejestrowane przez DSF. Autorzy raportu Portilla 2014 na podstawie rzeczywistej liczby
zarejestrowanych chorych w bazie DSF ustalili, ze diagnoza zespofu Dravet zostata potwierdzona
u mniej niz 20% szacowane] rzeczywistej liczebnosci chorych. Nalezy zaznaczy¢, ze przed rokiem
2011, kiedy powotano DSF, rozpoznane przypadki zespofu Dravet stanowity zaledwie 5-10% rzeczywi-
Scie szacowanej liczebnosci chorych. Dostepnos¢ do darmowych testow genetycznych (ufundowa-
nych przez DSF) spowodowata w ciggu roku 5% wzrost rozpoznan zespotu Dravet. Autorzy hiszpan-
skiego opracowania przywotuja dane wedtug ktérych w Europie tylko w Wielkiej Brytanii udziat dia-
gnoz ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat wynosi powyzej 20% spodziewanych rozpoznan. Co
wiecej w 2/3 krajow europejskich diagnozy stanowig zaledwie 10-20%, a nawet 5-10% spodziewanej

rzeczywistej liczby chorych (Portilla 2014).

Analizowang populacje docelowa do stosowania produktu leczniczego Diacomit® stanowig przypadki
zespotu Dravet z przebiegiem lekoopornym na terapie dwulekowg (walproinian z klobazamem). Dane
dotyczace liczby oséb z zespotem Dravet, u ktdrych leczenie terapig skojarzong walproinianem z klo-
bazamem jest nieskuteczna zostaty odnalezione w badaniach wiaczonych do analizy efektywnosci

klinicznej: STICLO oraz STP-1 (AEK Diacomit® 2015).

Badanie z randomizacjg STICLO opisane w publikacji Chiron 2000, oceniato skuteczno$¢ styrypentolu
podawanego w skojarzeniu z walproinianem oraz klobazamem w leczeniu pacjentéw z zespotem
Dravet, opornych na terapie walproinianem i klobazamem. Badanie opisane w publikacji Chiron 2000

zostato zrealizowane we Francji. W ramach wyszukiwania przeprowadzonego na potrzeby anali
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efektywnosci klinicznej zidentyfikowano réwniez blizniacze badanie STICLO przeprowadzonego we
Wioszech, ktére nie zostato opublikowane w postaci petnotekstowej. Jednak dane dotyczgce badania
STICLO przeprowadzonego we Wiloszech zostaty przedstawione obok wynikdw badania STICLO
z Francji w monografii produktu Diacomit® dostepnej na stronach internetowych producenta (Bioco-
dex 2012) oraz w dokumentach francuskich i kanadyjskich agencji HTA (HAS 2007, CADTH 2015). Dla
zachowania przejrzystosci w niniejszej analizie przyjeto, ze dane dotyczgce francuskiego badania
STICLO sg cytowane jako STICLO Francja i oznacza to, ze zostaty zaczerpniete z publikacji Chiron 2000,
Biocodex 2012, HAS 2007 lub CADTH 2015, natomiast dane z wtoskiego badania STICLO oznaczono
akronimem STICLO Wtochy, a ich zrédtem jest Biocodex 2012, HAS 2007 lub CADTH 2015. Z kolei in-
formacje wspdlne dla badania STICLO Francja i STICLO Wfochy cytowane sg w tekscie ogdlnie jako
badanie STICLO.

Populacje badania STICLO stanowili pacjenci w wieku 3 lat lub wiecej, u ktérych zdiagnozowano ciez-
ka miokloniczng padaczke niemowlat. SMEI zostata zdefiniowana jako padaczka zdiagnozowana
w pierwszym roku zycia, z obecnoscig uogélnionych napaddéw klonicznych (lub toniczno-klonicznych),
przy jednoczesnie prawidtowym rozwoju psychomotorycznym oraz prawidtowym wyniku zapisu EEG.
Dodatkowo, wymagano by pacjenci uwzglednieni w badaniu mieli napady miokloniczne utrzymujace
sie po 1 roku zycia, nietypowe napady nieSwiadomosci oraz ogélne zmiany w obrazie EEG (skoki zapi-
su, fale — z ang. spikes and waves). Wymagano réwniez opdznienia w rozwoju umystowym chorych
i przynajmniej 4 atakow padaczki (napady kloniczne lub toniczno-kloniczne) w ciggu miesigca. Wszy-
scy chorzy bioracy udziat w badaniu musieli stosowac terapie walproinianem oraz klobazamem. In-
terwencje w analizowanym badaniu STICLO stanowito podawanie styrypentolu, natomiast kontrole
stanowito podanie placebo w tej samej postaci i takim samym schemacie dawkowania. Jako, ze
w obu grupach podawano dodatkowo walproinian i klobazam na podstawie skutecznosci leczenia
w ramieniu kontrolnym mozliwe byto oszacowanie udziatu chorych z zespotem Dravet, u ktérych
terapia VPA + CLB jest nieskuteczna. OdpowiedZ definiowano jako uzyskanie przynajmniej 50%
zmniejszenia czestosci napaddow padaczkowych (klonicznych lub toniczno-klonicznych) w drugim mie-
sigcu badania, w stosunku do wartosci wyjsciowej. Chorzy u ktérych stwierdzono stan padaczkowy
(z ang. status epilepticus) uznawani byli za nieodpowiadajgcych na leczenie. W badaniu STICLO Fran-
cja i STICLO Wtochy opornosc na leczenie skojarzone VPA + CLB odnotowano odpowiednio u 95,00%

i 90,91% chorych z zespotem Dravet.

Kolejnym Zrédtem danych jest prospektywne badanie bez randomizacji STP-1 opisane w dwéch pu-
blikacjach Inoue 2014 oraz Inoue 2015 oceniajgce skutecznosci oraz bezpieczenstwo stosowania sty-

rypentolu jako terapii dodanej do nieskutecznych walproinianu oraz klobazamu, w populacji japoni-
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skich pacjentéow z zespotem Dravet. Do badania wigczano chorych spetniajgcych kryteria zespotu
Dravet, u ktdrych wystgpity niekontrolowane napady padaczki (> 4 w miesigcu) za pomocy terapii
walproinianem i klobazamem. Poczgtkowo do badania wtgczono 27 chorych, jednak w czasie 4 tygo-
dniowego okresu baseline 2 chorych nie spetnito kryterium opornosci na leczenie VPA + CLB - cze-
stos$¢ napadéw padaczki wyniosta u nich ponizej 4 w miesigcu. Na podstawie tych danych oszacowa-
no, ze opornos$é na leczenie skojarzone VPA + CLB w populacji chorych z zespotem Dravet wystepuje

u 92,59% (25/27) chorych.

W ponizszej tabeli przedstawiono odsetek chorych z zespotem Dravet u ktérych wystepujg uogdlnio-
ne napady toniczno-kloniczne, oporne na leczenie VPA + CLB oszacowany na podstawie danych

z badan STICLO i STP-1.

Tabela 5. Opornos¢ na leczenie schematem VPA + CLB chorych z zespotem Dravet z badari STICLO

i STP-1.
Brak odpowiedzi na VPA + CLB
Badanie Liczebnos¢ populacji
Liczba pacjentéw Udziat
STICLO Francja 20 19 95,00%
STICLO Wtochy 11 10 90,91%
STP-1 27 25 92,59%

Na podstawie danych z badania STICLO i STP-1 oszacowano, ze opornos¢ na leczenie skojarzone VPA

+ CLB w populacji chorych z zespotem Dravet wynosi od 90,91% do 95,00 %.

1.1.7.3 Badanie ankietowe - dane epidemiologiczne
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1.1.7.4 Oszacowanie liczebnosci populacji 0séb z zespotem Dravet w Polsce

Populacje docelowa w niniejszej analizie stanowig pacjenci cierpigcy na ciezkg miokloniczng padaczke
niemowlat (zespo6t Dravet) z uogdlnionymi napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie

klobazamem i walproinianem.

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej wykonano w trzech wariatach:

e wariant podstawowy zostat oszacowany w oparciu o dane dotyczace importu docelowego le-
ku Diacomit® dostarczone przez Ministerstwo Zdrowia w pismie z dnia 13 listopada 2015 ro-
ku (MZ 2015) oraz wyniki badania ankietowego;

e wariant maksymalny oszacowano w oparciu o literaturowe dane epidemiologiczne;

e wariant minimalny oszacowano na podstawie opinii polskich ekspertéw klinicznych z dziedzi-

ny neurologii.

W wariancie podstawowym analizy, roczng liczebnos¢ pacjentéw kwalifikujacych sie do leczenia sty-
rypentolem ustalono w oparciu o informacje zawarte w piSmie z Ministerstwa Zdrowia z dnia 13 li-

stopada 2015 roku (MZ 2015). Dokumenty Ministerstwa Zdrowia stanowig wiarygodne i aktual
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rodto danych, co z catg pewnoscig uwierzytelnia otrzymane wyniki oszacowania. W dokumencie
przekazanym przez Ministerstwo Zdrowia znajduje sie informacja mdéwigca, ze populacja aktualnie

przyjmujaca produkt leczniczy Diacomit® sprowadzany do Polski w ramach procedury importu doce-
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W ponizszej tabeli przedstawiono kolejne etapy oszacowania liczebnosci populacji docelowej
w oparciu o materiaty przekazane przez Ministerstwo Zdrowia oraz wyniki badania ankietowego (wa-

riant podstawowy).

Tabela 13. Oszacowanie liczby chorych z zespotem Dravet — wariant podstawowy*.

Parametr 2016 2017 2018

Liczebnos¢ populacji Polski (zrédto: GUS 2015) 38419 006 38369 390 38315463 38259532 38200552

Liczba chorych otrzymujgcych leczenie styrypento-

lem w 2015 roku 71 (zrédto: MZ 2015)
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W wariancie maksymalnym liczebnos$¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie literaturowych

danych epidemiologicznych, w oparciu o nastepujgce zatozenia:

» ludnos$¢ Polski zaczerpnieto z prognoz opublikowanych przez Gtéwny Urzad Statystyczny
w Polsce (GUS 2015);
» gtownym Zrodtem danych epidemiologicznych dotyczgcych zapadalnosci na zespét Dravet

jest szwedzkie badanie Rosander 2015;

Y

zatozono, ze wszyscy chorzy na SMEI stosujg leczenie skojarzone VPA + CLB;

Y

odsetki chorych na SMEI opornych na terapie skojarzong VPA + CLB ustalono w oparciu o ba-

dania STICLO i SPT-1;

Prognozowana liczebnos¢ Polski w grupie wiekowej ponizej 18 roku zycia w latach 2015-2019 zostata
zaczerpnieta z Platformy Analitycznej SWAID — Dziedzinowe Bazy Wiedzy Demografia zawierajgcej
miedzy innymi wyniki prognozy ludnosci Polski na lata 2014-2050 (GUS 2015). W nastepnym etapie
oszacowania populacji docelowej nalezato ustali¢ liczbe osdéb aktualnie chorych na zespét Dravet
w Polsce. W toku przeszukiwan nie zidentyfikowano danych epidemiologicznych dotyczacych doktad-
nie polskiej populacji chorych z zespotem Dravet. W zwigzku z czym wskaznik chorobowosci przyjeto
ze szwedzkiego badania epidemiologicznego Rosander 2015 dotyczacego zespotu Dravet w populacji
dzieci (< 18 roku zycia). Praca Rosander 2015 zostata uznano za najbardziej wiarygodne zrédto danych
epidemiologicznych dotyczgcych chorych na ciezkg miokloniczna padaczke niemowlat z kilku wzgle-
doéw. Zebrane w czasie badania dane sg stosunkowo aktualne (stan na 31 grudzien 2011 rok), pocho-

dza z kraju europejskiego oraz nie odbiegajg od wynikow otrzymywanych we wczes$niejszych b




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

niach epidemiologicznych z innych regionéw Swiata. Poza tym autorzy podkreslajg, ze wszyscy oby-
watele szwedzcy objeci sg spisem ludnosci w momencie narodzin oraz dziatanie sytemu opieki me-
dycznej jest przejrzyste i umozliwia dostep do informacji medycznych o chorych, szczegélnie w przy-
padku pediatrycznych pacjentéw z padaczka, ktdrzy znajdujg sie przede wszystkim pod opiekg neuro-
logéw dzieciecych ze szpitali regionalnych lub uniwersyteckich. W wariancie maksymalnym oszaco-
wania przyjeto konserwatywnie skrajng chorobowos¢ na zesp6t Dravet ze szwedzkiego badania row-
ng 1:33 000 w populacji dzieci. Zatozenie to w wariancie maksymalnym wydaje sie prawidtowe, po-
niewaz szacujgc populacje docelowg na podstawie Sredniej chorobowosci z badania Rosander 2015
(tj. 1:45 700) otrzymano zblizone wyniki do wynikéw w wariancie podstawowym opartym na danych

Ministerstwa Zdrowia w Polsce.

Kolejnym kryterium zawezajagcym populacje docelows jest spetnienie warunku opornosci na leczenie
terapig skojarzona VPA + CLB. Zatozono konserwatywnie, ze u wszystkich chorych z SMEI, wczesniej,
czy pdziniej stosowane jest leczenie skojarzone VPA + CLB, natomiast informacje o opornosci na te
terapie zostaty odnalezione w badaniach STICLO oraz STP-1 (Tabela 5). Udziat chorych opornych na
VPA + CLB réowny 93,10% ustalono na poziomie $redniego wazonego odsetka chorych opornych na

leczenie VPA + CLB z badan STICLO Francja, STICLO Wtochy i STP-1, wage stanowita wielkos$¢ populacji

w poszczegdlnych badaniach. Na tym etapie oszacowania otrzymano liczebnos¢ populacji docelowej

w wieku ponizej 18 at. |

Tabela 14. Oszacowanie liczby chorych z zespotem Dravet — wariant maksymalny*.

Parametr 2016 2017

Liczebnos¢ populacji Polski w wieku < 18 lat 6876315 6833939 6800233 6769186 6746277
Chorobowos¢ zespotu Dravet u 0séb < 18 r.z. (zrédto: Rosander 2015) 0,0030%
Liczba chorych z zespotem Dravet w wieku < 18 r.z. 203 202 201 200 200

Odsetek chorych stosujgcych leczenie terapiq VPA + CLB (Zrédto: zatozenie) 100%

Liczba chorych z zespotem Dravet w wieku < 18 r.z.

2 202 201
stosujgcych VPA + CLB 03 0 0

200 200
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Parametr 2016 2017 2018 2019

Odsetek chorych z opornosciq na leczenie terapiq VPA + CLB (srednia z badari STICLO, STP-1) 93,1%

dane przedstawione w tabeli s3 wartosciami zaokraglonymi, doktadne wartosci zostaty przedstawione w modelu dotgczonym do wnio-
sku refundacyjnego;

*

W wariancie maksymalnym analizy liczebno$¢é populacji docelowej (tacznie < 18 r.z. i 2 18 r.z.) wynosi
202 chorych w 2016 roku, 201 chorych w 2017 roku, 200 chorych w 2018 roku oraz 200 chorych
w 2019 roku.

il
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1.1.7.5 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji obejmujqgcej wszystkich pacjentow,
u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych
lek Diacomit® moze zostac zastosowany jest tozsame z oszacowaniem liczebnosci populacji docelo-
wej, u ktdrej terapia styrypentolem zostanie w rzeczywistos$ci zastosowana, w czesci do etapu, na
ktdrym ustalono liczbe chorych z zespotem Dravet, kwalifikujgca sie do leczenia styrypentolem. Na

podstawie danych przekazanych przez Ministerstwo Zdrowia ustalono, ze w chwili obecnej produkt

Diacomit® przyjmuje 71 chorych. |

Tabela 16. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji docelowej obejmujgcej wszystkich pacjentdw,
u ktorych moze byc zastosowany styrypentol.

2016 2017 2018

Liczebnos¢ populacji Polski 38419006 38369390 38315463 38259532 38200552
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1.1.7.6 Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej wnioskowana technologia
jest obecnie stosowana

Na chwile obecng styrypentol jest dostepny w Polsce na drodze importu docelowego i stosowany
w praktyce klinicznej. Dane dotyczace importu docelowego produktu leczniczego Diacomit® zostaty
przekazane przez Ministerstwo Zdrowia Departament Polityki Lekowej i Farmacji w piSmie z dnia 13
listopada 2015 roku. Zgodnie z trescig pisma ogdlna liczba pacjentéw, dla ktérych wydano zgody na
refundacje w latach 2012-2015 wynosi 69 chorych. Liczba oséb ktérzy nie kontynuujg terapii wynosi
19, natomiast 50 chorych kontynuuje terapie. Poza tym w latach 2014-2015 zgody na refundacje leku
odmédwiono 21 osobom. Podsumowujac z szacunkdéw Ministerstwa Zdrowia wynika, ze aktualna po-

pulacja przyjmujaca produkt leczniczy Diacomit® sprowadzany w ramach procedury importu docelo-
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Tabela 19. Liczba chorych z zespotem Dravet z napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie
VPA + CLB: wariant podstawowy, wariant minimalny, wariant maksymalny.

Wariant
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Wariant

Dzieci w wieku < 18 lat

Podstawowy 136 136 136 136
I | | | |
Maksymalny 188 187 186 186

Dorosli w wieku 2 18

Podstawowy 10 10 10 10
I | | N |
Maksymalny 14 14 14 14

Liczba chorych z zespotem Dravet z napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie VPA + CLB
w scenariuszu aktualnym iw scenariuszu nowym jest taka sama. lloczyn skorygowanych udzia-
téw poszczegdlnych metod leczenia zespotu Dravet w scenariuszu aktualnym i w scenariuszu howym
oraz liczby chorych z napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie VPA + CLB
w poszczegdlnych latach stanowi liczebno$¢ populacji chorych w scenariuszu aktualnym oraz
W scenariuszu nowym otrzymujgcych poszczegdlne metody leczenia. W ponizszej tabeli przedstawio-
no strukture leczenia chorych na SMEI z napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie VPA +

CLB w scenariuszu aktualnym.
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1.1.8 Analiza kosztow

W analizie wptywu na budzet, przeprowadzonej z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania $wiadczen ze Srodkéw publicznych oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pa-
cjenta, uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne zwigzane z leczeniem chorych na zesp6t Dravet.

Wyrdéznione w modelu kategorie kosztow scharakteryzowano w ponizszej tabeli.

Tabela 22. Kategorie kosztow leczenia zespotu Dravet uwzglednione w modelu BIA.

Kategoria kosztow Uwzglednione koszty
VPA + CLB + STP VPA + CLB + PB
VPA + CLB + TPM + STP VPA + CLB + dieta ketogenna
Farmakoterapie VPA + CLB + TPM VPA + CLB + sterydy
VPA + CLB + LEV, VPA + CLB + PHT
PA + CLB + LTG VPA + CLB + CBZ
Pozostate koszty (nielekowe) Hospitalizacja, wizyty ambulatoryjne, pobyt na Szpitalnym Oddziale Ratunkowym

Wybdr zrédet danych oparto na perspektywie analizy. Wyceny jednostkowe zuzywanych zasobdéw —
lekéw iswiadczen, oparto na obowigzujgcych zasadach rozliczania i finansowania $wiadczen Naro-
dowego Funduszu Zdrowia publikowanych na stronach internetowych Funduszu w postaci Zarzadzen
Prezesa NFZ, obwieszczenia Ministra Zdrowia oraz Komunikatu Centrali NFZ o wielkosci kwoty refun-

dacji i liczbie zrefundowanych opakowan jednostkowych lekow.

W analizie korzystano z nastepujgcych aktéw prawnych i komunikatu:

» Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2015 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, sSrodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow me-

dycznych na dzien 1 stycznia 2015 r. (MZ 23/12/2015);

» Zarzadzenie Nr 110/2015/BP Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 31 grudnia
2015 r. w sprawie ogfoszenia jednolitego tekstu zarzadzenia Prezesa Narodowego Funduszu
Zdrowia w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju: leczenie

szpitalne (NFZ 110/2015);

» Zarzadzenie Nr 109/2015/BP Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 30 grudnia 2015

r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu zarzadzenia Prezesa Narodowego Funduszu Zdro-

wia w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju ambulatoryjna

opieka specjalistyczna (NFZ 109/2015);

» Komunikat Centrali NFZ przedstawiajgcy informacje o wielkosci kwoty refundacji i liczbie zre-

fundowanych opakowan jednostkowych lekdw, srodkdw spozywczych specjalnego prz
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czenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych wraz z podaniem kodu iden-
tyfikacyjnego EAN lub innego kodu odpowiadajgcego kodowi EAN narastajgco od poczatku
roku do pazdziernika 2015 r.(NFZ 22/01/2016);

» Uchwata Nr 21/2015/Ill Rady Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 grudnia 2015 r.
W sprawie przyjecia okresowego sprawozdania z dziatalnosci Narodowego Funduszu Zdrowia

za Ill kwartat 2015 r (UR NFZ 21/2015/111).

Koszty lekéow stosowanych w leczeniu zespotu Dravet obliczano w oparciu o komunikat Centrali
NFZ przedstawiajacy informacje o wielkosci kwoty refundacji i liczbie zrefundowanych opakowan

jednostkowych lekow narastajgco od poczatku roku do pazdziernika 2015 r.(NFZ 22/01/2016).

Obowigzujaca w przyjetym horyzoncie analizy (2016-2019 rok), wysoko$¢ marzy hurtowej wynosi 5%

urzedowej ceny zbytu (Ustawa 2011).

Wycena punktu rozliczeniowego zostata oparta na informatorze o zawartych umowach
przez poszczegdlne Oddziaty Wojewddzkie NFZ w roku 2015, publikowane na stronach internetowych
Funduszu. Obowigzujgca w 2015 roku, natomiast cena punktu w przypadku $wiadczen szpitalnych,

wynosi 52 zt.

1.1.8.1 Masa ciata chorych z zespotem Dravet

Ze wzgledu na sposéb dawkowania lekéw stosowanych w leczeniu chorych z zespotem Dravet istot-
nym parametrem majacym wplyw na zuzycie jest srednia masa ciata. W pierwszej kolejnosci dane
dotyczace charakterystyki demograficznej populacji docelowej poszukiwano w rejestracyjnym bada-
niu STICLO Francja oraz badaniu STICLO Wfochy, poniewaz badania te sg zrédtami podstawowych
danych dotyczacych skutecznosci wnioskowanej terapii i nalezy oczekiwaé, ze populacja docelowa
chorych z zespotem Dravet w Polsce nie bedzie odbiegaé¢ od populacji wtgczonych do tych badan.
Jednak nie byto mozliwe oszacowanie Sredniej masy ciata w populacji dzieci oraz w populacji doro-
stych chorych z zespotem Dravet na podstawie tych Zzrédet. W zwigzku z czym w analizie podstawowej
dane dotyczgce charakterystyki demograficznej populacji docelowej zaczerpnieto z publikacji Inoue
2014 opisujacej prospektywne badanie bez randomizacji STP-1. Badanie STP-1 bedace proba najwyz-
szej jakosci wsrdd badan bez randomizacji wigczonych do oceny efektywnosci klinicznej styrypentolu
miato na celu ocene skutecznosci oraz bezpieczeristwa stosowania styrypentolu jako terapii dodanej
do nieskutecznych walproinianu oraz klobazamu, w populacji japonskich pacjentéw z zespotem Drav-
et w wieku od 1 do 30 lat. W ponizszej tabeli przedstawiono charakterystyke wyjsciowg chorych witg-

czanych do badania STICLO Francja, STICLO Wtochy oraz STP-1.
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Tabela 23. Pte¢ oraz sredni wiek i masa ciata pacjentow z zespotem Dravet (populacja badania STICLO

i STP-1).
Charakterystyka STICLO Francja STICLO Wtochy
wyjsciowa STP (N = 21) placebo (N = 20) STP(N=12)  placebo (N =11)
Sreﬂgéa";"e" 9,4 (3-16,7) 9,3 (3,2-20,7) 8,95 (zakres: 3,47; 18,9) 8,50 (7,59)*
Liczba pacjen-
téw pci meskiej 6 (28,6%) 11 (55%) 13 (56,1%) 15 (62,5%)
(%)
srednia masa 32 (14-60) 31 (15-70) bd. bd. bd.

ciata [kg]

*  obliczono na podstawie dostepnych danych;

Ze wzgledu na zblizong charakterystyke wyjsciowg chorych wtaczonych do badan STICLO Francja,
STICLO Wtochy oraz badania STP-1 uznano, ze prospektywne badanie obserwacyjne STP-1 bedzie
wiarygodnym Zrédtem danych epidemiologicznych. W badaniu STP-1 przedstawiono doktadny roz-
ktad wieku chorych z zespotem Dravet w momencie witgczenia do badania, na podstawie ktérego

oszacowano Sredni wiek chorych odpowiednio ponizej i powyzej 18 roku zycia.

Tabela 24. Rozktad wieku chorych w momencie wtgczenia do badania STP-1 (Inoue 2014).

Parametr Chorzy w wieku < 18 r. z. Chorzy w wieku 2 18 roku zycia

Liczba chorych 19 5

2 chorych w wieku 1 roku
3 chorych: w wieku 2 lat

1 chory w wieku 3 lat 1 chory w wieku 18 kat
4 chorych w wieku 4 lat 1 chory w wieku 21 kat
Rozktad wieku . .
4 chorych w wieku 5 lat 2 chorych w wieku 23 lat
2 chorych w wieku 8 lat 1 chory w wieku 24 lat

2 chorych w wieku 10 lat

1 chory w wieku 12 lat

Sredni wiek 5,0 lat 21,8 lat

Sredni wiek w populacji z zespotem Dravet w wieku ponizej 18 lat wynosi 5 lat, natomiast powyzej 18

lat jest rowny 21,8 lat.

W danych Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS 2011) odnaleziono informacje o $redniej masie
ciata (podano takze mediany oraz 25. i 75. percentyl) u dzieci w wieku od 0 do 14 lat. Srednia masa
ciata dzieci w wieku 9 lat w populacji ogdlnej wynosi 34 kg i jest nieznacznie wyzsza, niz Srednia masa
ciata chorych z badania STICLO Francja réwna 31,5 kg przy srednim wieku chorych 9,4 lat, zatem przy-
jeto, ze masa ciata chorych z zespotem Dravet nie odbiega od masy ciata oséb w tym samym wieku

z populacji ogdlnej. W zwigzku z tym w wariancie podstawowym analizy przyjeto za $rednig ma
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ciata chorego z zespotem Dravet ponizej 18 roku zycia mase ciata odpowiednig dla 5 letniego dziecka

z populacji ogélnej tj. 21 kg (GUS 2011).

Dane odnosnie masy ciata w populacji dorostych (> 18 lat) zawarto w raporcie przedstawiajgcym wy-
niki badania ankietowego na temat wagi i nadwagi Polakéw, przeprowadzonego przez firme Estyma-
tor (Estymator 2006). W analizie podstawowej przyjeto, ze masa ciata chorego z zespotem Dravet
w wieku powyzej 18 lat bedzie odpowiadata sredniej masie ciata dla oséb w wieku od 18 do 30 lat

z populacji ogdlnej tj. 66,7 kg.

Tabela 25. Srednia masa ciata chorych z zespotem Dravet.

Srednia masa ciata Zakres masy ciata

Wiek chorych z zespotem Dravet . . e
(analiza podstawowa) (analiza wrazliwosci)

<18 lat 21,0 kg 18,0-23,0 kg

> 18 lat 66,7 kg 64,1-69,3 kg

Srednia masa ciata stuzyta do oszacowania zuzycia lekéw przeciwpadaczkowych, w tym styrypentolu.

1.1.8.2 Odsetek chorych wolnych od napadéw padaczki

Liczbe oraz odsetek chorych przyjmujgcych STP w skojarzeniu z CLB i VPA, ktérzy pozostawali wolni
od atakow padaczki zaczerpnieto z badania STICLO Francja i STICLO Wtochy. We francuskim wariancie
badania STICLO nie odnotowano napaddéw padaczki u 9 (42,9%) chorych otrzymujgcych styrypentol,
natomiast w badaniu wtoskim nie stwierdzono napadéw u 3 z 12 chorych otrzymujgcych VPA + CLB

+STP .

Tabela 26. Udziat chorych wolnych od napaddw leczonych terapig STP + CLB +VPA (STICLO Francja,
STICLO WHochy).

Badanie Liczebnos¢ Odsetek chorych wolnych od napadéw

STICLO Francja 21 42,86%

STICLO Wtochy 12 25,00%

W analizie podstawowej przyjeto na podstawie badania STICLO Francja, ze odsetek chorych wolnych
od napaddw padaczki przyjmujacych STP w skojarzeniu z VPA i CLB wyniesie 42,86%. W przypadku
terapii VPA + CLB + TPM + STP nie zidentyfikowano wiarygodnych danych dotyczacych udziatu cho-
rych wolnych od napaddéw, w zwigzku z czym zatozono, ze bedzie on na tym samym poziomie co dla

terapii STP + VPA + CLB w badaniu STICLO Francja (tj. 42,86%).
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Liczbe oraz odsetek chorych przyjmujacych TPM w skojarzeniu z VPA i CLB, ktdrzy pozostawali wolni
od atakéw padaczki zaczerpnieto z badan Coppola 2002 i Nieto-Barrera 2000. W obydwu prébach
chorzy przyjmowali TPM w skojarzeniu z leczeniem dodatkowym, a $redni okres obserwacji byt zbli-
zony do roku (11,9 mies. w badaniu Coppola 2002 oraz 10,5 mies. w badaniu Nieto-Barrera 2000).
W badaniu Coppola 2002 w momencie rozpoczecia leczenia TPM 78% chorych przyjmowato VPA,
a 22% chorych CLB. Natomiast w badaniu Nieto-Barrera 2000 w trakcie stosowania TPM dodatkowo
VPA otrzymywato 78% chorych, a 17% przyjmowato CLB. Odsetek chorych wolnych catkowicie od
napaddéw padaczkowych w srednim okresie obserwacji (10,5-11,9 mies.) wynidst po 16,67% w oby-

dwu prdébach.

Tabela 27. Udziat chorych wolnych od napaddw leczonych terapiqg VPA + CLB + TPM ( Coppola 2002,
Nieto-Barrera 2000).

Odsetek chorych wolnych

Badanie Liczebnosc ;

od napadow
Coppola 2002 18 16,67%
Nieto-Barrera 2000 18 16,67%

W analizie podstawowej przyjeto na podstawie badan Coppola 2002 i Nieto-Barrera 2000, ze odsetek
chorych wolnych od napadéw padaczki przyjmujgcych TPM w skojarzeniu z VPA i CLB wyniesie
16,67%. W przypadku terapii VPA + CLB + LEV nie zidentyfikowano wiarygodnych danych dotyczgcych
udziatu chorych wolnych od napadéw, w zwigzku z czym zatozono, ze bedzie on na tym samym po-

ziomie co dla terapii VPA + CLB + TPM w badaniach Coppola 2002 i Nieto-Barrera 2000 (tj. 16,67%).

Jako, ze populacje docelowg w niniejszej analizie stanowig chorzy z SMEI, z uogdlnionymi napadami
toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie VPA + CLB zatozono, ze odsetek chorych wolnych od na-

paddw stosujgcych pozostate terapie skojarzone z VPA i CLB wynosi 0%.

Otrzymane odsetki chorych wolnych od napadéw padaczki przyjmujgcych poszczegdlne terapie le-
kowe wykorzystano w dalszej czesci analizy do oszacowania Srednich tacznych kosztéw hospitalizacji,
wizyt ambulatoryjnych, pobytu na Szpitalnym Oddziale Ratunkowym oraz kosztu stanu padaczkowe-

go w zaleznosci od otrzymanej odpowiedzi na leczenie.

1.1.8.3 Wycena jednostkowa lekow stosowanych w leczeniu zespotu Dravet

1.1.8.3.1 Styrypentol

Aktualnie w Polsce produkt leczniczy Diacomit® jest refundowany na drodze importu docelowego.

Liczba zrefundowanych opakowan, tgczne kwoty refundacji oraz optaty pacjenta za okres od styczni




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

do wrzes$nia 2015 roku za produkt leczniczy Diacomit zostaty opublikowane w UR NFZ 21/2015/Ill. Na
podstawie danych dotyczacych liczby sprowadzonych opakowan leku Diacomit® oraz tgcznej kwoty
refundacji i facznej optaty pacjenta obliczono cene pojedynczych opakowan leku z perspektywy ptat-
nika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta. Znajgc zawartosc¢ sub-
stancji czynnej styrypentol w poszczegdlnych opakowaniach leku Diacomit® oszacowano koszty jed-
nostkowe za miligram styrypentolu (PPP/PPP+P). Nastepnie obliczono $rednig wazong cen jednost-
kowych, gdzie wage stanowity udziaty zrefundowanych miligramow styrypentolu w 2015 roku. llos¢
zrefundowanych w 2015 roku miligramdéw substancji czynnej styrypentol w ramach importu docelo-

wego oszacowano na podstawie informacji przekazanych przez Ministerstwo Zdrowia (MZ 2015).

Tabela 28. tqczna sprzedaz produktu leczniczego Diacomit® od stycznia do wrzesnia 2015 roku (UR
NFZ 21/2015/1ll, MZ 2015).*

Produkt S—— Kwota Sredni koszt opakowania Koszty jednostkowe
leczniczy refundacji PPP PPP+P PPP PPP+P
e -
Diacomit® 60 kap 126 592,42 7t 126 195,62 zt 1017,712t 102091zt  0,0678zt  0,0681 zt
sutek x 250 mg
B _
Diacomit® 60 kap 361 068,64 2t 360 492,64 7t 2002,747t 200594zt 006682zt  0,0669 zt
sutek x 500 mg
e
Diacomit® 60 sa 74 531,83 7t 74 291,83 7t 990,56zt 993,76zt  0,0660zt  0,0663 zt
szetek x 250 mg
N
Diacomit® 60 sa 97 240,85 2t 97 080,85 2t 1941622t 1944822t 006472t  0,0648 2t
szetek x 500 mg
Sredni wazony koszt jednostkowy za miligram” 0,0664 zt 0,0666 zt

w NFZ 21/2015/1ll przedstawiono réwniez dane dotyczgce sprzedazy dla opakowania Diacomit® 90 kapsutek x 250 mg. Jednakze ze
wzgledu na niskg sprzedaz tj. 2 opakowania w okresie od stycznia do wrzesnia 2015 roku oraz nieuwzglednianie tego opakowania we
whniosku refundacyjnym jego cena zostata pominieta w szacowaniu $rednich kosztow jednostkowych leku Diacomit® w scenariuszu ak-
tualnym;

A wage stanowi liczba sprzedanych mg styrypentolu w 2015 roku zgodnie z danymi z MZ 2015 (patrz Tabela 37).

Poza danymi opublikowanymi w UR NFZ 21/2015/Ill informacje dotyczgce wyceny opakowan leku
Diacomit® sprowadzanego do Polski w ramach importu docelowego z lat 2012-2015 zostaty przeka-
zane przez Ministerstwo Zdrowia Departament Gospodarki Lekowej i Farmacji w piSmie z dnia 13
listopada 2015 roku (MZ 2015, Tabela 72). W ponizszej tabeli przedstawiono ceny netto produktu
leczniczego Diacomit, ktére zostaty oszacowane przez Ministerstwo Zdrowia na podstawie zestawien
cen produktéw leczniczych sprowadzanych z zagranicy, przesytanych przez hurtowanie farmaceu-

tyczne (MZ 2015).
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Tabela 29. Cena netto za opakowanie produktu leczniczego Diacomit® (MZ 2015).

Cena netto za opakowanie

Opakowanie

Minimalna Maksymalna Srednia*
Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 250 mg 895,00 zt 998,00 zt 946,50 zt
Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 500 mg 1822,00 zt 2 052,00 zt 1 937,00 zt

* oszacowano na podstawie dostepnych danych.

Na podstawie danych dotyczgcych minimalnej i maksymalnej ceny netto leku Diacomit® oszacowano

Srednie ceny za opakowanie wynoszace:

e 946,50 zt za opakowanie Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 250 mg;

e 1937,00 zt za opakowanie Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 500 mg.

Zgodnie z Ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 r. dla lekéw oraz srodkéw spozywczych specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego, wydawanych w trybie, o ktérym mowa w art. 39 ust. 1, ustala sie
marze hurtowa w wysokosci 10%. Marza detaliczna wynosi 100% wartosci urzedowej marzy detalicz-
nej ustalonej w ust. 4 dla danego przedziatu ceny hurtowej (Art. 7, ust. 7, Ustawa 2011).
W przypadku lekéw refundowanych w ramach importu docelowego nie tworzy sie grup limitowych

(Art. 15, Ustawa 2011)

W ponizszej tabeli przedstawiono wycene produktu leczniczego Diacomit® w scenariuszu aktualnym
ustalong w oparciu o dane przekazane przez Ministerstwo Zdrowia w pismie z dnia 13 listopada 2015

roku (MZ 2015).

Tabela 30. Finansowanie produktu leczniczego Diacomit® w ramach importu docelowego (MZ 2015).

Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 250 mg Diacomit® 60 kapsutek/saszetek x 500 mg

Srednia minimalna maksymalna Srednia minimalna maksymalna
Cena zbytu netto 946,50 zt 895,00 zt 998,00 zt 1937,00 zt 1822,00 zt 2 052,00 zt
Cena zbytu brutto 1022,22 zt 966,60 zt 1077,84 zt 2 091,96 zt 1967,76 zt 2 216,16 zt
Cena hurtowa 1124,44 zt 1063,26 zt 1185,62 zt 2 301,16 zt 2 164,54 zt 2 437,78 zt
Cena detaliczna 1 165,05 zt 1102,34 zt 1227,76 zt 2 358,42 zt 2 220,10 zt 2 496,75 zt
Doptata NFZ 1161,85zt 1099,14 zt 1224,56 zt 2 355,22 zt 2 216,90 zt 2 493,55 zt

Doptata

3,20 zt 3,20 zt 3,20 zt 3,20 zt 3,20 zt 3,20 zt

Swiadczeniobiorcy

Znajgc zawartos¢ substancji czynnej styrypentol w poszczegdlnych opakowaniach leku Diacomit® oraz
ceny tych opakowan oszacowano koszty jednostkowe styrypentolu z perspektywy wspdlnej ptatnika

publicznego i pacjenta oraz z perspektywy ptatnika publicznego.
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Tabela 31. Ceny jednostkowe za miligram styrypentolu finansowanego w ramach importu docelowe-
go (MZ 2015).

Srednia Minimalna Maksymalna

Opakowanie

PPP+P PPP PPP+P PPP PPP+P

Diacomit® 60 kapsutek x 250 mg 0,0775 zt 0,0777 zt 0,0733 zt 0,0735 zt 0,0816 zt 0,0819 zt
Diacomit® 60 kapsutek x 500 mg 0,0785 zt 0,0786 zt 0,0739 zt 0,0740 zt 0,0831 zt 0,0832 zt
Diacomit® 60 saszetek x 250 mg 0,0775 zt 0,0777 zt 0,0733 zt 0,0735 zt 0,0816 zt 0,0819 zt

Diacomit® 60 saszetek x 500 mg 0,0785 zt 0,0786 zt 0,0739 zt 0,0740 zt 0,0831 zt 0,0832 zt

Sredni wazony koszt jednostkowy

2a miligrama 0,0781 zt 0,0782 zt 0,0736 zt 0,0738 zt 0,0825 zt 0,0827 zt

A wage stanowi liczba sprzedanych mg styrypentolu w 2015 roku zgodnie z danymi MZ 2015(patrz Tabela 72).

W wariancie podstawowym wykorzystano sredni wazony liczbg sprzedanych miligraméw substancji
czynnej styrypentol w 2015 roku koszt jednostkowy styrypentolu oszacowany na podstawie danych
dostarczonych przez Ministerstwo Zdrowia wynoszgcy 0,0781 zt/mg (PPP) oraz 0,0782 zt/mg (PPP+P).
W ramach analizy wrazliwosci przetestowano warianty w ktédrym cene jednostkowg styrypentolu
0szacowano w oparciu o minimalng i maksymalng cene z pisma MZ 2015 oraz sredni wazony koszt

jednostkowy za miligram oszacowany na podstawie danych UR NFZ 21/2015/1ll (Tabela 28).

Propozycja wnioskodawcy zaktada umieszczenie czterech postaci produktu leczniczego Diacomit:

e Diacomit® 60 kapsutek x 250 mg (EAN 5909990017232),
e Diacomit® 60 kapsutek x 500 mg (EAN 5909990017263),
e Diacomit® 60 saszetek x 250 mg (EAN 5909990017294),
e Diacomit® 60 saszetek x 500 mg (EAN 5909990017331),

w wykazie refundowanych lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych, w czesci Al. , Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym
zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okre$lonym stanem klinicznym”
z odptatnoscig ryczattowa w populacji chorych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat.
W przypadku wydania decyzji o objeciu leku Diacomit® refundacjg ze Srodkdéw publicznych, zostanie
utworzona nowa grupa limitowa, gdzie podstawg limitu bedzie produkt leczniczy Diacomit® 60 kap-

sutek x 500 mg (Rozdziat 1.1.3).

Szczegdtowe zestawienie poszczegdlnych cen przedstawiono w ponizszej tabeli.
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1.1.8.3.2 Pozostate leki przeciwpadaczkowe

I <sperci Kliniczni

wskazali nastepujgce schematy leczenia stosowane w terapii zespotu Dravet w Polsce:

VPA + CLB + styrypentol (STP);

VPA + CLB + topiramat (TPM) + styrypentol (STP);
VPA + CLB + topiramat (TPM);

VPA + CLB + lewetyracetam (LEV);

VPA + CLB + lamotrygina (LTG);

VPA + CLB + fenobarbital (PB);

VPA + CLB + dieta ketogenna;

VPA + CLB + sterydy (prednizon, PRE);

VPA + CLB + fenytoina (PHT);

YV V.V vV V V V V VYV V

VPA + CLB + karbamazepina (CBZ).

Substancje czynne stosowane w leczeniu zespotu Dravet z uogdlnionymi napadami toniczno-

klonicznymi opornymi na leczenie VPA + CLB, ktére wchodza |GG
_ tj. walproinian, topiramat, lewetyracetam, prednizon (ste-

ryd), fenobarbital, fenytoina, karbamazepina i lamotrygina sg umieszczone w wykazie refundowanych
lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych,
w czesci Al. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych

wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym” z odptatnoscia ryczattowa.

W analizie podstawowej ceny jednostkowe lekow znajdujgcych sie na wykazie lekéw refundowanych
ustalono w oparciu o kwoty refundacji oraz liczby zrefundowanych miligraméw lekéw dostepnych w
sprzedazy aptecznej od stycznia do pazdziernika 2015 roku (NFZ 22/01/2016). Znajac liczbe zrefun-
dowanych opakowan lekéw oraz catkowitg kwote refundacji ustalano koszt pojedynczych opakowan
z perspektywy ptatnika publicznego. Nastepnie dodano zaczerpniety z aktualnego Obwieszczenia
Ministra Zdrowia warto$¢ dopfaty swiadczeniobiorcy do kazdego z opakowan otrzymujac koszt opa-

kowania z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta. W kolejnym kroku obliczono koszt

jednostkowy substancji w przypadku kazdego opakowania bedacy ilorazem ceny opakowania (odpo-
wiednio dla PPP i PPP+P) danego leku oraz catkowitej ilosci substancji czynnej w opakowaniu leku. Z

otrzymanych kosztéw jednostkowych obliczono $rednig wazong tgczng liczbg zrefundowanych mili-
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gramoéw substancji czynnej wchodzacej w sktad leku. Szczegdty oszacowania przedstawiono w Roz-
dziale 4.1. W przypadku diety ketogennej, polegajacej na przygotowywaniu positkdw z zachowaniem
odpowiedniego stosunku pomiedzy ttuszczem, a sumg biatka i weglowodandéw stosowanej w skoja-

rzeniu z VPA + CLB zatozono, ze jej koszt jest na poziomie O zt (PPP/PPP+P) (APD Diacomit® 2015).
_Zgodnie z wytycznymi ILAE 2015 w leczeniu padaczki wykorzystywanym kor-
tykosteroidem jest prednizon. W zwigzku z tym koszt jednostkowy sterydédw stosowanych

w skojarzeniu z VPA i CLB oszacowano na podstawie preparatéw, w ktérych substancje czynng sta-

nowi prednizon.

W ponizszej tabeli zamieszczono zestawienie obliczonych Srednich kosztéw jednostkowych substancji
czynnych walproinian, topiramat, lewatyracetam, prednizon, fenobarbital, fenytoina, karbamazepina

i lamotrygina wykorzystanych w analizie podstawowe;.

Tabela 34. Sredni wazony koszt za miligram substancji czynnych: walproinian, topiramat, lewatyrace-
tam, prednizon, fenobarbital, fenytoina, karbamazepina, lamotrygina (NFZ 22/01/2016).

Wazony koszt jednostkowy [z1] za miligram”
Substancja czynna

PPP PPP+P
walproinian 0,0013 0,0018
topiramat 0,0118 0,0139
lewatyracetam 0,0015 0,0018
prednizon 0,0445 0,0846
fenobarbital 0,0032 0,0055
fenytoina 0,0020 0,0025
karbamazepina 0,0009 0,0013
lamotrygina 0,0084 0,0119

A wage stanowi liczba sprzedanych miligraméw zgodnie z danymi z NFZ 22/01/2016 (patrz: Rozdziat 4.3).

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci testowano wariant w ktérym ceny jednostkowe koszty
jednostkowe wymienionych powyzej substancji czynnych obliczono na podstawie wycen lekéw za-
wartych w Obwieszczeniu Ministra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2015 roku oraz komunikatu NFZ doty-
czacego kwoty refundacji i ilosci zrefundowanych opakowan jednostkowych lekédw z okresu od stycz-
nia do pazdziernika 2015 roku (NFZ 22/01/20165, MZ 22/01/2016). W pierwszej kolejnosci oszaco-
wano koszty jednostkowe (za miligram) z ceny detalicznej dla perspektywy wspdlnej ptatnika publicz-

nego i pacjenta oraz na podstawie wysokosci doptaty NFZ dla perspektywy ptatnika publicznego k
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dego preparatu zawierajgcego okreslong substancje czynng (MZ 23/12/2015). Nastepnie obliczono
Srednig wazona z cen jednostkowych, gdzie wage stanowity udziaty zrefundowanych miligramoéow
poszczegdlnych substancji czynnych w okresie od stycznia do pazdziernika 2015 roku (NFZ

22/01/2016).

W przypadku substancji czynnej klobazam, ktora nie znajduje sie w wykazie refundowanych lekow,
Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien
1 stycznia 2016 roku cene detaliczng ustalono w oparciu o aktualnie obowigzujgce ceny z aptek.
Srednia cena detaliczna produktu leczniczego Frisium 10 mg x 20 tabl. oszacowana na podstawie cen
z wybranych aptek wynosi 22,06 zt (patrz: Rozdziat 4.5.) W ponizszej tabeli przedstawiono koszt jed-

nostkowy za miligram substancji czynnej klobazam.

Tabela 35. Sredni koszt za miligram substancji czynnej klobazam.

Koszt jednostkowy za miligram
Substancja czynna
PPP PPP+P

Klobazam 0,0000 zt 0,1103 zt

W analizie podstawowe] $redni koszt jednostkowy klobazamu wynosi 0,1103 zt/mg z perspektywy
wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta, przy czym cato$¢ kwoty ponoszona jest przez swiadczenio-

biorce.

1.1.8.4 Zuzycie lekow przeciwpadaczkowych

W celu oszacowania kosztow lekow stosowanych w leczeniu chorych z zespotem Dravet w pierwszej
kolejnosci nalezato ustali¢ zuzycie lekdw przeciwpadaczkowych. Dawkowanie substancji czynnych

stosowanych w leczeniu chorych z zespotem Dravet ustalono w oparciu o nastepujgce zatozenia:

e w analizie podstawowe] zuzycie lekdw zostato zaczerpniete z badan klinicznych (wybierajac
najbardziej wiarygodne zrédta), a w przypadku braku danych z badan klinicznych zuzycie le-
kéw oszacowano na podstawie dawkowania wskazanego w charakterystykach produktow

leczniczych:

o ze wzgledu na fakt, ze w badaniach klinicznych na podstawie ktdrych przyjeto srednie
dzienne dawki lekéw populacje docelowg stanowili chorzy w réznym wieku nie
wprowadzono réznych dawek dla dzieci i dorostych, a przyjeto srednig dawke dla

obydwu grup wiekowych (< 18 lat i > 18 lat);
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o w wiekszosci charakterystyk produktow leczniczych lekow przeciwpadaczkowych
dawkowanie stosowane u dzieci i dorostych réznito sie, w zwigzku z czym uwzgled-

niono zréznicowanie dawkowania ze wzgledu na wiek chorych;

e Srednie dawki lekéw dla schematéw VPA+ CLB + STP oraz VPA + CLB zaczerpnieto z badania

z randomizacjg STICLO Francja;

e S$rednie dawki lekéw dla schematéw VPA + CLB + TPM + STP oraz VPA + CLB +TPM zaczerp-
nieto z badania Kréll-Seger 2006;

e dawke LEV stosowanego w skojarzeniu z VPA + CLB ustalono na podstawie badania Striano
2007, natomiast dawki VPA i CLB stosowanych w skojarzeniu z LEV ustalono na poziomi da-

wek stosowanych w schemacie VPA + CLB + TPM na podstawie badania Kréll-Seger 2006;

e w przypadku LTG, PB, PRE, PHT, CBZ stosowanych w skojarzeniu z VPA + CLB dawkowanie za-
czerpnieto z charakterystyk produktow leczniczych, natomiast dawki VPA i CLB ustalono na

poziomie zuzycia lekdw z badania STICLO Francja.

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegétowe sposdéb dawkowania lekdéw przeciwpadaczkowych

w wariancie podstawowym.

Tabela 36. Dawkowanie lekow przeciwpadaczkowych — wariant podstawowy.

Srednia dzienna dawka

Substancja
czynna Dzieci Dorosli
(< 18 roku zycia) (= 18 roku zycia)
VPA+ CLB + STP
STP 49,30 mg/kg m.c./doba

Srednia dzienna dawka w okresie
STICLO Francja leczenia z podwdjnym zaslepieniem CLB 0,38 mg/kg m.c./doba
francuskiego badania STICLO Francja

VPA 18,3 mg/kg m.c./doba
VPA + CLB + TPM + STP
Srednia dzienna dawka STP 55,3 mg/kg m.c./doba
Srednia dawkan?EtZyrS\:\ra;Ina w skojarze- TPM 3,3 mg/kg m.c./doba
Kroll-Seger 2006
Srednia dawka w skojarzeniu z STP CLB 0,4 mg/kg m.c./doba
Srednia dawka w skojarzeniu z STP VPA 13,6 mg/kg m.c./doba
VPA + CLB + TPM

Kréll-Seger 2006 $rednia dawka optymalna w schema- TPM 3,2 mg/kg m.c./doba
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Srednia dzienna dawka

Substancja
czynna Dzieci Dorosli
(< 18 roku zycia) (= 18 roku zycia)
cie bez STP
Srednia dawka w schemacie bez STP CLB 0,5 mg/kg m.c./doba
Srednia dawka w schemacie bez STP VPA 26,1 mg/kg m.c./doba
VPA + CLB + LEV
Striano 2007 Srednia dawka LEV LEV 2 016,0 mg/doba
Srednia dawka w schemacie bez STP CLB 0,5 mg/kg m.c./doba
Kroll-Seger 2006
Srednia dawka w schemacie bez STP VPA 26,1 mg/kg m.c./doba
VPA + CLB+ LTG/ PB/ PRE/ PHT/ CBZ
Wyjsciowa $rednia dawka CLB wsrod
pacjentéw przydzielonych do grupy CLB 0,53 mg/kg m.c./doba
STP
STICLO Francja
Wyjsciowa $rednia dawka VPA wsrod
pacjentéw przydzielonych do grupy VPA 23,7 mg/kg m.c./doba
STP
ChPL Lamilept

100 mg LTG 3,0 mg/kg m.c./doba 150,0 mg/doba
Gt Lot PB 130,0 mg/doba 130,0 mg/doba

UNIA

Szczegdty przedstawiono

ChPL Encorton w Rozdziale 4.5 PRE 2,0 mg/kg m.c./doba 32,5 mg/doba
ChPL Phenytoi-
num WZF PHT 5,5 mg/kg m.c./doba 350,0 mg/doba
15,0 mg/kg
ChPL Tegretol CR CBZ m.c./doba 1 000,0 mg/doba

Natomiast w analizie wrazliwosci testowano dodatkowo dwa alternatywne warianty zuzycia lekow

przeciwpadaczkowych:

e zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych oszacowane na podstawie dawkowania wskazanego

w charakterystykach produktéw leczniczych;

e zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych przyjete na poziomie definiowanej dawki dobowe;j.

W Rozdziale 4.7 przedstawiono dawkowanie lekéw przeciwpadaczkowych testowane w ramach ana-

lizy wrazliwosci.

Dzienne zuzycie lekéw w przypadku lekdw ktérych dawka zalezna jest od masy ciata jest iloczynem

dziennej dawki w przeliczeniu na mase ciata oraz sredniej masy ciata przyjetej w niniejszej analizie tj.
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21 kg w populacji dzieci oraz 66,7 kg w populacji dorostych chorych z zespotem Dravet (Rozdziat

1.1.9.1).

Majac na celu zwiekszenie wiarygodnosci otrzymanych wynikow w przypadku styrypentolu w scena-
riuszu aktualnym dodatkowo oszacowano Srednie dzienne zuzycie na podstawie danych dotyczgcych
produktu leczniczego Diacomit, sprowadzanego z zagranicy w trybie procedury tzn. importu docelo-
wego, udostepnionych przez Ministerstwo Zdrowia w piSmie z dnia 13 listopada 2015 roku (MZ
2015). W ponizszej tabeli przedstawiono rzeczywiste zuzycie leku Diacomit® sprowadzanego w ra-

mach importu docelowego do Polski w latach 2012-2015.

Tabela 37. Rzeczywiste zuzycie styrypentolu — scenariusz aktualny (MZ 2015).

Opakowanie Liczba pacjentow Liczba opakowan

2012 rok
Diacomit® 250 mg x 60 kaps. 11 85
Diacomit® 500 mg x 60 kaps. 17 155
Diacomit® 250 mg x 60 sasz. 14 64
Diacomit® 500 mg x 60 sasz. 16 108
Zuzycie STP na pacjenta na rok 174 569,0 mg
Zuzycie STP na dzien na pacjenta® 477,9 mg
2013 rok
Diacomit® 250 mg x 60 kaps. 16 180
Diacomit® 500 mg x 60 kaps. 15 163
Diacomit® 250 mg x 60 sasz. 18 225
Diacomit® 500 mg x 60 sasz. 12 112
Zuzycie STP na pacjenta na rok 234 836,1 mg
Zuzycie STP na dzien na pacjenta® 642,9 mg
2014 rok
Diacomit® 250 mg x 60 kaps. 18 270
Diacomit® 500 mg x 60 kaps. 18 257
Diacomit® 250 mg x 60 sasz. 18 259
Diacomit® 500 mg x 60 sasz. 9 94

Zuzycie STP na pacjenta na rok 293 095,2 mg
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Opakowanie Liczba pacjentow Liczba opakowan

Zuzycie STP na dzien na pacjenta® 802,5 mg
2015 rok
Diacomit® 250 mg x 60 kaps. 15 179
Diacomit® 500 mg x 60 kaps. 18 191
Diacomit® 250 mg x 60 sasz. 16 224
Diacomit® 500 mg x 60 sasz. 9 91
Zuzycie STP na pacjenta na rok 250 086,2 mg
Zuzycie STP na dzien na pacjenta® 684,7 mg

A przyjeto, ze rok jest rowny 365,25 dni.

Srednia rzeczywista dzienna dawka styrypentolu w latach 2012-2015 w Polsce wynosita od 477,9 mg

do 802,5 mg w przeliczeniu na jednego pacjenta.

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie dzienne zuzycie styrypentolu w oparciu o $rednie dawko-
wanie styrypentolu (49,30 mg/kg m.c./doba) podawanego w skojarzeniu z walproinianem i klobaza-

mem z badania STICLO Francja.

Tabela 38. Zuzycie styrypentolu oszacowane na podstawie dawkowania z badania STICLO Francja.

Populacja Masa ciata Dawkowanie STP Dzienne zuzycie

Dzieci (< 18 roku zycia) - 21 kgn 49,30 mg/kg 1035,3 mg
.c./dob

Dorodli (2 18 roku zycia) ] 66,7 kg m.c./doba 3288,31 mg

Srednie dzienne zuzycie** 1196,2 mg

A masa ciata w populacji dzieci (< 18 roku zycia) wynosi 21 kg (Rozdziat 1.1.9.1);
AN masa ciata w populacji dorostych (> 18 roku zycia) wynosi 66,7 kg (Rozdziat 1.1.9.1);
** Srednia wazona, wage stanowi udziat dzieci i dorostych w populacji chorych z zespotem Dravet.

Srednie dzienne zuzycie styrypentolu obliczone w oparciu o dawkowanie z badania STICLO Francja
wynosi 1 196,2 mg. Warto$¢ ta jest zdecydowanie wyzsza niz rzeczywiste zuzycie leku oszacowane na
podstawie danych dostarczonych przez Ministerstwo Zdrowia. Nalezy zaznaczyé, ze dane przedsta-
wione w materiatach udostepnionych przez Ministerstwo Zdrowia nie odpowiadajg petnym rocznym
osoboterapiom, a jedynie przedstawiajg ilu pacjentéow przyjmowato styrypentol w czasie roku. Z tego
wzgledu przyczyng nizszego rzeczywistego zuzycia leku mogg by¢ przerwy w terapii spowodowane
brakiem ciggtosci w otrzymywaniu leku przez chorego. Jest to prawdopodobne, poniewaz sprowa-

dzanie leku w ramach importu docelowego nie jest procesem natychmiastowym i procedura ta moz
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potrwaé nawet do kilku tygodni. Minister rozpatruje wniosek w terminie nie dtuzszym niz 30 dni od
dnia wystgpienia o refundacje, jednak czas oczekiwania na lek zalezy od apteki zajmujacej sie jego

sprowadzeniem.

W zwigzku ze znacznymi réznicami w dziennym zuzyciu styrypentolu oszacowanym na podstawie
dawkowania przyjetego z badania klinicznego oraz rzeczywistym zuzyciem leku oszacowanym na
podstawie danych dostarczonych przez Ministerstwo Zdrowia w scenariuszu aktualnym, zastosowano
korekte dotyczacg zuzycia styrypentolu. Wspdtczynnik, o ktéry korygowano zuzycie styrypentolu
w scenariuszu aktualnym stanowi iloraz zuzycia styrypentolu w przeliczeniu na pacjenta w 2015 roku
ustalonego na podstawie danych z pisma Ministerstwa Zdrowia oraz dobowego zuzycia styrypentolu

oszacowanego w oparciu o dawkowanie z badania STICLO Francja.

Tabela 39. Korekta zuzycia styrypentolu w scenariuszu aktualnym.

Zuzycie STP/pacj./rok (MZ Zuzycie Zuzycie STP na dzien na pacjen-  Rzeczywiste
2015) STP/pacj./dzien ta (STICLO Francja) zuzycie
2012 rok 174 569,0 mg 477,9 mg 1196,2 mg 40,0%
2013 rok 234 836,1 mg 642,9 mg 1196,2 mg 53,7%
2014 rok 293 095,2 mg 802,5 mg 1196,2 mg 67,1%
2015 rok 250 086,2 mg 684,7 mg 1196,2 mg 57,2%
2012-2015 rok - - - 54,5%

W scenariuszu aktualnym zastosowano korekte zuzycia styrypentolu réwng 57,2% oszacowang na
podstawie najnowszych danych o zuzyciu styrypentolu w 2015 roku, natomiast w analizie wrazliwosci
testowano wariant bez zastosowania korekty zuzycia oraz wariant z korektg zuzycia styrypentolu na

poziomie sredniego zuzycia z lat 2012-2015 réwng 54,5%.

W przypadku scenariusza nowego nie ma potrzeby stosowania korekty przy dawkowaniu styrypento-
lu, poniewaz lek ten bedzie dostepny w ramach sprzedazy aptecznej co zdecydowanie utatwi chorym
dostep do tej terapii i wyeliminuje przerwy w stosowaniu leku powodowane sprowadzeniem leku

z zagranicy.

W ponizszej tabeli przedstawiono $rednie zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych w wariancie podsta-

wowym.
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Tabela 40. Zuzycie lekow przeciwpadaczkowych — wariant podstawowy.

Srednia dzienna zuzycie

Substancja czynna

Dzieci (< 18 roku zycia) Dorosli (> 18 roku zycia)
VPA+ CLB + STP
TP Scenariusz aktualny: 592,6 mg/doba Scenariusz aktualny: 1 882,2 mg/doba
Scenariusz nowy: 1 035,3 mg/doba Scenariusz nowy: 3 288,3 mg/doba
CLB 8,0 mg/doba 25,3 mg/doba
VPA 384,3 mg/doba 1220,6 mg/doba
VPA + CLB + TPM + STP
TP Scenariusz aktualny: 664,7 mg/doba Scenariusz aktualny: 2 111,2 mg/doba
Scenariusz nowy: 1 161,3 mg/doba Scenariusz nowy: 3 688,5 mg/doba
TPM 69,3 mg/doba 220,1 mg/doba
CLB 8,4 mg/doba 26,7 mg/doba
VPA 285,6 mg/doba 907,1 mg/doba
VPA + CLB + TPM
TPM 67,2 mg/doba 213,4 mg/doba
CLB 10,5 mg/doba 33,4 mg/doba
VPA 548,1 mg/doba 1740,9 mg/doba
VPA + CLB + LEV
LEV 2 016,0 mg/doba 2 016,0 mg/doba
CLB 10,5 mg/doba 33,4 mg/doba
VPA 548,1 mg/doba 1740,9 mg/doba
VPA + CLB + LTG/ PB/ PRE/ PHT/ CBZ
CLB 11,1 mg/doba 35,4 mg/doba
VPA 497,7 mg/doba 1 580,8 mg/doba
LTG 63,0 mg/doba 150,0 mg/doba
PB 130,0 mg/doba 130,0 mg/doba
PRE 42,0 mg/doba 32,5 mg/doba
PHT 115,5 mg/doba 350,0 mg/doba
CBz 315,0 mg/doba 1 000,0 mg/doba

W Rozdziale 4.8 przedstawiono srednie zuzycie lekdw przeciwpadaczkowych testowane w ramach

analizy wrazliwosci.
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1.1.8.5 Podsumowanie kosztow lekow

W celu oszacowania rocznych kosztow lekéw stosowanych w leczeniu padaczki w pierwszej kolejno-
$ci nalezato ustali¢ dzienne zuzycie lekéw (Rozdziat 1.1.9.4) oraz wycene jednostkowa poszczegdlnych
substancji czynnych (Rozdziat 1.1.9.3). lloczyn dobowego zuzycia poszczegdlnych substancji czynnych
oraz ich kosztu jednostkowego stanowi dzienny koszt leku. W zwigzku z czym by otrzymac roczne
koszty lekéw stosowanych w leczeniu przeciwpadaczkowym pomnozono dzienne koszty terapii przez
$rednig liczbe dni w roku tj. 365,25 dni. W ponizszej tabeli przedstawiono roczne koszty lekdw stoso-
wanych w czasie terapii przeciwpadaczkowej w analizie podstawowej, natomiast w Rozdziale 4.7

w analizie wrazliwosci.

Tabela 41. Zestawienie kosztow rocznych lekéw — analiza podstawowa.

Dzieci (< 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok] Dorosli (> 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok]
ScA, PPP Picpltp ScA, PPP Pi(;::-lP
VPA + CLB + STP
STP 16 897,51 1693022 I 3671 T 377360 TR
VPA 181,54 181,54 247,51 247,51 576,59 576,59 786,13 786,13
cLB 0,00 0,00 321,46 321,46 0,00 0,00 1021,01  1021,01
Razem 1707905 [ 1749913 [ 5229630 [ 5552072 T
VPA + CLB + TPM + STP
STP 18 954,00 ‘ 1899069 | 020152 [ 031306 E
TPM 297,81 297,81 351,63 351,63 945,89 945,89 1116,85  1116,85
VPA 134,91 134,91 183,94 183,94 428,51 428,51 584,23 584,23
cLB 0,00 0,00 338,38 338,38 0,00 0,00 1074,75 107475
Razem 1938672 [ 10%6264 I 615752 [ 6309388 i
VPA + CLB + TPM
TPM 288,78 340,98 917,23 1083,01
VPA 258,91 353,00 822,35 1121,20
cLB 0,00 422,97 0,00 1343,44
Razem 547,69 1116,95 1739,58

VPA + CLB + LEV

LEV 1127,35 1350,32 1127,35
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Dzieci (< 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok] Dorosli (> 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok]
ScA, PPP Picp/ilp ScA, PPP Pi’(:’P
VPA 258,91 353,00 822,35 1121,20
CLB 0,00 422,97 0,00 1343,44
Razem 1 386,27 2 126,29 1949,71 3 814,95
VPA + CLB + LTG
LTG 193,61 272,96 460,98 649,90
VPA 235,10 320,54 746,73 1018,10
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 428,71 1041,85 1207,71 3092,04
VPA + CLB + PB
PB 149,97 260,10 149,97 260,10
VPA 235,10 320,54 746,73 1018,10
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 385,07 1 028,99 896,70 2702,25

VPA + CLB + dieta ketogenna

ketzige;ina 0,00 0,00 0,00 0,00
VPA 235,10 320,54 746,73 1018,10
cL8 0,00 448,35 0,00 1424,04

Razem 235,10 768,89 746,73 2442,14
VPA + CLB + sterydy (PRE)
PRE 682,04 1297,48 527,77 1004,00
VPA 235,10 320,54 746,73 1018,10
c8 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 917,15 2 066,37 1274,51 3446,15
VPA + CLB + PHT
PHT 83,81 106,31 253,96
VPA 235,10 320,54 746,73
cL8 0,00 448,35 0,00

Razem 318,91 875,20 1 000,69
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Dzieci (< 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok] Dorosli (> 18 roku zycia) [zt/pacjent/rok]
ScA, PPP Picp/ilp ScA, PPP Pi’(:’P
VPA + CLB + CBZ
CBz 105,90 147,69 336,18 468,87
VPA 235,10 320,54 746,73 1018,10
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 341,00 916,58 1082,92 2911,01

W Rozdziale 4.7 przedstawiono roczne koszty lekdw stosowanych w czasie terapii przeciwpadaczko-

wej testowane w ramach analizy wrazliwosci.

1.1.8.6 Pozostate koszty leczenia zespotu Dravet

Padaczka jest przewlektym schorzeniem neurologicznym, wymagajacym statej opieki ambulatoryjnej,
ale réwniez w szczegdlnych sytuacjach hospitalizacji, a takze interwencji pogotowania ratunkowego
(Majkowska-Zwoliriska 2008). Roczne koszty leczenia zespotu Dravet oszacowano na podstawie prac
opublikowanych w ramach badania przeprowadzonego w 19 osrodkach w Polsce w 2006 r. przez
Fundacje Epileptologii oceniajacych koszty padaczki w Polsce w ciggu rocznej obserwacji. Prace te
zostaty zidentyfikowane w czasie szybkiego przegladu opracowan ekonomicznych dotyczacych lecze-
nia padaczki (Rozdziat 4.10.). Doktadna charakterystyka wybranych publikacji przygotowanych w ra-
mach badania Fundacji Epileptologii zostata przedstawiona w Rozdziale 4.10. Wybér Zrédta danych

wynikat z nastepujgcych przestanek:

e badanie przeprowadzone przez Fundacje Epileptologii jest jedynym wiarygodnym Zrédtem

danych odnoszacych sie do populacji chorych na padaczke w Polsce;

o w zidentyfikowanych pracach wyodrebniono szczegdétowe dane dotyczgce czestosci hospitali-
zacji, wizyt ambulatoryjnych oraz przyje¢ na SOR, co umozliwito obliczenie kosztu rocznego
w stanach zdrowotnych modelu (Majkowska-Zwoliriska 2009, Majkowski 2009, Majkowska-
Zwoliniska 2008).

Pewnym ograniczeniem wykorzystanego zrddta jest brak wyszczegdlnionych danych ze wzgledu na
typ padaczki, w tym na zespdt Dravet. Jednakze w Swietle braku badan dotyczgcych zuzycia zasobow
w czasie leczenia zespotu Dravet w Polsce, wykorzystanie danych z odnalezionego badania dotycza-

cego chorych na padaczke ogétem wydaje sie jednak akceptowalne.
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Na potrzeby niniejszej analizy zatozono ze czestos$¢ hospitalizacji w populacji chorych na padaczke
w zaleznosci od liczby napadéw padaczkowych na rok z pracy Majkowska-Zwolinska 2009, bedzie

odpowiadata czestosci hospitalizacji w populacji dzieci i dorostych z zespotem Dravet.

Tabela 42. Czestos¢ hospitalizacji w ciggu roku w populacji chorych z zespotem Dravet w Polsce (Maj-
kowska-Zwoliriska 2009).

Czestos¢ hospitalizacji na

Populacja Liczebnos¢ populacji Liczba hospitalizacji e
Chorzy z napadami ogétem 478 148 0,3096
Chorzy z 1-6 napaddw na rok 191 44 0,2304
Chorzy z > 6 napadow na rok 287 104 0,3624
Chorzy bez napadéow 294 67 0,2279

*  zuwzglednieniem pobytu chorego na Oddziale Intensywnej Opieki Medycznej (OIOM).

W przebiegu zespotu Dravet moze wystepowacd stan padaczkowy (z ang. status epilepticus), w zwigz-
ku z ktérym rokowania pacjenta gwattownie pogarszajg sie, co moze skutkowaé przyjeciem go na
Oddziat Intensywnej Opieki Medycznej (OIOM). Nalezy zaznaczy¢é, ze w badaniu Majkowska-
Zwolinska 2009 ten rodzaj hospitalizacji zostat uwzgledniony (Tabela 97), a co za tym idzie réwniez
koszty zwigzane z wystgpieniem stanu padaczkowego zostaty zawarte w oszacowaniu kosztéw hospi-

talizacji w przebiegu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat.

Zauwazalne jest, ze w przebiegu zespotu Dravet napady wystepujg czesciej wsrdd chorych mtodszych,
a takze ich nasilenie jest w tym okresie zwiekszone (APD Diacomit® 2015). W zwigzku z czym zatozo-
no, ze czestosé hospitalizacji w populacji chorych, u ktérych wystepuje powyzej 6 napaddw na rok,
bedzie odpowiadata czestosci napaddw w populacji dzieci, natomiast czestosé hospitalizacji oszaco-
wana na podstawie populacji chorych, u ktérych odnotowano od 1 do 6 napaddéw na rok bedzie od-
powiadata czestosci hospitalizacji w populacji dorostych. U czesci chorych w wyniku otrzymywanego
leczenia obserwowany jest brak napadéw padaczkowych (Rozdziat 1.1.9.2.). W przypadku tych cho-
rych czesto$¢ hospitalizacji przyjeto na poziomie czestosci hospitalizacji oszacowanej w podgrupie

chorych na padaczke, u ktérych w ciggu roku nie odnotowano napaddéw padaczkowych.

Wyceny Swiadczen dokonano na podstawie aktualnego Katalogu Grup stanowigcego zatgcznik do
Zarzadzenie Prezesa w sprawie okreslania warunkdéw i zawierania umoéw w rodzaju: leczenie szpitalne
(NFZ 110/2015). Obowigzujaca w 2015 roku cena punktu w przypadku $wiadczen szpitalnych wynosi
52 zt.
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Tabela 43. Koszt jednostkowy hospitalizacji (NFZ 110/2015).

Wartos¢ punktowa Wycena Wycena
hospitalizacji punktu $wiadczenia

Nazwa grupy Kod produktu

Choroby dzieci Padaczka 5.51.01.0014023 60 52 zt 3120,00 zt

Choroby uktadu Padaczka - diagnostyka i

. . 5.51.01.0001067 77 52 zt 4.004,00 zt
nerwowego leczenie > 3 dni

Koszt pojedynczej hospitalizacji w populacji dzieci z zespotem Dravet wynosi 3 120,00 zt, natomiast

w populacji dorostych chorych jest na poziomie 4 004,00 zf.

Znajac koszt pojedynczej hospitalizacji (Tabela 43) oraz czestosci hospitalizacji w ciggu roku (Tabela

42) obliczono sredni roczny koszt przypadajacy na jednego chorego z zespotem Dravet.

Tabela 44. Sredni roczny koszt hospitalizacji w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet — analiza
podstawowa.

Sredni roczny koszt
hospitalizacji na
chorego

Koszt pojedynczej Czestosc hospitalizacji

Populacj
OPUIac)d hospitalizacji na chorego

Dzieci

. 3120,00 zt 0,3624 1130,59 zt
Chorzy, u ktérych (< 18 roku zycia)
wystepujg napady i
o 18Dr‘;$'2'ycia) 4 004,00 zt 0,2304 922,39 zt
Dzieci 3120,00 2t 0,2279 711,02 zt
Chorzy wolni od (< 18 roku zycia)
napadéw i
Dorosli 4 004,00 zt 0,2279 912,48 zt

(> 18 roku zycia)

Przewlekty charakter zespotu Dravet, koniecznos¢ systematycznego uzyskania recepty na leki prze-
ciwpadaczkowe oraz wspotwystepowanie innych chordb uzasadnia czeste korzystanie z ustug me-
dycznych w warunkach ambulatoryjnych. Czestos¢ wizyt ambulatoryjnych w populacji chorych na
zespol Dravet oszacowano na podstawie pracy Majkowski 2009. Zatozono, ze w populacji chorych
dzieci wizyty ambulatoryjne beda czestsze niz w populacji dorostych, co moze byé spowodowane np.
czestszymi oraz ciezszymi napadami wsréd mtodszych chorych (APD Diacomit® 2015). Poza tym przy
szacowaniu czestosci wizyt ambulatoryjnych pominieto rodzaje specjalnosci lekarskich, ktére wydaja
sie niespecyficzne dla zespotu Dravet tj. ginekologia i potoznictwo, stomatologia, interna, chirurgia,
ortopedia, okulistyka, kardiologia oraz ujete w kategorii ,inni specjalisci”. W populacji dzieci przyjeto,
ze wizyty ambulatoryjne bedg obejmowac lekarzy specjalnosci neurologii-epileptologii, medycyny
rodzinnej oraz psychiatrii, natomiast w przypadku dorostych wizyty ambulatoryjne zostaty ograniczo-
ne do neurologa i psychiatry. Wybér tych rodzajéw specjalnosci lekarskich podyktowany jest przebie-
giem naturalnym zespotu Dravet (APD Diacomit® 2015). Na podstawie danych z polskiego badania

nie byto mozliwe zréznicowanie czestosci wizyt u chorych, u ktérych wystepujg napady oraz u c
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rych wolnych od napaddéw, w zwigzku z tym zatozono, ze liczba wizyt ambulatoryjnych w populacji

chorych z napadami i chorych wolnych od napadéw bedzie na tym samym poziomie.

Tabela 45. Czestos¢ wizyt ambulatoryjnych w ciggu roku w populacji chorych z zespotem Dravet (Maj-

kowski 2009).
Populacja Liczebnos¢ populacji Liczba wizyt SIHCHIE T LT [ e
na chorego
Dzieci (< 18 roku zycia) 772 5435/ 7,04
Dorosli (= 18 roku zycia) 772 43817 5,67

A Liczby wizyt ambulatoryjnych: neurologia i epileptologia: 4 253; medycyna rodzinna: 1 054; psychiatria: 128 (Majkowski 2009).

Jako koszt pojedynczej wizyty ambulatoryjnej przyjeto koszt swiadczenia specjalistycznego 1-go typu
zgodnie z Zarzadzeniem Nr 79/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia
2014 r. w sprawie okreslenia warunkdw zawierania i realizacji uméw w rodzaju ambulatoryjna opieka

specjalistyczna (NFZ 109/2015).

Tabela 46. Koszt jednostkowy wizyty ambulatoryjnej (NFZ 109/2015).

Nazwa ambulatoryjnej grupy
sSwiadczen specjalistycznych

Koszt wizyty
ambulatoryjnej

Kod produktu Wartosc¢ punktowa Cena punktu

W11 Swiadczenie specjalistycz-

5.30.00.0000011 3,5 9,02 zt* 31,56 zt
ne 1-go typu

* wartos¢ punktu stanowi Srednia wartos¢ punktu w zakresie neurologii 8,93 zt oraz w zakresie neurologii dzieciecej 9,11 zt ustalona na
podstawie Informatora o umowach NFZ (Rozdziat 4.11).

lloczyn czestosci wizyt ambulatoryjnych (Tabela 45) oraz koszt pojedynczej wizyty (Tabela 46) stano-

wi $redni roczny koszt wizyt ambulatoryjnych przypadajacy na jednego chorego z zespotem Dravet.

Tabela 47. Sredni roczny koszt wizyt ambulatoryjnych w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet —

analiza podstawowa.
. Koszt pojedynczej Czestos¢ wizyt ambulato- Sredni roczny koszt wizyt am-
Populacja . .. . .
wizyty ambulatoryjnej ryjnych na chorego bulatoryjnych na chorego
Dzieci (< 18 roku zycia) 31,56 zt 7,04 222,17 zt
Dorosli (> 18 roku zycia) 31,56 zt 5,67 179,09 zt

W przebiegu zespotu Dravet oprdcz hospitalizacji i wizyt ambulatoryjnych w nagtych przypadkach
konieczne jest interwencja pogotowia ratunkowego badz wizyta na izbie przyje¢. W pracy Majkowska
Zwolinska 2008 w podgrupie 772 pacjentéw z padaczka obserwowanych przez rok udzielono 210
interwencji na izbie przyjec lub przez pogotowie ratunkowe. W wariancie podstawowym analizy zato-
zono, ze dane te bedg odzwierciedla¢ czestos¢ przyjec na Szpitalny Oddziat Ratunkowy (SOR) w popu-
lacji chorych z zespotem Dravet. Na podstawie dostepnych polskich danych nie byto mozliwe zrézni-

cowanie czestosci wizyt u chorych, u ktérych wystepujg napady oraz u chorych wolnych od napa
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w zwigzku z czym zatozono, ze liczba przyje¢ na SOR w populacji chorych z napadami i bez napadéw

bedzie na tym samym poziomie.

Tabela 48. Czestosc przyjec na Szpitalny Oddziat Ratunkowy w ciggu roku w populacji chorych z zespo-
tem Dravet w Polsce (Majkowska-Zwoliriska 2008).

Liczba interwenc;ji

Liczebnos¢ i . . .
(pogotowie ratunkowe, izba przyjec)

Czestos¢ interwencji na chorego

772 221 0,29

Zgodnie z Zarzadzeniem Nr 78/2015/DSM Prezesa NFZ z dnia 23 listopada 2015 r. zmieniajgce zarza-
dzenie w sprawie okreslenia warunkoéw zawierania i realizacji umow w rodzaju: leczenie szpitalne
kalkulacje ceny jednostki rozliczeniowej w SOR dokonuje sie z uwzglednieniem liczby pacjentéw
i rodzaju zrealizowanych procedur medycznych oraz potencjatu wykonawczego, rozumianego jako
personel medyczny, wyposazenie w sprzet i aparature medyczng, a takze mozliwosci diagnostyczno-
terapeutyczne. Jak wynika z powyzszego zapisu nie jest mozliwe doktadne oszacowanie kosztu przy-

jecia na SOR pacjenta, w zwigzku z czym przyjeto nastepujace zatozenia:

o koszt przyjecia na SOR dziecka ustalono na poziomie kosztu hospitalizacji trwajgcej ponizej 2
dni w leczeniu padaczki u dzieci (NFZ 110/2015);
e koszt przyjecia na SOR dorostego ustalono na poziomie kosztu hospitalizacji zwigzanej z dia-

gnostyka i leczeniem padaczki (NFZ 110/2015).

Tabela 49. Wycena pojedynczego przyjecia na SOR zgodnie z przyjetymi zatozeniami(NFZ 110/2015).

Wartos¢ punktowa Wycena Wycena

Nazwa grupy Kod produktu hospitalizacji punktowa $wiadczenia

Choroby dzieci Padaczka 5.51.01.0014023 12n 52 zt 624,00 zt

Choroby uktadu Padaczka - diagnosty-

. . 5.51.01.0001066 16 52 zt 832,00 zt
nerwowego ka i leczenie

A Wartos$¢ punktowa hospitalizacji < 2 dni - typ umowy hospitalizacja/ hospitalizacja planowa.

Sredni roczny koszt pobytu na Szpitalnym Oddziale Ratunkowym w przeliczeniu na jednego chorego
z zespotem Dravet jest rowny iloczynowi czestosci tego rodzaju interwencji (Tabela 48) oraz kosztu

pojedynczego Swiadczenia (Tabela 49).

Tabela 50. Sredni roczny koszt pobytu na SOR w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet — analiza
podstawowa.

. Koszt pojedynczego Czestos¢ interwencji Sredni roczny koszt pobytu na
Populacja L . .
sSwiadczenia na chorego SOR na chorego

Dzieci (< 18 roku zycia) 624,00 zt 0,29 178,63 zt
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Koszt pojedynczego Czestosc interwencji Sredni roczny koszt pobytu na
swiadczenia na chorego SOR na chorego

Populacja

Dorosli (= 18 roku zycia) 832,00 zt 0,29 238,18 zt

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie rocznych koszéw zwigzanych z leczeniem zespotu
Dravet oszacowanych na podstawie danych z polskiego badania obserwacyjnego przeprowadzonego
przez Fundacje Epileptologii (Majkowska-Zwoliriska 2009, Majkowski 2009, Majakowska-Zwoliriska
2008).

Tabela 51. tgczne roczne koszty leczenia szpitalnego, wizyt ambulatoryjnych i przyje¢ na SOR w prze-
biegu zespotu Dravet — analiza podstawowa.

Populacja z napadami Populacja wolna od napadéw
Sktadowa kosztu Dzieci Dorosli Dzieci Dorosli
(<18 roku zycia) (= 18 roku zycia) (<18 roku zycia) (= 18 roku zycia)
Hospitalizacja 1130,59 zt 922,39 zt 711,02 zt 912,48 zt
Wizyta ambulatoryjna 222,17 zt 179,09 zt 222,17 zt 179,09 zt
Szpitalny Oddziat 178,63 2t 238,18 2t 178,63 zt 238,18 2t
Ratunkowy
tacznie koszty 1531,40 zt 1339,65 zt 1111,82 2t 1329,74 2t

nielekowe

W rozdziale 1.1.9.2 przedstawiono udziaty chorych z zespotem Dravet, u ktérych przyjmowanie po-
szczegblnych schematdéw leczenia skutkuje zaprzestaniem napaddéw padaczki. W zwigzku z réznicami
w skutecznosci stosowanych terapii zroznicowano koszty leczenia szpitalnego, wizyt ambulatoryjnych
i przyje¢ na SOR chorych wolnych od napadéw oraz chorych, u ktérych wystepujg napady. W tym celu
obliczono srednie wazone koszty nielekowe dla kazdej rozwazanej w ramach niniejszej analizy terapii
(wage stanowi udziat chorych z zespotem Dravet, u ktérych odnotowano brak napadéw w czasie
przyjmowania okreslonej terapii). Zatozono, ze brak napadéw w wyniku przyjmowania leczenia VPA +
CLB + STP oraz VPA + CLB + STP + TPM wystapi u 42,86% chorych (Rozdziat 1.1.9.2). Jest to rowno-
wazne z tym, ze u pozostatych chorych (57,14%) wystapit przynajmniej jeden napad padaczkowy.
Odsetek chorych bez napadéw w czasie leczenia skojarzonego VPA + CLB + TPM oszacowany na pod-
stawie badan Coppola 2002 oraz Nieto-Barrera 2000 wynosi 16,67%. W przypadku terapii VPA + CLB
+ LEV zatozono, ze udziat chorych bez napaddw bedzie taki sam jak dla terapii skojarzonej VPA + CLB
+TPM. Natomiast dla pozostatych terapii zawierajgcych skojarzenia VPA + CLB zatozono, ze u wszyst-
kich chorych wystgpit co najmniej jeden napad padaczkowy w ciggu roku. Szczegdty przedstawiono

w rozdziale 1.1.9.2.
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W ponizszej tabeli przedstawiono wazone srednie tgczne koszty nielekowe leczenia chorych z zespo-

tem Dravet.

Tabela 52. Wazone srednie tgczne koszty leczenia szpitalnego, wizyt ambulatoryjnych i przyje¢ na SOR
chorych z zespotem Dravet, leczonych za pomocq poszczegdlnych schematdow lecze-
nia - analiza podstawowa.

Schemat leczenia Dzieci Dorosli
(<18 roku zycia) (= 18 roku zycia)
VPA + CLB + STP / VPA + CLB + TPM + STP 1351,58 zt 1 335,40 zt
VPA + CLB + TPM / VPA + CLB + LEV 1461,47 zt 1 338,00 zt

VPA + CLB +dieta ketogen-

na/PHT/CBZ/PB/steryd/LTG 153140 1339,65 2

W ramach analizy wrazliwosci przetestowano dodatkowo wariant oszacowania kosztéw nielekowych
oparty na zuzyciu zasobdéw zaczerpnietym z modelu kanadyjskim dostarczonego przez wnioskodaw-

ce. Szczegdty oszacowania przedstawiono w Rozdziele 4.12.

1.1.9 Zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan
i prognoz w analizie wplywu na budzet

Tabelaryczne zestawienie parametrow modelu, na podstawie ktorych dokonano oszacowan liczebno-

$ci populacji oraz prognoz wydatkow ptatnika publicznego, zamieszczono ponize;.

Tabela 53. Zestawienie tabelaryczne danych wejsciowych analizy wptywu na budzet.

Wartos¢ w modelu

Parametr modelu

Scenariusz Scenariusz
aktualny nowy

w wieku < 18 r.z.
Analiza podstawowa
w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
2016 rok Wariant minimalny
w wieku > 18 r.z.

Liczebnodé w wieku < 18 r.z.

populacji
docelowej
(Rozdziat 1.1.7.4)

Wariant maksymalny
w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
Analiza podstawowa
w wieku > 18 r.z.

2017 rok w wieku < 18 r.z.
Wariant minimalny
w wieku < 18 r.z.

Wariant maksymalny ~ w wieku > 18 r.z.
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Wartos¢ w modelu

Parametr modelu

Scenariusz Scenariusz
aktualny nowy

w wieku < 18 r.z.

w wieku > 18 r.z.
Analiza podstawowa
w wieku < 18 r.z.

w wieku = 18 r.z.
2018 rok Wariant minimalny
w wieku < 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
Wariant maksymalny
w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
Analiza podstawowa
w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
2019 rok Wariant minimalny
w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.
Wariant maksymalny
w wieku > 18 r.z.

Udziaty terapii stosowanych w leczeniu zespotu Dravet w Polsce Tabela 18

Masa ciata w wieku < 18 r.z. 21kg

(Rozdziat 1.1.9.1) w wieku > 18 1.2. 66,7 kg
VPA + CLB + STP 42,86%
VPA + CLB + TPM + STP 42,86%

Udziaty chorych wolnych od
napadéw VPA + CLB + TPM 16,67%

(Rozdziat 1.1.9.2)

VPA + CLB + LEV 16,67%
VPA + CLB+ LTG / PB / dieta ketogenna / PRE / 0%
PHT / CBZ ?
PPP 0,0781 [
Diacomit® (styrypentol)
PPP+P 0,0782 [
PPP 0,0013
Cena jednostkowa (zt/mg) walproinian
PPP+P
(Rozdziat 1.1.9.3)
PPP
topiramat
PPP+P

lewatyracetam PPP
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Parametr modelu

Wartos¢ w modelu

Scenariusz
nowy

Scenariusz
aktualny

prednizon

fenobarbital

fenytoina

karbamazepina

lamotrygina
klobazam
Korekta zuzycia styrypentolu
(Rozdziat 1.1.9.4)
STP
VPA+ CLB + STP CLB
VPA
Srednie
dzienne
zuzycie S
(Rozdziat 1.1.9.4)
TPM
VPA + CLB + TPM +
STP
CLB
VPA

PPP+P

PPP

PPP+P

PPP

PPP+P

PPP

PPP+P

PPP

PPP+P

PPP

PPP+P

PPP

PPP+P

w wieku < 18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

0,0018
0,0445
0,0846
0,0032
0,0055
0,0020
0,0025
0,0009
0,0013
0,0084
0,0119
0,0000 zt

0,1103 zt

57,2% 100%

592,6 mg/doba 1 035,3 mg/doba

1882,2 mg/doba  3288,3 mg/doba
8,0 mg/doba
25,3 mg/doba
384,3 mg/doba
1220,6 mg/doba
664,7 mg/doba 1161,3 mg/doba
2111,2 mg/doba 3 688,5 mg/doba
69,3 mg/doba
220,1 mg/doba
8,4 mg/doba
26,7 mg/doba

285,6 mg/doba

907,1 mg/doba
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Wartos¢ w modelu

Parametr modelu

Scenariusz Scenariusz
aktualny nowy

w wieku < 18 r.z.

67,2 mg/doba

TPM
w wieku > 18 r.z. 213,4 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 10,5 mg/doba
CLB
N .
VPA + ClB w wieku > 18 r.z. 33,4 mg/doba
UL w wieku < 18 r.z. 548,1 mg/doba
VPA
w wieku > 18 r.z. 1740,9 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 2 016,0 mg/doba
LEV
w wieku > 18 r.z. 2 016,0 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 11,1 mg/doba
CLB
w wieku > 18 r.z. 35,4 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 497,7 mg/doba
VPA
w wieku > 18 r.z. 1580,8 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 63,0 mg/doba
LTG
ieku > 18r.z. 1
VPA + CLB + LTG/ w wieku >18r.z 50,0 mg/doba
PB/ PRE/ PHT/ CBZ
/ / /¢ w wieku < 18 r.z. 130,0 mg/doba
PB
w wieku > 18 r.z. 130,0 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 42,0 mg/doba
PRE
w wieku > 18 r.z. 32,5 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 115,5 mg/doba
PHT
w wieku > 18 r.z. 350,0 mg/doba
w wieku < 18 r.z. 1 130,59 zt
Hospitalizacja
w wieku > 18 r.z. 922,39 zt
. . w wieku <18 r.z. 222,17 zt
populacja z Wizyta
Pozostate koszty napadami ambulatoryina |\ ieku> 18 r.2. 179,09 2t
leczenia (zt/rok)
(Rozdziat 1.1.9.6) Szpitalny w wieku < 18 r.z. 178,63 zt
Oddziat
Ratunkowy w wieku > 18 r.z. 238,18 zt
w wieku < 18 r.z. 711,02 zt

populacja wolna
od napadow

Hospitalizacja

w wieku > 18 r.z.

912,48 zt
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Parametr modelu

Wartos¢ w modelu

Scenariusz Scenariusz
aktualny nowy

Wizyta ambu-
latoryjna

Szpitalny
Oddziat Ra-
tunkowy

Wycena punktu Hospitalizacja

(Rozdziaf 1.1.9) Wizyta ambulatoryjna

Koszt jednostkowy hospitalizacji: 5.51.01.0014023 Padaczka
(NFZ 110/2015)

Koszt jednostkowy hospitalizacji: 5.51.01.0001067 Padaczka
- diagnostyka i leczenie > 3 dni (NFZ 110/2015)

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku <18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

w wieku < 18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

Koszt jednostkowy wizyty ambulatoryjnej: 5.30.00.0000011 W11 Swiadczenie

specjalistyczne 1-go typu (NFZ 109/2015)

Koszt jednostkowy pobytu na SOR: 5.51.01.0014023 Pa-
daczka - punktowa hospitalizacji < 2 dni - typ umowy hospi-
talizacja/ hospitalizacja planowa (zatozenie na podstawie
NFZ 110/2015)

Koszt jednostkowy pobytu na SOR: 5.51.01.0001066 Pa-
daczka - diagnostyka i leczenie (zatozenie na podstawie NFZ
110/2015)

w wieku < 18 r.z.

w wieku > 18 r.z.

222,17 7t
179,09 zt
178,63 zt
238,18 zt
52,00 zt

9,02 zt

3120,00 zt

4 004,00 zt

31,56 zt

624,00 zt

832,00 zt

Szczegdtowe omoOwienie parametréw i zatozen modelu przedstawiono w poprzednich rozdziatach.
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1.1.10 Wyniki analizy wptywu na budzet

Zgodnie z zapisami Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg (MZ 02/04/2012), w ramach anali-

zy wpltywu na budzet przedstawiono:

» oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym
wskazanym we whniosku;

> iloSciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze srodkdéw publicznych, jakie bedg ponoszone w przypadku braku refundacji styrypen-
tolu ze srodkdw publicznych (scenariusz istniejgcy);

> iloSciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze srodkéw publicznych, jakie beda ponoszone w przypadku finansowania ze srodkdéw
publicznych w ramach sprzedazy aptecznej styrypentolu (scenariusz  nowy),
z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny produktu Diacomit®;

» oszacowanie dodatkowych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkéw publicznych, stanowigcych rdznice pomiedzy wydatkami w scenariuszach nowym
i istniejacym, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkdw stanowigcej refundacje ceny produk-

tu Diacomit®.

Wyniki analizy wptywu na budzet przedstawiono w trzech wariantach: podstawowym (najbardziej
prawdopodobnym), minimalnym i maksymalnym, skonstruowanych w oparciu o alternatywne pro-

gnozy liczebnosci populacji docelowej.

1.1.10.1 Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkow podmiotu zobowigzanego do fi-
nansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkdéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we
whniosku, z wyszczegdlnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, wykonano w oparciu o zatozenia i liczebnosci chorych w scenariuszu istniejgcym w 2015
roku. W oszacowaniu uwzgledniono ceny lekéw oszacowane na podstawie liczby zrefundowanych
miligraméw poszczegdlnych substancji czynnych w okresie od stycznia do pazdziernika 2015 roku
(NFZ 22/01/2016). Cena jednostkowa produktu leczniczego Diacomit® zostata oszacowane na pod-
stawie danych przekazanych przez Ministerstwo Zdrowia (Tabela 31) (MZ 2015). Wyniki przedstawio-

no w ponizszej tabeli.
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Tabela 54. Oszacowanie aktualnych rocznych wydatkdw ptatnika, ponoszonych w populacji docelo-

wej.
Sktadowa kosztow Wydatki
RAZEM, w tym: 1739 049 zt

Styrypentol 1444003 zt
Walproinian 35 808 zt
Klobazam 0 zt
Topiramat 19 075 zt
Lewatyracetam 29 580 zt
Inne leki 3283zt
Pozostate koszty 207 300 zt

Szacowane wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkdéw publicznych
w 2015 roku w tacznej populacji docelowej wynosza 1,7 min zt. Aktualnie produkt leczniczy Diacomit®
sprowadzany jest do Polski na drodze importu docelowego, sktadowa wydatkéw stanowigca refun-

dacje ceny wnioskowanej technologii wynosi 1,44 min zt.

Dodatkowo dane dotyczace kwot refundacji netto z lat 2012-2015 produktu Diacomit® sprowadzane-
go do Polski w ramach importu docelowego przekazane przez Ministerstwo Zdrowia przedstawiono

W ponizszej tabeli.

Tabela 55. Dane dotyczgce importu docelowego produktu leczniczego Diacomit® (MZ 2015).

Szacunkowe minimalne Szacunkowe maksymalne

Produkt I i
rodukt leczniczy kwoty refundacji netto kwoty refundacji netto

Diacomit® 250 mg, kapsutki 76 522,50 85 329,00

Diacomit® 500 mg, kapsutki 282 410,00 318 060,00
2012 rok

Diacomit® 250 mg, saszetki 57 101,00 63 672,40

Diacomit® 500 mg, saszetki 196 776,00 221 616,00

Diacomit® 250 mg, kapsutki 160 652,50 179 141,00

Diacomit® 500 mg, kapsutki 296 986,00 334 476,00
2013 rok

Diacomit® 250 mg, saszetki 201 375,00 224 550,00

Diacomit® 500 mg, saszetki 204 647,00 230 480,60




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Szacunkowe minimalne Szacunkowe maksymalne
kwoty refundacji netto kwoty refundacji netto

Produkt leczniczy

Diacomit® 250 mg, kapsutki 241 202,50 268 961,00

Diacomit® 500 mg, kapsutki 468 254,00 527 364,00
2014 rok

Diacomit® 250 mg, saszetki 231 805,00 258 482,00

Diacomit® 500 mg, saszetki 171 268,00 192 888,00

Diacomit® 250 mg, kapsutki 160 348,20 178 801,68

Diacomit® 500 mg, kapsutki 348 913,00 392 958,00
2015 rok

Diacomit® 250 mg, saszetki 200 480,00 223 552,00

Diacomit® 500 mg, saszetki 165 802,00 186 732,00

W 2015 roku koszty refundacji netto leku Diacomit® wynosity od 875 542 zt do 982 043 zt.

1.1.10.2 Analiza wptywu na budzet - wariant podstawowy

1.1.10.2.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

z perspektywy ptatnika publicznego.

Tabela 56. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy (PPP).

Rdéznica

Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

2016 rok
RAZEM 2420000 +683 200 +39,3%
Diacomit -
w tym RSS [ |
VPA+CLB [
Inne leki -
Pozostate koszty -
2017 rok
RAZEM 2892300 1734 400
Diacomit _ _
w tym RSS I I
VPA+CLB I I
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Rdéznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

Inne leki

Pozostate koszty

2018 rok
RAZEM 2888100 1731800 +1156 300 +66,8%
Diacomit ] I ] I
w tym RSS [ | [ | | |
VPA+CLB ] ] ] I
Inne leki [ [ [ [
Pozostate koszty . - e e
2019 rok
RAZEM 2883 600 1729 200 +1154 400 +66,8%
Diacomit | I I ]
w tym RSS | | | |
VPA+CLB ] ] ] |
Inne leki ] ] I ]
Pozostate koszty - - - -

W wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego
w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 2,42-2,88 min zt rocznie w scenariuszu nowym oraz 1,74-

1,73 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,

dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych

wyniosg kolejno 0,68 min zt, 1,16 min zt, 1,16 min zti 1,15 min zt w latach 2016-2019.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.

Wykres 1. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy (PPP).

M Scenariusz aktualny W Scenariusz nowy i Koszt inkrementalny
0,0 0,5 1,0 15 2,0 2,5 3,0
) . L L L : )
m
2016 2,42 min
- ) +0,68 min
ﬁ -
E. 1,73 min
‘n-: 2017 ‘ 2,89 min
& L | +1,16 min
E 1,73 min
m
S 2018 2,89 min
= | +1,16min
i
=4 i
2 1,73 min
2019 |§ 2,88 min
L ) +1,15 min
Vv

Zmiana wydatkow ptatnika publicznego i pacjentéw w latach 2016-2019, w wariancie podstawowym

analizy wynosi + 39,3-66,8% rocznie, w stosunku do catosci wydatkéw w analizowanej populacji.

1.1.10.2.2 Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie podstawowym,

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 57. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy (PPP+P).

Roéznica

Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

2016 rok
RAZEM 2508 800 1828500 +680 300 +37,2%
Diacomit I I
w tym RSS i i
VPA+CLB [ e
Inne leki [ [




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Rdéznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

Pozostate koszty e
2017 rok
RAZEM 2976 000 1825 900 +1150 100 +63,0%
Diacomit ] I
w tym RSS | |
VPA+CLB ] ]
Inne leki [ [
Pozostate koszty e e
2018 rok
RAZEM 2971700 1823 300 +1148 400 +63,0%
Diacomit I I I |
w tym RSS 1 | i |
VPA+CLB I I I I
Inne leki [ ] [ ] I [ ]
Pozostate koszty - - - -
2019 rok
RAZEM 2967 100 1820 500 +1 146 600 +63,0%
Diacomit ] I I |
w tym RSS i i i i
VPA+CLB I ] I I
Inne leki I ] I I
Pozostate koszty - - - -

W wariancie podstawowym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego i
pacjenta w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 2,51-2,97 min zt rocznie w scenariuszu nowym

oraz 1,83-1,82 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,
dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

wyniosg kolejno 0,68 min zt, 1,15 min zt, 1,15 mIn zti 1,15 min zt w latach 2016-2019.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;j.

Wykres 2. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant podstawowy (PPP+P).

M Scenariusz aktualny M Scenariusz nowy ki Koszt inkrementalny

0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0
] 1,83 min

2016 2,51 min
._E. L J +0,68 min
< 4
é 1,83 min
o0 2,98 min
a_- 2017
a L J +1,15min
(= _
E 1,82 min
® 2018 2,97 min
© +1,15 min
2 4 )
§. 4
; 1,82 min

2019 2,97 min

.

J +1,15 min

Zmiana wydatkow ptatnika publicznego i pacjentéw w latach 2016-2019, w wariancie podstawowym
analizy wynosi + 37,2-63,0% rocznie, w stosunku do catosci wydatkéw w analizowanej populacji.
1.1.10.3 Analiza wptywu na budzet - wariant minimalny

1.1.10.3.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie minimalnym,

z perspektywy ptatnika publicznego.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Tabela 58. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny (PPP).

Réznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

2016 rok
RAZEM 1815 900 +40,7%
Diacomit ]
w tym RSS [ |
VPA+CLB [ ]
Inne leki [
Pozostate koszty [
2017 rok
RAZEM 2176 300 1286 600 +889 700 +69,2%
Diacomit I I . I
w tym RSS [ [ i |
VPA+CLB [ [ [ [
Inne leki I I I I
Pozostate koszty I [ [ [
2018 rok
RAZEM 2170 100 1282 800 +887 300 +69,2%
Diacomit I I | ]
w tym RSS | | | |
VPA+CLB [ [ [ [ ]
Inne leki [ ] [ [ [
Pozostate koszty I e [ ] [ ]
2019 rok
RAZEM 2164 900 1279 800
Diacomit N ]
w tym RSS [ | [ |
VPA+CLB ] ]
Inne leki [ ] [ ]
Pozostate koszty [ [




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

W wariancie minimalnym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego
w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 1,82-2,16 min zt rocznie w scenariuszu nowym oraz 1,29-

1,28 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,
dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych

wyniosg kolejno 0,53 min zt, 0,89 min zt, 0,89 mIn zti 0,89 min zt w latach 2016-2019.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.

Wykres 3. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant minimalny (PPP).

M Scenariusz aktualny B Scenariusz nowy 14 Koszt inkrementalny

0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5
i 1,29 min
2016 1,82 min
— { ) +0,53 min
=
N -
£ 1,29 min
= |
= 2,18 min
= 2017
& L J +0,89 min
= J
= 1,28 min
©
S 2018 2,17 min
= ¢ ) +0,89 min
c
s J
; 1,28 min
2019 2,16 min

J +0,89 min

Zmiana wydatkéw ptatnika publicznego w latach 2016-2019, w wariancie minimalnym analizy wynosi

+40,7-69,2% rocznie, w stosunku do catosci wydatkdw w analizowanej populacji.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

1.1.10.3.2 Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wplywu na budzet w wariancie minimalnym,

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 59. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant minimalny (PPP+P).

Schemat

Scenariusz nowy

Scenariusz aktualny

Rdéznica

RAZEM
Diacomit
w tym RSS
VPA+CLB
Inne leki

Pozostate koszty

RAZEM
Diacomit
w tym RSS
VPA+CLB
Inne leki

Pozostate koszty

RAZEM
Diacomit
w tym RSS
VPA+CLB
Inne leki

Pozostate koszty

RAZEM

Diacomit

1883 000

2239 800

2233 400

N
N
N
(]
o
o
o ||

2016 rok

1359500

2017 rok

1355300

2018 rok

1351400

2019 rok

1348 100

+523 500

+
[+
3
H
wvi
[=3
- o -

+882 000

+38,5%

+
)}
(7
[
X

y

+65,3%




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Pozostate koszty

Réznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny
w tym RSS i i | |
VPA+CLB I I I I
Inne leki ] [ ] ]
I I N I

W wariancie minimalnym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego i
pacjenta w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 1,88-2,23 mlin zt rocznie w scenariuszu nowym

oraz 1,36-1,35 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,
dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdéw publicznych

wyniosg kolejno 0,52 min zt, 0,88 min zt, 0,88 mIn zt i 0,88 min zt w latach 2016-2019.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Wykres 4. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant minimalny (PPP+P).

M Scenariusz aktualny W Scenariusz nowy 14 Koszt inkrementalny

0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5
i 1,36 min
2016 1,88 min
= C ) +0,52min
£ 4
[ 1,36 min
2 2017 2,24 min
+
a ¢ ) +0,88 min
(3 J
2 1,35 min
T 5018 2,23 min
© +0,88 min
= J
>
; 1,35 min
2019 2,23 min
[ ) +0,88 min

Zmiana wydatkéw ptatnika publicznego i pacjentéw w latach 2016-2019, w wariancie minimalnym

analizy wynosi + 38,5-65,3% rocznie, w stosunku do catosci wydatkéw w analizowanej populacji.

1.1.10.4 Analiza wptywu na budzet - wariant maksymalny

1.1.10.4.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

z perspektywy ptatnika publicznego.

Tabela 60. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny(PPP).

Rdéznica

Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

2016 rok
RAZEM 3343700 2399700 +944 000 +39,3%
Diacomit - -
w tym RSS I I
VPA+CLB [ ] [
Inne leki - -
Pozostate koszty - -
2017 rok

RAZEM 3982100 2387 900 +1 594 200




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Rdéznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

Diacomit ]
w tym RSS [ |
VPA+CLB [
Inne leki [
Pozostate koszty [
2018 rok
RAZEM 3963 900 2377 000 +1 586 900 +66,8%
Diacomit I I I N
w tym RSS [ [ | i
VPA+CLB ] ] | |
Inne leki ] I I I
Pozostate koszty - - - -
2019 rok
RAZEM 3950 500 2368 900 +1581 600 +66,8%
Diacomit I I ] I
w tym RSS [ [ | |
VPA+CLB [ [ [ [ ]
Inne leki [ [ ] [ [
Pozostate koszty I [ [ ] [

W wariancie maksymalnym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego
w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 3,34-3,95 min zt rocznie w scenariuszu nowym oraz 2,40-

2,37 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,

dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkéw publicznych

wyniosg kolejno 0,94 min zt, 1,59 min zt, 1,59 miIn zti 1,58 min zt w latach 2016-2019.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficznej.

Wykres 5. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny (PPP).

M Scenariusz aktualny  HScenariusz nowy k4 Koszt inkrementalny
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Zmiana wydatkdéw ptatnika publicznego i pacjentéw w latach 2016-2019, w wariancie maksymalnym

analizy wynosi + 39,3-66,8% rocznie, w stosunku do cato$ci wydatkdw w analizowanej populacji.

1.1.10.4.2 Perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet w wariancie maksymalnym,

z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

Tabela 61. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny (PPP+P).

Rdéznica

Scenariusz nowy Scenariusz aktualny

2016 rok

RAZEM 3466 300 2526 400 +939 900 +37,2%

Diacomit I I .




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Réznica
Schemat Scenariusz nowy Scenariusz aktualny (2] %
w tym RSS | | i 1
VPA+CLB I I I |
Inne leki ] [ ] I ]
Pozostate koszty - - - -
2017 rok
RAZEM 4097 400 2513900 +1583 500 +63,0%
Diacomit I . I N
w tym RSS | | i 1
VPA+CLB I I I |
Inne leki [ [ I ]
Pozostate koszty - - - -
2018 rok
RAZEM 4078 700 2502 400 +1576 300 +63,0%
Diacomit I . I I
w tym RSS 1 | i |
VPA+CLB I ] | |
Inne leki ] [ ] ] N
Pozostate koszty - - - -
2019 rok
RAZEM 4064 900 2494000 +1570 900
Diacomit I I I
w tym RSS | | i
VPA+CLB I I N
Inne leki [ ] |
Pozostate koszty - - -

W wariancie maksymalnym analizy wptywu na budzet, prognozowane wydatki ptatnika publicznego i
pacjenta w rozwazanej populacji docelowej wynoszg 3,47-4,06 min zt rocznie w scenariuszu nowym

oraz 2,53-2,49 min zt rocznie w scenariuszu istniejgcym.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu produktu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych,
dodatkowe wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkdéw publicznych

wyniosg kolejno 0,94 min zt, 1,58 min zt, 1,58 mIn zti 1,57 min zt w latach 2016-2019.

Wyniki analizy inkrementalnej zaprezentowano ponizej w formie graficzne;j.

Wykres 6. Wyniki analizy wptywy na system ochrony zdrowia — wariant maksymalny (PPP+P).

M Scenariusz aktualny W Scenariusz nowy 14 Koszt inkrementalny
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Zmiana wydatkdow ptatnika publicznego i pacjentéw w latach 2016-2019, w wariancie maksymalnym

analizy wynosi + 37,2-63,0% rocznie, w stosunku do catosci wydatkéw w analizowanej populacji.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

1.1.10.5 Analiza wrazliwosci

Zestawienie wariantow analizy wrazliwosci, przeprowadzonej dla podstawowego wariantu, zamiesz-

czono w ponizszej tabeli.

Tabela 62. Zestawienie zatozen analizy wrazliwosci.

Zmienna modelu

Zrédto / uzasadnienie wartosci przyjetej w AW

Zuzycie lekow

Cena produktu
leczniczego
Diacomit® w
scenariuszu
aktualnym

Ceny jednostko-

we pozostatych

produktow lecz-
niczych

Pozostate koszty
leczenia

Korekta zuzycia
STP w scenariu-
szu aktualnym

Masa ciata cho-
rych z zespotem
Dravet

Zatozenie analizy podstawowej

Zuzycie lekdw zostato zaczerpniete z badan kli-
nicznych, a w przypadku braku danych z badan
klinicznych zuzycie lekéw oszacowano na pod-
stawie dawkowania wskazanego
w charakterystykach produktéw leczniczych

Koszt jednostkowy styrypentolu oszacowany na
podstawie sredniej ceny z danych dostarczonych
przez Ministerstwo Zdrowia:

PPP: 0,0780 zt/mg
PPP+P: 0,0782 zt/mg

Oszacowane na podstawie NFZ 22/01/2016
(Rozdziat 4.2))

Dane o zuzycia zasobdw z polskiego badania
przeprowadzonego przez Fundacje Epileptologii
(Majkowska-Zwoliriska 2009, Majkowski 20089,

Majkowska-Zwoliriska 2008)

Korekte zuzycia styrypentolu oszacowana na
podstawie danych o rzeczywistym zuzyciu w 2015
roku: 57,2%

(Tabela 39)

Mase ciata przyjeto w zaleznosci od wieku chore-
go (Inoue 2014, GUS 2011, Estymator 2006):

Dzieci: 21,0 kg
Dorosli: 66,7 kg
(Rozdziat 1.1.9.1)

Zatozenie analizy wrazliwosci

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych oszacowane
na podstawie dawkowania wskazanego w charak-
terystykach produktéw leczniczych

(Tabela 92)

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych przyjete na
poziomie definiowanej dawki dobowej
(Tabela 92)

Koszt jednostkowy styrypentolu oszacowany na
podstawie minimalnych cen z danych dostarczo-
nych przez Ministerstwo Zdrowia:

PPP: 0,0736 zt/mg
PPP+P: 0,0738 zt/mg

Koszt jednostkowy styrypentolu oszacowany na
podstawie maksymalnych cen z danych dostar-
czonych przez Ministerstwo Zdrowia:

PPP: 0,0825 zt/mg
PPP+P: 0,0827 zt/mg
Koszt jednostkowy styrypentolu oszacowano na
podstawie danych z UR NFZ 21/2015/I1l:

PPP: 0,0664 z/mg
PPP+P: 0,0666 zt/mg

Urzedowa z MZ 23/12/2015
(Tabela 34

Dane o zuzycie zasobéw w modelu kanadyjskim
(PeriPharm 2013)

(Rozdziat 4.12)

Brak korekty: 100%
Korekta zuzycia na poziomie $redniego rzeczywi-
stego zuzycia styrypentolu z lat 2012-2015: 54,5%
(Tabela 39)

Dolna granica zakresu masy ciata:
Dzieci: 18,0 kg
Dorosli: 64,1 kg
(Rozdziat 1.1.9.1)
Gérna granica zakresu masy ciata:
Dzieci: 23,0 kg
Dorosli: 69,3 kg
(Rozdziat 1.1.9.1)




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Zrédto / uzasadnienie wartosci przyjetej w AW

Zmienna modelu
Zatozenie analizy podstawowej Zatozenie analizy wrazliwosci

Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono ponizej, oddzielnie z perspektywy ptatnika publicznego

oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjenta.

1.1.10.5.1 Perspektywa ptatnika publicznego

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet uzyskane w analizie wrazli-
wosci z perspektywy wytgcznie podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze Srodkéw

publicznych.

Tabela 63. Wyniki analizy wrazliwosci: PPP.

Scenariusz istniejacy

[2t]

Réznica wydatkow [zt]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [z1]

Analiza podstawowa

RAZEM 2420000 1736 800 +683 200
2016

RAZEM 2 892 300 1734 400 +1 157 900
2017

RAZEM 2 888 100 1731800 +1 156 300
2018

RAZEM 2 883 600 1729200 +1 154 400
2019




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt]

Réznica wydatkow [zt]

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych oszacowane na podstawie dawkowania wskazanego w charakterystykach produk-
tow leczniczych

RAZEM 2 406 300 1714900 +691 400
2016

RAZEM 2 892 900 1712500 +1 180 400
2017

RAZEM 2 888 700 1710000 +1 178 700
2018

RAZEM 2 884 200 1707 400 +1 176 800
2019

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych przyjete na poziomie definiowanej dawki dobowej

RAZEM 2124 900 1567 000 +557 900
2016

RAZEM 2514 300 1564 800 +949 500
2017

RAZEM 2510 600 1562500 +948 100
2018

RAZEM 2 506 800 1560 100 +946 700
2019

Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie minimalnych cen z danych dostar-
czonych przez Ministerstwo Zdrowia

RAZEM 2420000 1654 9500 +765 100
2016

RAZEM 2 892 300 1652 600 +1 239 700
2017

RAZEM 2 888 100 1650200 +1 237 900
2018

RAZEM 2 883 600 1647 700 +1 235 900
2019

Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie maksymalnych cen z danych dostar-
czonych przez Ministerstwo Zdrowia




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Réznica wydatkow [zt]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt]

RAZEM 2420000 1818 700 +601 300
2016

RAZEM 2 892 300 1816 100 +1 076 200
2017

RAZEM 2888 100 1813 500 +1 074 600
2018

RAZEM 2 883 600 1810 700 +1 072 900
2019
Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie UR NFZ 21/2015/11I

RAZEM 2 420000 1521400 +898 600
2016

RAZEM 2 892 300 1519 300 +1 373 000
2017

RAZEM 2888 100 1517 100 +1 371000
2018

RAZEM 2 883 600 1514 700 +1 368 900
2019

Ceny jednostkowe pozostatych lekéw oszacowane na podstawie MZ 23/12/2015

RAZEM 2415 300 1731900 +683 400
2016

RAZEM 2 887 800 1729 400 +1 158 400
2017

RAZEM 2 883 600 1726900 +1 156 700
2018

RAZEM 2 879 100 1724 300 +1 154 800
2019

Dane o zuzycie zasobéw zaczerpniete z PeriPharm 2013

RAZEM 2478 000 1 808 300 +669 700
2016




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt]

Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2935900 1 805 800 +1 130 100
2017

RAZEM 2931600 1803 200 +1 128 400
2018

RAZEM 2927 100 1 800 400 +1 126 700
2019

Brak korekty zuzycia STP w scenariuszu aktualnym

RAZEM 2420000 2814 200 -394 200
2016

RAZEM 2 892 300 2 810 300 +82 000
2017

RAZEM 2 888 100 2 806 200 +81 900
2018

RAZEM 2 883 600 2 801 800 +81 800
2019

Korekta zuzycia STP w scenariuszu aktualnym na poziomie sredniego rzeczywistego zuzycia styrypentolu z lat 2012-2015

RAZEM 2 420000 1668 000 +752 000
2016

RAZEM 2 892 300 1665 600 +1 226 700
2017

RAZEM 2 888 100 1663 200 +1224 900
2018

RAZEM 2 883 600 1660 600 +1 223 000
2019

Przyjecie masy ciata na poziomie dolnej granicy zakresu masy ciata chorych

RAZEM 2151300 1553100 +598 200
2016

RAZEM 2 564 300 1550 900 +1 013 400
2017




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt]

Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2 560500 1548 700 +1 011 800
2018

RAZEM 2 556 600 1546 300 +1 010 300
2019

Przyjecie masy ciata na poziomie gérnej granicy zakresu masy ciata chorych

RAZEM 2 604 800 1863 100 +741 700
2016

RAZEM 3117 800 1860 500 +1 257 300
2017

RAZEM 3113300 1857 700 +1 255 600
2018

RAZEM 3108 500 1854 900 +1 253 600
2019

Rozktad wieku w populacji chorych z zespotem Dravet na oszacowany na podstawie badania ankietowego

RAZEM 2942 600 2093 000 +849 600
2016

RAZEM 3530900 2090 100 +1 440 800
2017

RAZEM 3525 800 2087 000 +1 438 800
2018

RAZEM 3520300 2 083 800 +1 436 500
2019

Najnizsze udzialy terapii ze STP w scenariuszu nowym, oszacowana na podstawie badania ankietowego

RAZEM 2114100 1736 800 +377 300
2016

RAZEM 2281700 1734 400 +547 300
2017

RAZEM 2278 400 1731800 +546 600
2018




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt]

Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2274900 1729200 +545 700
2019
Najwyzsze udziaty terapii ze STP w scenariuszu nowym, oszacowana na podstawie badania ankietowego

RAZEM 2798 200 1736 800 +1 061 400
2016

RAZEM 3647 200 1734400 +1 912 800
2017

RAZEM 3641 800 1731800 +1 910 000
2018

RAZEM 3 636 200 1729200 +1 907 000
2019

1.1.10.5.2 Perspektywa wspdlna ptatnika publicznego i pacjenta

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy wptywu na budzet uzyskane w analizie wrazli-
wosci z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $Srodkéw

publicznych i pacjentow.

Tabela 64. Wyniki analizy wrazliwosci: PPP + P.

Scenariusz istniejacy

[2t]

Kategoria kosztéow Scenariusz nowy [z1]

Réznica wydatkow [zt]

Analiza podstawowa

RAZEM 2508 800 1828 500 +680 300
2016
I I I .
RAZEM 2976 000 1825 900 +1150 100
2017
I I I I
RAZEM 2971700 1823300 +1148 400
2018
I I I
RAZEM 2967100 1820 500 +1 146 600
2019
I I I

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych oszacowane na podstawie dawkowania wskazanego w charakterystykach produk-
téw leczniczych




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Kategoria kosztow

Scenariusz nowy [zt]

Scenariusz istniejacy

[z]

Réznica wydatkow [zt]

2016

2017

2018

2019

2016

2017

2018

2019

RAZEM

RAZEM

RAZEM

RAZEM

2518 800

3001 000

2996 600

2992 000

1829900

1827 300

1824 600

1821 800

+688 900

+1 173 700

+1 172 000

+1 170 200

Zuzycie lekéw przeciwpadaczkowych przyjete na poziomie definiowanej dawki dobowej

RAZEM

RAZEM

RAZEM

RAZEM

2301000

2 687 100

2 683 200

2 679 000

1744 500

1742 100

1739500

1736 900

+556 500

+945 000

+943 700

+942 100

Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie minimalnych cen z danych dostar-

2016

2017

2018

2019

czonych przez Ministerstwo Zdrowia

RAZEM

RAZEM

RAZEM

RAZEM

2 508 800

2976 000

2971700

2967 100

1746 600

1744 200

1741600

1739000

+762 200

+1 231 800

+1 230 100

+1 228 100

Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie maksymalnych cen z danych dostar-

2016

czonych przez Ministerstwo Zdrowia

RAZEM

2 508 800

1910400

+598 400




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt] Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2 976 000 1907 700 +1 068 300
2017

RAZEM 2971700 1904 900 +1 066 800
2018

RAZEM 2967 100 1902 000 +1 065 100
2019
Koszt jednostkowy styrypentolu w scenariuszu aktualnym oszacowany na podstawie UR NFZ 21/2015/Ill

RAZEM 2 508 800 1613 100 +895 700
2016

RAZEM 2 976 000 1610 800 +1 365 200
2017

RAZEM 2971700 1608 500 +1 363 200
2018

RAZEM 2 967 100 1 606 000 +1 361 100
2019

Ceny jednostkowe pozostatych lekéw oszacowane na podstawie MZ 23/12/2015

RAZEM 2504 100 1823700 +680 400
2016

RAZEM 2 971 600 1821 100 +1 150 500
2017

RAZEM 2 967 300 1818 500 +1 148 800
2018

RAZEM 2962 700 1815 700 +1 147 000
2019

Dane o zuzycie zasobOow zaczerpniete z PeriPharm 2013

RAZEM 2 566 700 1900 000 +666 700
2016

2017 RAZEM 3019 600 1897 400 +1122 200




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Kategoria kosztow

Scenariusz nowy [zt]

Scenariusz istniejacy

[z]

Réznica wydatkow [zt]

2018

2019

2016

2017

2018

2019

2016

2017

2018

2019

2016

2017

RAZEM 3015 200 1894 600 +1 120 600
I

RAZEM 3010 500 1891 700 +1 118 800
I I I

Brak korekty zuzycia STP w scenariuszu aktualnym

RAZEM 2 508 800 2908 000 -399 200
I I I I

RAZEM 2 976 000 2 903 900 +72 100
I I I I

RAZEM 2971700 2 899 700 +72 000
I I I I

RAZEM 2 967 100 2 895 200 +71 900
I I I I

Korekta zuzycia STP w scenariuszu aktualnym na poziomie Sredniego rzeczywistego zuzycia styrypentolu z lat 2012-2015

RAZEM 2508 800 1759 500 +749 300
I I I I

RAZEM 2 976 000 1757 000 +1 219 000
I I I I

RAZEM 2971700 1754500 +1217 200
I I I I

RAZEM 2967 100 1751 800 +1 215 300
I I I I

Przyjecie masy ciata na poziomie dolnej granicy zakresu masy ciata chorych

RAZEM 2229700 1634 300 +595 400
I I I

RAZEM 2 638 100 1 632 000 +1 006 100
I I I

RAZEM 2634 200 1629 600 +1 004 600

2018




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[z]

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt] Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2 630 100 1627 100 +1 003 000

2019
Przyjecie masy ciata na poziomie gérnej granicy zakresu masy ciata chorych

RAZEM 2700 700 1962 000 +738 700
2016

RAZEM 3208 400 1959 200 +1 249 200
2017

RAZEM 3203700 1956 400 +1 247 300
2018

RAZEM 3198 800 1953 400 +1 245 400
2019

Rozktad wieku w populacji chorych z zespotem Dravet na oszacowany na podstawie badania ankietowego

RAZEM 3051200 2204 700 +846 500
2016

RAZEM 3633 800 2201 600 +1 432 200
2017

RAZEM 3628 500 2 198 400 +1 430 100
2018

RAZEM 3622 900 2 195 000 +1 427 900
2019
Najnizsze udziaty terapii ze STP w scenariuszu nowym, oszacowana na podstawie badania ankietowego

RAZEM 2205700 1828 500 +377 200
2016

RAZEM 2371100 1825900 +545 200
2017

RAZEM 2 367 600 1823300 +544 300
2018

2019 RAZEM 2 364 000 1820500

+543 500




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Scenariusz istniejacy

[21]
I I |

Najwyisze udziaty terapii ze STP w scenariuszu nowym, oszacowana na podstawie badania ankietowego

Kategoria kosztow Scenariusz nowy [zt] Réznica wydatkow [zt]

RAZEM 2 884 500 1828 500 +1 056 000
2016

RAZEM 3725900 1825900 +1 900 000
2017

RAZEM 3720400 1823300 +1897 100
2018

RAZEM 3714700 1820500 +1 894 200
2019




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

1.2 Walidacja wewnetrzna modelu

Walidacje wewnetrzng modelu przeprowadzono w celu ujawnienia ewentualnych btedéw zwigza-

nych z wprowadzaniem danych oraz strukturg modelu, z zastosowaniem standardowych procedur:

> testowania wynikow przy uzyciu zerowych i skrajnych wartosci;

> testowania powtarzalnosci wynikéw przy identycznych wartosciach wejsciowych.

Szczegdtowe wyniki analizy scenariuszy w ramach walidacji wewnetrznej przedstawiono w zatgczniku

4.13.

Dodatkowy element walidacji wewnetrznej stanowita analiza wrazliwosci, w ramach ktérej spraw-
dzano, czy przy zatozeniu skrajnych wartosci pojedynczych parametrow w obrebie zdefiniowanego
zakresu wartosci uzyskuje sie oczekiwany kierunek zmian wynikéw analizy wptywu na budzet ptatni-
ka. W kazdym wariancie analizy wrazliwosci wptyw zmiany parametru wyniki analizy wptywu na bu-

dzet ptatnika byt logicznie uzasadniony, w szczegdlnosci:

» przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci parametréw kosztowych prowadzito do
zmniejszenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego;

» przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci dla zuzytych zasobéw prowadzito do zmniej-
szenia (zwiekszenia) kosztu catkowitego;

» przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci parametrow masy ciata chorych prowadzito
do zmniejszenia (zwiekszenia) zuzytych zasobow;

> przyjecie minimalnych (maksymalnych) wartosci parametréw liczebnosci populacji docelowej

prowadzito do zmniejszenia (zwiekszenia) wydatkow.

Szczegdtowe wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w Rozdziale 1.1.11.5.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

1.3 Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Umieszczenie preparatu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,w aptece na re-
cepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym sta-
nem klinicznym” nie bedzie skutkowa¢ dodatkowymi naktadami, zwigzanymi z np. potrzebg przeszko-

lenia personelu, opracowaniem nowych wytycznych klinicznych, zmiany zasad diagnostyki, itd.

1.4 Aspekty etyczne i spoleczne

W przypadku podjecia decyzji o umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie lekdw refundowanych,
dostepnych ,,w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym, dostep do tej technologii medycznej dla pacjentow bytby
utatwiony ze wzgledu na petne finansowanie ze srodkéw publicznych. Nalezy zwrdci¢ uwage, ze
zgodnie z opinig polskich ekspertéw klinicznych wprowadzenie statej dostepnosci leku Diacomit®
w aptekach umozliwi wczesniejsze wigczenie skutecznej terapii zgodnie ze wskazaniem i poprawi
rokowania chorych (APD Diacomit® 2015). Poza tym stosowanie styrypentolu generuje dodatkowe
korzysci zdrowotne w stosunku do aktualnie dostepnych w ramach sprzedazy aptecznej produktéw
leczniczych wykorzystywanych w leczeniu zespotu Dravet. Decyzja dotyczaca finansowania preparatu
Diacomit® ze srodkéw publicznych nie oddziatuje w zaden sposdb na prawa pacjenta czy tez prawa

cztowieka, ani tez nie wigze sie ze szczegdlnymi wymogami w stosunku do pacjenta.

Podsumowujac wptyw na aspekty spofeczne i etyczne, a takie organizacyjne i prawne, nie zidentyfi-
kowano Zzadnych potencjalnych problemdw zwigzanych zfinansowaniem ze srodkéw publicznych

rozwazanej technologii (Tabela 65).

Tabela 65. Aspekty spoteczne i etyczne zwigzane z decyzjq o refundacji produktu Diacomit

Kryterium

czy pewne grupy pacjentéw moga by¢ faworyzowane na skutek zatozen przyjetych w analizie Nie

czy niekwestionowany jest rowny dostep do technologii medycznej przy jednakowych potrze- Nie
bach

czy spodziewana jest duza korzy$¢ dla waskiej grupy oséb, czy korzy$¢ mata, ale powszechna Duza korzys¢ dla waskiej

grupy oséb
czy technologia stanowi odpowiedz na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spotecznie Tak
uposledzonych
czy technologia stanowi odpowiedz? dla oséb o najwiekszych potrzebach zdrowotnych, dla Nie

ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej metody leczenia

czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii moze powodowac problemy

Nie
spoteczne

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujg-




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Kryterium

cymi regulacjami prawnymi,

czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza koniecznos¢ dokonania zmian

. . Nie
w prawie/przepisach;
czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii oddziatuje na prawa pacjenta lub prawa cztowie- Nie
ka
czy stosowanie technologii naktada koniecznos¢ szczegdélnego informowania pacjenta lub uzy- Nie
skiwania jego zgody;
czy stosowanie technologii naktada potrzebe zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania; Nie
czy stosowanie technologii naktada potrzebe uwzgledniania indywidualnych preferencji, po- Nie

trzebe czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

1.5 Wnioski koncowe

Celem niniejszej analizy jest prognoza wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiad-
czen ze srodkdw publicznych w przypadku podjecia decyzji o refundacji produktu leczniczego Diaco-
mit® (styrypentol) stosowanego, w skojarzeniu z walproinianem i klobazamem, w leczeniu chorych na
ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat (zespo6t Dravet). Europejska Agencja Lekéw przyznata pro-
duktowi Diacomit® status leku sierocego, gdyz zespét Dravet jest chorobg rzadka, wystepujaca z cze-

stoscig nie wiekszg, niz u 5 na 10 000 osdb w ogdlnej populacji krajow Unii Europejskiej.

Zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej w zespole Dravet podstawowe leczenie polega na zastoso-
waniu samego walproinianu, a w przypadku nieskutecznosci dotgczenie nierefundowanego klobaza-
mu. Jesli mimo stosowania obu lekéw choroba nadal nie jest kontrolowana, m.in. polskie wytyczne
zalecajg dotaczenie trzeciego leku — styrypentolu (PTND 2013). Jednakze w polskich warunkach, lek
ten obecnie jest dostepny jedynie na drodze importu docelowego i tylko dla chorych, ktérzy rozpo-
czeli terapie przed koricem 2013 roku. Nowo diagnozowani chorzy, zwykle we wczesnym wieku dzie-
ciecym, kontynuuja rozpoczete nieskuteczne leczenie walproinianem i klobazamem lub majg dota-
czone inne, mniej skuteczne leki przeciwpadaczkowe. W opinii ekspertédw klinicznych styrypentol
nalezy traktowac jako terapie ostatniej szansy, tzn. jezeli ten lek w omawianym schemacie okaze sie
nieskuteczny, to prawdopodobienstwo skutecznosci innych metod leczenia farmakologicznego jest
niewielkie, nawet w sytuacji stosowania terapii wielolekowej (> 3 lekdw jednoczesnie). Nalezy pod-
kresli¢ ze niekontrolowana ciezka miokloniczna padaczka niemowlgt moze skutkowac wystgpieniem
nieodwracalnych konsekwencji dla zdrowia pacjenta, w tym rozwoju opdznienia umystowego (Hatto-
ri 2008, Genton 2011). Powtarzajgce sie i dtugotrwajgce napady padaczkowe mogg prowadzi¢ do

stanu padaczkowego bezposrednio zagrazajac zyciu chorego.

Pozytywna decyzja odnosnie finansowania ze srodkéw budzetowych produktu leczniczego Diacomit®
w ramach sprzedazy aptecznej w populacji pacjentéw z ciezkg miokloniczng padaczka niemowlat
z uogodlnionymi napadami toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem i walproinianem
spowoduje umiarkowany (ponizej 1,5 min zt rocznie) wzrost wydatkéw podmiotu zobowigzanego do
finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych w ciggu pierwszych czterech lat od zaktadanego
umieszczenie leku Diacomit® w wykazie lekdw refundowanych dostepnych ,w aptece na recepte
w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym stanem
klinicznym”. Ze wzgledu na niewielkg chorobowos¢ na SMEI prognozowane roczne wydatki utrzymujg

sie na stabilnym poziomie.
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Nalezy podkresli¢, ze obecnie mozliwosci leczenia SMEI sg ograniczone z powodu skomplikowanej
procedury sprowadzania leku Diacomit® z zagranicy na drodze importu docelowego, a dostepne far-
makoterapie nie wptywajg istotnie na poprawe stanu i jakosci zycia chorych. Poza tym nie zidentyfi-
kowano probleméw natury etycznej ispotecznej, zwigzanych z finansowaniem ze $rod-
kéw publicznych rozwazanej technologii. Wpisanie produktu leczniczego Diacomit® na wykaz lekéw
refundowanych nie bedzie naktadato dodatkowych wymogoéw zwigzanych z organizacjg udzielania

Swiadczen zdrowotnych.
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2.1 Cel

Celem analizy racjonalizacyjnej jest przedstawienie rozwigzan dotyczacych refundacji lekow, srod-
kéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych, ktérych wdroze-
nie spowoduje uwolnienie srodkow publicznych w wielkosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow wynikajgcemu z analizy wptywu na budzet finansowania w Polsce produktu Diacomit® (sty-
rypentol) w populacji chorych na ciezkg miokloniczng padaczke niemowlat z uogdlnionymi napadami

toniczno-klonicznymi opornymi na leczenie klobazamem i walproinianem.

2.2 Metodyka

W ramach analizy wptywu na budzet oszacowano, ze finansowanie ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Diacomit® bedzie prowadzito do wzrostu wydatkow ptatnika, dlatego — zgodnie
z wymogami ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Ustawa 2011) — w uzupetnieniu analizy

wptywu na budzet wykonano analize racjonalizacyjna.

W niniejszej analizie uwzgledniono zapisy rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012
roku w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy zawarte w uzasadnieniu wniosku
o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjalnego prze-
znaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego oraz wniosku o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego objetego

refundacjg (MZ 02/04/2012).

2.3 Dodatkowe wydatki ptatnika publicznego - zestawienie wynikow BIA

W wykonanej analizie wptywu na system ochrony zdrowia oszacowano wydatki podmiotu zobowig-
zanego do finansowania $wiadczen ze $rodkéw publicznych, zwigzane z wydaniem decyzji
0 umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,w aptece na
recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym
stanem klinicznym” w poréwnaniu z sytuacjg w ktérej produkt leczniczy Diacomit® (styrypentol) nie
znajduje sie obecnie w wykazie lekéw refundowanych, jest natomiast dostepny w Polsce na drodze

importu docelowego i stosowany w praktyce klinicznej.

Wyniki inkrementalne analizy podstawowej w horyzoncie pierwszych dwoéch okreséw rozliczenio-

wych refundacji, przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 66. Dodatkowe wydatki ptatnika w analizie BIA (wariant podstawowy).

Okres rozliczeniowy Dodatkowe wydatki ptatnika publicznego [z1]

Pierwszy okres rozliczeniowy refundacji 1841100 zt

Drugi okres rozliczeniowy refundacji 2 310 700 zt

Prognozowany wzrost wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kéw publicznych wynosi kolejno 1,84 min zt i 2,31 mIn zt w pierwszych dwdch okresach rozliczenio-
wych refundacji i jest to kwota, jakg w analizowanym okresie nalezy wygospodarowac w systemie
ochrony zdrowia, aby pokry¢ wydatki zwigzane z refundacjg leku Diacomit® nie powodujgc przy tym

koniecznosci zwiekszenia obcigzen budzetu ptatnika publicznego.

2.4 Objecie refundacja odpowiednikOw preparatow referencyjnych: eta-
nercept (Enbrel®).

Produkt leczniczy Enbrel® (etanercept) jest umieszczony w wykazie lekéw refundowanych w czesci
,B. Leki dostepne w ramach programu lekowego” (MZ 23/12/2015) i obecnie nie posiada refundo-
wanych odpowiednikdw. Leki stosowane w programach lekowych sg bezptatne dla swiadczeniobior-
cy, w zwigzku z czym wprowadzenie odpowiednikéow dla preparatéw referencyjnych spowoduje ob-
nizenie limitu finansowania w grupie bez wptywu na wydatki pacjenta. Refundowane preparaty eta-

nerceptu sg objete oddzielnymi grupami limitowymi (MZ 23/12/2015).

Ze wzgledu na wygasniecie ochrony patentowej dla leku Enbrel® w Europie w 2014 roku (IMS 2014,
Mullard 2012), przewidywane jest pojawienie sie w najblizszych latach preparatéw biopodobnych dla
lekéw referencyjnych. W listopadzie 2015 r. Komitet ds. Produktédw Leczniczych Stosowanych u Ludzi
przy Europejskiej Agencji Lekow wydat pozytywng opinie w sprawie zezwolenia na dopuszczenia do
obrotu pierwszego leku biopodobnego zawierajgcego etanercept (produkt leczniczy Benepali®, Bio-
gen; EMA 2015). W zwigzku z powyzszym w analizie przyjeto za realistyczne zatozenie wprowadzenia

(do refundacji) nowych preparatéw etanerceptu od poczatku 2017 roku.

Zgodnie z Art. 13 ust. 6 pkt. 1 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkow spozyw-
czych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Ustawa 2011), urzedowa

cena zbytu pierwszego refundowanego odpowiednika, z uwzglednieniem liczby DDD w opakowaniu

jednostkowym, nie moze by¢ wyzsza niz 75% urzedowej ceny zbytu jedynego odpowiednika refun-
dowanego w danym wskazaniu. W praktyce powyzszy zapis oznacza, ze po wprowadzeniu refundacji
odpowiednikéw dla leku referencyjnego nastgpi automatyczne obnizenie limitu finansowania

wszystkich produktow leczniczych w ramach grupy limitowej o co najmniej 25% (lub wi
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w zaleznosci od zaproponowanych cen lekdw generycznych). Analogiczna do omawianej sytuacja
miata miejsce w 2013 roku (MZ 26/08/2013), w zwigzku z wprowadzeniem pierwszego odpowiednika
dla idarubicyny w ramach wykazu lekéw stosowanych w chemioterapii (grupa ,1022.0, Idarubici-
num”). Po umieszczeniu w wykazie leku generycznego (ldarubicin Teva®), ktérego cena byta nizsza o
25% wzgledem ceny preparatu oryginalnego (Zavedos®), limit finansowania dla leku referencyjnego
zostat obnizony do poziomu ceny tanszego odpowiednika, tj. 0 25% wzgledem stanu dotychczasowe-
go (MZ 26/08/2013). Analogiczny mechanizm zatozono w omawianym przypadku wprowadzenia

odpowiednikéw produktéw Enbrel®.

W ponizszej tabeli przedstawiono limit finansowania produktu Enbrel® w stanie obecnym, tj. braku
odpowiednikéw dla lekéow referencyjnych etanerceptu oraz prognozowang roczng liczbe zrefundo-
wanych opakowan i jednostek substancji czynnej. W dalszych kalkulacjach zatozono, ze roczne zuzy-
cie leku nie zmieni sie w kolejnych latach przyjetego horyzontu analizy, réwniez w przypadku wpro-
wadzenia proponowanego mechanizmu.

Tabela 67. Limit finansowania oraz wielkosc sprzedazy preparatow oryginalnych zawierajgcych eta-
nercept w stanie istniejgcym (brak refundowanych odpowiednikéw).

Urzedowa Wysokos¢ L. zrefund. L.zrefund. L.zrefund. L.zrefund. Koszt pfat-
cena zbytu limitu finan- opak. mg opak. w mg nika w 2015
[zt] sowania [zt]  1-X.2015* 1-X.2015* 20157 w 2015* [zt]

Nazwa, postac i dawka

leku

Enbrel, roztwér do
wstrzykiwan w amputko- 3996,00 4 195,80 15180,76 3036151,00 18216,91 3643381,20 76434494
strzykawce, 50 mg

Enbrel, roztwér do

wstrzykiwan we wstrzy- 3 996,00 4 195,80 531,90 106 380,00 638,28 127 656,00 2 678 095
kiwaczu, 50 mg

Enbrel, proszek i roz-
puszczalnik do sporza-
dzenia roztworu do
wstrzykiwan, 25 mg/ml

1998,00 2097,90 1992,63 199 263,00 2391,16 239115,60 5016406

Enbrel, proszek i roz-
puszczalnik do sporza-
dzania roztworu do 799,20 839,16 1992,63 79 705,20 2 391,16 95 646,24 2 006 562
wstrzykiwan do stoso-
wania u dzieci, 10 mg/ml

Suma 4105799,04 86135558

Wazony koszt jednostkowy 20,98 zt/mg

*  napodstawie: NFZ 22/01/2016.

Limit finansowania w przeliczeniu na jednostke substancji czynnej (1 mg) wynosi 20,98 zt/mg.

Tabela 68. Limit finansowania w przypadku wprowadzenia refundacji odpowiednikéw leku Enbrel.

Wysokos¢ limitu Rocznal l. zre- Rocznal l. zre- Roczne koszty
finansowania [zt] fund. opak.A fund. mg* ptatnika [z4]*

Nazwa, postac i dawka leku, opakowanie
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Wysokos¢ limitu Rocznal l. zre- Rocznal l. zre- Roczne koszty

A R ERGE A I DL CRCTE L LT ID finansowania [z1] fund. opak.® fund. mg* ptatnika [zt]*

Enbrel, roztwdr do wstrzykiwan w amputko- 3146,85 18 216,91 3643 381,20 57325 871 2t
strzykawce, 50 mg

Enbrel, roztwér do wstrzykiwan we wstrzyki- 3146,85 638,28 127 656,00 2008 571 2t
waczu, 50 mg

Enbrel, proszek i rozpuszczalnik do sporza- 1573,43 2391,16 23911560 3762305 zt
dzenia roztworu do wstrzykiwan, 25 mg/ml

Enbrel, proszek i rozpuszczalnik do sporza-
dzania roztworu do wstrzykiwan do stosowa- 629,37 2 391,16 95 646,24 1504 922 zt

nia u dzieci, 10 mg/ml

Suma 4105 799,04 64 601 669 zt

Wazony koszt jednostkowy 15,73 zt/mg

*  =4195,80x 75%; = 2 097,90 x 75%; 839,16 x 75;
A napodstawie: NFZ 22/01/2016.

W przypadku wprowadzenia tanszych odpowiednikéw leku Enbrel® limit finansowania wyniesie za-

tem maksymalnie 15,73 zt/mg.

Prognoze rocznej wysokosci uwolnionych srodkéw w wyniku realizacji proponowanego mechanizmu

przedstawiono w tabeli.

Tabela 69. Prognozowane uwolnione srodki wynikajgce z wprowadzenia refundowanych odpowiedni-
kow produktu Enbrel®.

liczba zrefundowanych jedno- Koszt jednostki leku taczne wydatki

Scenariusz stek leku [mg/rok] [21] ptatnika [2A]

Stan aktualny (refyndaqa wyltacznie 4105 799 20,98 86 135 558
leku referencyjnego - Enbrel)

Stan po wprowadzeniu nowych odpo- 4105 799 15,73 64 601 669
wiednikow dla leku referencyjnego

Uwolnione srodki 21533 890 zt

Prognozowana wysokosé srodkow uwolnionych z budzetu w wyniku zaktadanego wprowadzenia na

rynek odpowiednikdw dla produktow Enbrel® wynosi 21,53 mln zt rocznie w latach 2017-2019.

2.5 Bilans wydatkow ptatnika

Zestawienie prognozowanych dodatkowych wydatkéw pfatnika wynikajgcych z refundacji prepara-
téw Diacomit® oraz szacowanej wielkosci uwolnionych $rodkéw budzetowych wynikajacych

z wprowadzenia proponowanych mechanizmoéw racjonalizacyjnych, zamieszczono w ponizszej tabeli.
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Tabela 70. Bilans wydatkow ptatnika.

Rok refundacji Przyrost wydatkow [zt] Oszczednosci [zt] Bilans wydatkow [zt]
1. okres rozliczeniowy refundacji 1841100 -21 533890 -19 692 790
2. okres rozliczeniowy refundacji 2 310 700 -43 067 779 -40 757 079

Wdrozenie proponowanego rozwigzania racjonalizacyjnego pozwoli na uwolnienie $rod-
koéw publicznych przewyzszajgcych szacowane w analizowanym okresie wydatki ptatnika wynikajace z
decyzji o umieszczeniu preparatu Diacomit® w wykazie lekéw refundowanych, dostepnych ,,w aptece
na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, lub we wskazaniu okreslonym
stanem klinicznym” 0 -19,69 mlin zt w pierwszym okresie rozliczeniowym refundacji oraz 0-40,76 min

zt w drugim okresie rozliczeniowym refundacji.
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4.1 Dane dotyczace importu docelowego produktu leczniczego Diacomit
(MZ 2015)

Tabela 72. Dane dotyczgce importu docelowego produktu leczniczego Diacomit (MZ 2015).

Zawartosc opakowa-

Opakowanie Tl Liczba opakowan llos¢ sprzedanych mg

Diacomit 250 mg x 60 kaps. 15000 85 1275000

Diacomit 500 mg x 60 kaps. 30 000 155 4 650 000
2012 rok

Diacomit 250 mg x 60 sasz. 15000 64 960 000

Diacomit 500 mg x 60 sasz. 30 000 108 3240 000

Diacomit 250 mg x 60 kaps. 15 000 180 2 700 000

Diacomit 500 mg x 60 kaps. 30 000 163 4 890 000
2013 rok

Diacomit 250 mg x 60 sasz. 15 000 225 3375000

Diacomit 500 mg x 60 sasz. 30 000 112 3360 000

Diacomit 250 mg x 60 kaps. 15 000 270 4050 000

Diacomit 500 mg x 60 kaps. 30 000 257 7 710 000
2014 rok

Diacomit 250 mg x 60 sasz. 15 000 259 3885 000

Diacomit 500 mg x 60 sasz. 30 000 94 2 820000

Diacomit 250 mg x 60 kaps. 15 000 179 2 685 000

Diacomit 500 mg x 60 kaps. 30 000 191 5730000
2015 rok

Diacomit 250 mg x 60 sasz. 15 000 224 3360 000

Diacomit 500 mg x 60 sasz. 30 000 91 2 730000
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4.2 Liczba i wartos¢ zrefundowanych opakowan lekéw stosowanych w le-

czeniu zespotu Dravet (I-X. 2015 r.)

Tabela 73. Substancja czynna: walproinian (NFZ 22/01/2015, MZ 23/12/2015).

Liczba zrefundowanych Wartoéé refun- Doptata
Preparat dacji Swiadcze-
opakowar mg niobiorcy
Convulex 500 mg x 50 580 2528995000 mg 2192 646,76 zt 3,56 2t
100 kaps.
Convulex 150 mg x 25 889 388327500 mg 337425137 8,49 2t
100 kaps.
Convulex 300 mg x 61942 1858263000 mg  1648137,93zt 4,34 2t
100 kaps.
DiEEnalizoolnels 22383 179 060 000 mg 95 347,77 7t 7,94 2t
40 kaps.
Convulex 50 mg/ml 52211 261 055 000 mg 76 250,07 zt 9,11 2t
x 100 ml
Depakine 57,64 53529 462 811 734 mg 260 587,17 2t 11,37 2t
mg/ml x 150 ml
Depakine Chrono
300 mg x 30 kaps, 995 340 8958059995mg  11593430,60zt 7,94zt
Depakine Chrono
i 1756 389 26345829540 mg  36413251,47zt 6,14zt
Depakine Chrono
500 500 mg x 30 0 0mg 0,00 2zt 4,17 2t
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 100 mg x 30 105 088 315 263 200 mg 181 524,40 zt 5,73 2t
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 1000 mg x 28765 862950000 mg 123255341zt 13,731zt
30 kaps.
Depakine Chrono-
sphere 250 mg x 30 109 967 824 752 500 mg 948 553,94 zt 9,13 zt
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 500 mg x 30 66 030 990450000 mg ~ 1331591,82 zt 9,60 zt
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 750 mg x 30 27185 611 662 500 mg 854 297,30 zt 11,63 2t
kaps.
ValproLEK 300 mg x 22 800 205 200 000 mg 258 189,78 2t 4,48 7t
30 kaps.
ValproLEK 500 500 24187 362805000 mg 471 642,67 2t 4,32 7t
mg x 30 kaps.
Absenor 500 mg x 77 097 3854850000 mg 5 265 243,47 zt 3,56 7t
100 kaps.
Absenor 300 mg x 64 820 1944600000 mg 2 647 450,59 zt 3,41 7t
100 kaps.
Convival Chrono 43619 1090475000 mg 1502 570,41 zt 4,35 7t

Koszt jednostkowy
za miligram
PPP PPP+P
0,0009 zt  0,0009 zt
0,0009zt  0,0014 zt
0,0009zt  0,0010 zt
0,0005zt  0,0015 zt
0,0003zt  0,0021 zt
0,0006 zt  0,0019 zt
0,0013zt  0,0022 zt
0,0014 zt  0,0018 zt
0,0000zt  0,0003 zt
0,0006 zt  0,0025 zt
0,0014zt  0,0019 zt
0,0012zt  0,0024 zt
0,0013zt  0,0020 zt
0,0014 zt  0,0019 zt
0,0013zt  0,0018 zt
0,0013zt  0,0016 zt
0,0014zt  0,0014 zt
0,0014 zt  0,0015 zt

0,0014 zt
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Liczba zrefundowanych

opakowan

Sredni wazony koszt za miligram”

mg

Wartosc refun-

dacji

Doptata
Swiadcze-
niobiorcy

Koszt jednostkowy
za miligram

PPP

0,0013 zt

PPP+P

0,0018 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych mg wg NFZ 22/01/2016.
Tabela 74. Substancja czynna: topiramat (NFZ 22/01/2015, MZ 23/12/2015).

Preparat

Epiramat 25 mg x
28 kaps.

Epiramat 50 mg x
28 kaps.

Epiramat 100 mg x
28 kaps.

Epiramat 200 mg x
28 kaps.

Epitoram 25 mg x
28 kaps.

Epitoram 50 mg x
28 kaps.

Epitoram 100 mg x
28 kaps.

Epitoram 200 mg x
28 kaps.

Etopro 200 mg x 28
kaps.

Etopro 50 mg x 28
kaps.

Etopro 25 mg x 28
kaps.

Etopro 100 mg x 28
kaps.

Oritop 25 mg x 60
kaps.

Oritop 50 mg x 60
kaps.

Oritop 100 mg x 60
kaps.

Topamax 25 mg x
28 kaps.

Topamax 50 mg x
28 kaps.

Topamax 100 mg x
28 kaps.

Topamax 200 mg x

Liczba zrefundowanych

opakowan

3492

6 765

7197

5022

2251

4028

11708

4969

2651

5453

2789

6051

756

669

971

44778

73 091

95932

38793

mg

2 444 400 mg

9471 000 mg

20 151 600 mg

28 123 200 mg

1575700 mg

5639 200 mg

32782400 mg

27 826 400 mg

14 845 600 mg

7 634 200 mg

1952300 mg

16 942 800 mg

1134 000 mg

2007 000 mg

5826 000 mg

31344 275 mg

102 327 400 mg

268 609 600 mg

217 240 800 mg

Wartosc refun-

dacji

20742,48 zt

102 016,20 zt

240 091,92 zt

351 188,46 zt

13 370,94 zt

60 742,24 zt

390 578,88 zt

344 152,94 zt

185 384,43 zt

82 281,88 zt

16 582,56 zt

201 861,36 zt

12 390,84 zt

24 070,62 zt

65 037,58 zt

266 753,04 zt

1103 124,04 zt

3200 646,54 zt

2712 794,49 zt

Doptata
Swiadcze-
niobiorcy

4,90 zt

5,57 zt

5,90 zt

4,17 zt

4,67 2t

5,11 zt

5,00 zt

3,20 zt

4,17 2t

5,35 zt

4,79 zt

5,90 zt

5,63 zt

3,65 zt

3,20 zt

9,27 zt

5,57 zt

5,00 zt

3,20 zt

Koszt jednostkowy
za miligram
PPP PPP+P
0,0085 zt 0,0155 zt
0,0108 zt 0,0148 zt
0,0119 zt 0,0140 zt
0,0125 zt 0,0132 zt
0,0085 zt 0,0152 zt
0,0108 zt 0,0144 zt
0,0119 zt 0,0137 zt
0,0124 zt 0,0129 zt
0,0125 zt 0,0132 zt
0,0108 zt 0,0146 zt
0,0085 zt 0,0153 zt
0,0119 zt 0,0140 zt
0,0109 zt 0,0147 zt
0,0120 zt 0,0132 zt
0,0112 zt 0,0117 zt
0,0085 zt 0,0218 zt
0,0108 zt 0,0148 zt
0,0119 zt 0,0137 zt

0,0125 zt
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. Koszt jednostkowy
Liczba zrefundowanych an _ Doptata "
Preparat Wart:zccjriefun éwiadcze- za miligram
opakowari mg niobiorcy PPP PPP+P
28 kaps.
Topiramat Bluefish 1376 963 200 mg 8 186,48 ! 3312t 00085z 00132zt
25 mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 1898 2 657 200 mg 26 837,72 2t 320zt 00101z  0,0124 2t
50 mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 2703 7568 400 mg 79 468,20 zt 320zt 00105zt 0,016zt
100 mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 616 3449 600 mg 35 955,92 7t 3,20 24 00104z 0,010 zt
200 mg x 28 kaps.
Toramat 25 mg x
2776 2 082 000 mg 18 300,48 2t 4712t 00088zt 0,015zt
30 kaps.
Toramat 50 mg x 5741 8611 500 mg 94 107,09 2t 5062t 00109z 00143zt
30 kaps.
Tma';gtk:gg ek 7796 23388 000 mg 280 500,08 zt 479z 00120zt  0,0136 zt
T 2
ora?gtkagg me X 5151 30 906 000 mg 387 097,65 2t 3,20 7t 001252t  0,0131 2t
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0118 zt 0,0139 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 75. Substancja czynna: lewetyracetam (NFZ 22/01/2015, MZ 23/12/2015).

Liczba zrefundowanych Wartosé refun-

Preparat dacji

opakowan mg

Cezarius 250 mg x
50 kaps.

Cezarius 500 mg x
50 kaps.

Cezarius 750 mg x
50 kaps.

Cezarius 1000 mg x
50 kaps.

Eliptus 250 mg x 50
kaps.

Eliptus 500 mg x 50
kaps.

Eliptus 750 mg x 50
kaps.

Eliptus 1000 mg x
50 kaps.

Keppra 750 mg x
50 kaps.

Keppra 750 mg x
100 kaps.

Keppra 250 mg x

3333

7782

2545

4063

379

1451

267

584

1085

555

2590

41662 500 mg

194 550 000 mg

95437 500 mg

203 150 000 mg

4737 500 mg

36 275 000 mg

10 012 500 mg

29200 000 mg

40 687 500 mg

41 625 000 mg

32375000 mg

55 828,29 zt

285 291,54 zt

144 021,55 zt

309 438,08 zt

6 158,95 zt

49 406,75 zt

13 748,85 zt

39291,34 zt

62 503,73 zt

64 125,93 zt

43 981,85 zt

Doptata Koszt jednostkowy
éwiadcze- za miligram
niobiorcy PPP PPP

3,20 zt 0,0013zt  0,0016 zt
3,42 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,87 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
4,41 7t 0,0015zt  0,0016 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0014zt  0,0015 zt
3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
3,56 zt 0,0013zt  0,0014 zt

105,61 zt 0,0015 zt 0,0044 zt
205,04 zt 0,0015zt  0,0043 zt

38,87 zt 0,0014 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

. Koszt jednostkowy
Liczba zrefundowanych cz . Doptata e
Preparat Wart:;&;jriefun éwiadcze- za miligram
opakowari mg niobiorcy PPP PPP
50 kaps.
Keppra 250 mg x
1302 32537 500 mg 47 964,54 zt 72,51 zt 0,0015 zt 0,0044 zt
100 kaps.
Keppra 500 mg x
50 kaps 5148 128 700 000 mg 194 595,18 zt 72,51 zt 0,0015 zt 0,0044 zt
Keppra 500 mg x
3287 164 325 000 mg 251 106,24 zt 138,60 zt 0,0015 zt 0,0043 zt
100 kaps.
Kepp;‘) tggg Mg x 2 459 122950000 mg 191 148,16zt 13860zt 00016zt  0,0043 zt
Keppra 1000 mg x 1933 193300000 mg 301 403,90 zt 270,55zt  0,0016zt  0,0043 zt
100 kaps.
Levei‘(’)”kzgg me X 4799 119975000 mg 165 709,47 zt 3,20 7t 0,0014zt  0,0015 zt
Leve”;’g klaosso e X 2210 110500000 mg 150 987,20 zt 3,56 2t 0,00147t 0,004zt
Levetiracetam
Accord 250 mg x 50 312 3900 000 mg 4 143,36 zt 3,20 zt 0,0011 zt 0,0013 zt
kaps.
Levetiracetam
Accord 500 mg x 50 548 13 700 000 mg 15 190,56 zt 3,20 zt 0,0011 zt 0,0012 zt
kaps.
Levetiracetam
Accord 500 mg x 207 10350 000 mg 11 324,97 zt 3,56 zt 0,0011 zt 0,0012 zt
100 kaps.
Levetiracetam
Accord 750 mg x 50 97 3637 500 mg 4 038,11 zt 3,20 zt 0,0011 zt 0,0012 zt
kaps.
Levetiracetam
Accord 1000 mg x 193 9 650 000 mg 10 559,03 zt 3,56 zt 0,0011 zt 0,0012 zt
50 kaps.
Levetiracetam
Accord 1000 mg x 123 12 300 000 mg 12 643,17 zt 7,11 zt 0,0010 zt 0,0011 zt
100 kaps.
Levetiracetam
Actavis 250 mg x 50 2572 32 150 000 mg 43 047,88 zt 4,58 zt 0,0013 zt 0,0017 zt
kaps.
Levetiracetam
Actavis 250 mg x 1863 46 562 500 mg 68 279,25 zt 4,28 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
100 kaps.
Levetiracetam
Actavis 500 mg x 50 7 889 197 225 000 mg 289 240,70 zt 4,28 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
kaps.
Levetiracetam
Actavis 500 mg x 5022 251110 000 mg 382 521,61 zt 4,41 zt 0,0015 zt 0,0016 zt

100 kaps.

Levetiracetam
Actavis 750 mg x 50 2037 76 387 500 mg 115 298,55 zt 4,12 zt
kaps.

0,0016 zt

0,0015 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Koszt jednostkowy
za miligram

Liczba zrefundowanych Wartosé refun- Doptata

P t ) swiadcze-
repara dac1| swiadcze:

opakowari mg niobiorcy PPP PPP

Levetiracetam
Actavis 750 mg x 1630 122 212 500 mg 186 177,64 zt 7,26 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
100 kaps.

Levetiracetam
Actavis 1000 mg x 5258 262 890 000 mg 400 447,29 zt 4,41 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Actavis 1000 mg x 3712 371 200 000 mg 565 468,34 zt 9,67 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
100 kaps.

Levetiracetam
Apotex 250 mg x 2 649 33112500 mg 44 112,42 7t 3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Apotex 500 mg x 4715 117 875 000 mg 172 339,40 zt 3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Apotex 750 mg x 1554 58 275 000 mg 87 696,05 zt 3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Apotex 1000 mg x 3099 154 950 000 mg 235 888,76 zt 3,56 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Bluefish 250 mg x 15 187 500 mg 219,57 zt 3,20 zt 0,0012 zt 0,0014 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Bluefish 500 mg x 225 5625 000 mg 6 838,95 zt 3,20 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Bluefish 750 mg x 367 13 762 500 mg 16 792,91 zt 3,20 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
50 kaps.

Levetiracetam
Bluefish 1000 mg x 789 39 450 000 mg 47 528,05 zt 3,56 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
50 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 250 634 7 925 000 mg 9 846,02 zt 3,20 zt 0,0012 zt 0,0015 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 250 200 5000 000 mg 6 450,00 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
mg x 100 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 750 33 1237500 mg 1597,86 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 750 24 1 800 000 mg 2 227,68 zt 5,33 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
mg x 100 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 500 1230 30 750 000 mg 39 680,30 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam 548 27 400 000 mg 34953,08 zt 3,56 zt
NeuroPharma 500

0,0013 zt 0,0013 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Koszt jednostkowy
za miligram

Liczba zrefundowanych Wartosé refun- Doptata

P t ) swiadcze-
repara dac1| swiadcze:

opakowari mg niobiorcy PPP PPP

mg x 100 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 1000 1214 60 700 000 mg 77 416,78 zt 3,56 zt 0,0013 zt 0,0013 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam
NeuroPharma 1000 501 50 100 000 mg 60 580,92 zt 7,11 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
mg x 100 kaps.

Levetiracetam
PharmaSwiss 250 944 11 800 000 mg 15 789,14 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam
PharmaSwiss 500 3506 87 650 000 mg 121 588,95 zt 3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
mg x 50 kaps.

Levetiracetam
PharmaSwiss 500 2160 107 975 000 mg 148 187,06 zt 3,56 zt 0,0014 zt 0,0014 zt
mg x 100 kaps.

Levetiracetam

PharmaSwiss 750 814 30525 000 mg 42 410,00 zt 3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
mg x 50 kaps.
Levetiracetam
PharmaSwiss 1000 1342 67 100 000 mg 92 121,70 zt 3,56 7t 0,0014zt  0,0014 zt
mg x 50 kaps.
Levetiracetam
PharmaSwiss 1000 1334 133 400 000 mg 174 291,04 zt 7,11 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 8302 103775000 mg 138 993,66 2t 4,40 7t 0,0013zt  0,0017 zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 4367 109162500 mg 160 084,37 zt 4,24 7t 0,00152t  0,0016 2t
250 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 22 950 573740000 mg  841480,73 zt 4,24 7t 0,0015zt  0,0016 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 12216 610775000 mg 930 467,32 2t 4,34 7t 0,0015zt  0,0016 2t
500 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 7007 262762500mg 396 550,85 zt 4,12 7t 0,0015zt  0,0016 zt
750 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva
S 5469 410175000 mg 624 861,90 zt 7,16 2t 0,0015zt  0,0016 2t
Levetiracetam Teva 20302 1015100000 mg 1546 226,42 zt 4,34 7t 0,0015zt  0,0016 zt
1000 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva
1000 mg x 100 12224 1222400000mg 1862 197,20 zt 9,61 2t 0,00152t  0,0016 2t
kaps.
Levetiracetam
Zdrovit 500 mg x 50 2566 64 150 000 mg 91513,16 2t 3,20 2t 0,004zt  0,0016 2t

kaps.

Levetiracetam
Zdrovit 1000 mg x 970 48 500 000 mg 68 462,60 zt 3,56 zt
50 kaps.

0,0015 zt

0,0014 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Liczba zrefundowanych Warto<é refun-

dacji

Preparat

Normeg 250 mg x
50 kaps.

Normeg 500 mg x
50 kaps.

Normeg 750 mg x
50 kaps.

Normeg 1000 mg x
50 kaps.

Polkepral 250 mg x
50 kaps.

Polkepral 500 mg x
50 kaps.

Polkepral 500 mg x
100 kaps.

Polkepral 750 mg x
50 kaps.

Polkepral 1000 mg
x 50 kaps.

Polkepral 1000 mg
x 100 kaps.

Symetra 250 mg x
50 kaps.

Symetra 500 mg x
50 kaps.

Symetra 750 mg x
50 kaps.

Symetra 1000 mg x
50 kaps.

Trund 250 mg x 50
kaps.

Trund 500 mg x 50
kaps.

Trund 500 mg x
100 kaps.

Trund 750 mg x 50
kaps.

Trund 1000 mg x
50 kaps.

Trund 1000 mg x
100 kaps.

Vetira 250 mg x 50
kaps.

Vetira 500 mg x 50
kaps.

Vetira 750 mg x 50
kaps.

opakowan mg
2305 28 812 500 mg
6921 173 015 000 mg
2070 77 625 000 mg
2742 137 100 000 mg
213 2 662 500 mg
187 4 675 000 mg
189 9 450 000 mg
60 2 250 000 mg
99 4950 000 mg
48 4 800 000 mg
777 9712500 mg
2144 53 600 000 mg
398 14 925 000 mg
1990 99 500 000 mg
3294 41175 000 mg
3876 96 900 000 mg
3475 173 750 000 mg
2 267 85027 500 mg
2817 140 850 000 mg
2399 239 900 000 mg
15901 198 762 500 mg
56 765 1419 125 000 mg
16 285 610 687 500 mg

35 852,35 zt

223 296,96 zt

100 270,80 zt

174 884,76 zt

3552,84 zt

6 457,11 zt

12 912,48 zt

3076,20 zt

6 763,68 zt

6 240,00 zt

12 999,21 zt

78 456,50 zt

22 506,67 zt

151 525,06 zt

55 137,42 zt

141 869,91 zt

261 056,24 zt

128 223,53 zt

211 613,04 zt

360 833,59 zt

266 655,95 zt

2 082 265,95 zt

921 667,83 zt

Doptata Koszt jednostkowy
éwiadcze- za miligram
niobiorcy PPP PPP

3,20 zt 0,0012 zt 0,0015 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
3,56 zt 0,0013 zt 0,0013 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
3,56 zt 0,0014 zt 0,0014 zt
3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
3,56 zt 0,0014 zt 0,0014 zt
7,11 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,56 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,56 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,20 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
3,56 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
7,11 z¢ 0,0015 zt 0,0016 zt
6,22 zt 0,0013 zt 0,0018 zt
7,19 zt 0,0015 zt 0,0018 zt
4,68 zt 0,0015 zt 0,0016 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

. Koszt jednostkowy
Liczba zrefundowanych an _ Doptata ™
Preparat Wart:zccjriefun éwiadcze- za miligram
opakowari mg niobiorcy PPP PPP
Vet'?olfaopos mex 38258 1912890000 mg 2913853732 403z 00015z  0,00167t
ius 1
Cezarius 100 mg 2862 85860000mg 200 082,42 zt 3,20 2t 00023zt  0,0024 zt
/ml x 300 ml
Kepp;a;O%O;;g 3] 9947 298410000 mg 695 394,77 zt 59,902t  0,0023zt  0,0043 zt
Levetiracetam
NeuroPharma 100 622 18 660 000 mg 43 484,02 7t 3,65 2t 0,00237  0,0025 zt
mg /ml x 300 ml
Trund ;gg $|g /mix 7161 214830000mg 500 625,51 zt 3,20 7t 0,0023zt  0,0024 zt
Vetira :Sg nn:|g /mix 3051 45 765 000 mg 101781,36 4 5,49 7t 0,0022zt  0,0026 zt
Vetira 3188 ;‘lg /mix 7500 225000000mg 524 325,00 zt 4,18 7 0,0023z2t  0,0025 zt
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0015 zt 0,0018 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.
Tabela 76. Substancja czynna: prednizon (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

X Koszt jednostkowy za
Liczba zrefundowanych Wartosé refun-  Doptata $wiad- miligram

Pr r
eparat dacji czeniobiorcy

opakowari mg PPP PPP+P

Encorton 1 mg x 20

o 33182 663 640 mg 5607,42 zt 8,39 zt 0,0084zt  0,4279 zt

Encorton 5 mg x 20
b 288176 28817615mg 844 612,32z 8,46 zt 0,0293zt  0,1139zt
E"°°”°rt'alb? mg x 20 322 864 64572800 mg 2904 086,96 zt 9,69 zt 0,0450zt  0,0934 zt
E"°°rt°rt‘azb? mg x 20 175 900 70359800 mg 3 555 582,65 zt 427 # 00505zt  0,0612 7t
E"°°”°rt'ailmg x 100 0 omg 0,00 zt 5,33 zt 0,0000z  0,0107 zt
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0445 zt 0,0846 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 77. Substancja czynna: fenobarbital (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

iczb fund h Koszt jednostkowy za
Liczba zrefundowanyc Wartosé refun-  Doptata $wiad- miligram

P t
repara dacji czeniobiorcy

opakowan mg PPP PPP+P

Luminalum 100 mg x

10 tabl 30304 30304 000 mg 95 809,60 zt 3,20 zt 0,0032 zt 0,0032 zt

Luminalum UNIA 100

73 489 73 489 000 mg 232 011,96 zt 3,26 zt 0,0032 zt 0,0064 zt
mg x 10 tabl.

0,0032 zt

0,0055 zt

Sredni wazony koszt za miligram®

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramow wg NFZ 22/01/2016.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Tabela 78. Substancja czynna: fenytoina (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

Koszt jednostkowy za

Liczba zrefundowanych s
miligram

Wartosc refun- Doptata swiad-

dacji czeniobiorcy
opakowan mg PPP PPP

Preparat

Phenytoinum WZF

100 mg x 60 tabl 52740

316 437 000 mg 628 620,29 zt 3,20 zt 0,0020 zt 0,0025 zt

Tabela 79. Substancja czynna: karbamazepina (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

Cena jednostkowa za
mg

Doptata
Swiadcze-

Liczba zrefundowanych Wartoéé refun-

Preparat

Finlepsin 400
retard 400 mg x
30 tabl.

Finlepsin 400
retard 400 mg x
50 tabl.

Neurotop retard
600 600 mg x 50
tabl.

Tegretol CR 400
400 mg x 30 tabl.

Tegretol, zawie-
sina doustna 20
mg/ml x 100 ml.

Tegretol, zawie-
sina doustna 20
mg/ml x 250 ml.

opakowan

45740

22372

172977

452 531

2263

18 818

mg

548 875 999 mg

447 432 000 mg

5189 298 000 mg

5430371984 mg

4526 000 mg

94 090 000 mg

dacji

488 521,94 zt

415 346,17 zt

4974 273,90 zt

4548 622,31 zt

12 910,05 zt

342 677,28 zt

Sredni wazony koszt za miligram®

niobiorcy

6,62 zt

7,84 7t

3,20 zt

6,97 zt

4,19 7t

3,20 zt

PPP

0,0009 zt

0,0009 zt

0,0010 zt

0,0008 zt

0,0029 zt

0,0036 zt

0,0009 zt

PPP+P

0,0014 zt

0,0013 zt

0,0011 zt

0,0014 zt

0,0049 zt

0,0043 zt

0,0013 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 80. Substancja czynna: lamotrygina (NFZ 22/01/2016, MZ 23/12/2015).

Preparat

Epitrigine 100
mg x 30 tabl.

Epitrigine 50 mg
x 30 tabl.

Lamilept 100 mg
x 30 tabl.

Lamilept 50 mg x
30 tabl.

Lamilept 25 mg x
30 tabl.

Lamitrin 50 mg x
30 tabl.

Lamitrin 100 mg
x 30 tabl.

Liczba zrefundowanych

opakowan

6172

4994

33019

26 207

14 603

104 291

95920

mg

18 516 000 mg

7 491 000 mg

99 057 000 mg

39310 500 mg

10952 000 mg

156 436 500 mg

287 760 000 mg

Wartosc refun-
dacji

140 426,74 zt

52 639,63 zt

751424,32 zt

276 198,08 zt

56 946,86 zt

1153 397,95 zt

2418 454,23 zt

Doptata
Swiadcze-
niobiorcy

3,20 zt

3,20 zt

3,20 zt

3,20 zt

3,20 zt

16,39 zt

7,67 zt

Cena jednostkowa za

mg

PPP

0,0076 zt

0,0070 zt

0,0076 zt

0,0070 zt

0,0052 zt

0,0074 zt

0,0084 zt

PPP+P

0,0087 zt

0,0092 zt

0,0087 zt

0,0092 zt

0,0095 zt

0,0183 zt

0,0110 zt




Preparat

Lamitrin 100 mg
x 60 tabl.

Lamitrin 25 mg x
30 tabl.

Lamotrix 100 mg
x 90 tabl.

Lamotrix 25 mg x
30 tabl.

Lamotrix 50 mg x
30 tabl.

Lamotrix 100 mg
x 30 tabl.

Symla 25 mg x 30
tabl.

Symla 50 mg x 30
tabl.

Symla 100 mg x
30 tabl.

Lamitrin S, tabl.
do sporzadzania
zawiesiny/do
rozgryzania i
zucia 5 mg x 30
tabl.

Lamitrin S, tabl.
do sporzadzania
zawiesiny/do
rozgryzania i
zucia 25 mg x 30
tabl.

Lamitrin S, tabl.
do sporzadzania
zawiesiny/do
rozgryzania i
zucia 100 mg x
30 tabl.

Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Liczba zrefundowanych

opakowan

120585

79 948

22923

32546

61527

56 762

4816

5391

10 200

10014

13 041

2 569

mg

723512 999 mg

59961 000 mg

206 310 000 mg

24 409 500 mg

92 290 500 mg

170 286 000 mg

3612000 mg

8 086 500 mg

30 600 000 mg

1502 100 mg

9780750 mg

7707 000 mg

Wartosc refun-

dacji

6464 776,33 zt

314 495,11 zt

1879 300,74 zt

127 543,83 zt

678 423,99 zt

1431528,34 zt

18 682,54 zt

56 478,89 zt

229 791,96 zt

7710,78 t

217 076,02 zt

195 606,86 zt

Sredni wazony koszt za miligram”

Doptata
Swiadcze-
niobiorcy

10,75 zt

11,76 zt

10,57 zt

7,17 2

10,72 zt

7,67 2

3,20 zt

3,20zt

3,20 zt

8,37 zt

5,27 zt

3,20 zt

Cena jednostkowa za

mg

PPP

0,0089 zt

0,0052 zt

0,0091 zt

0,0052 zt

0,0074 zt

0,0084 zt

0,0052 zt

0,0070 zt

0,0075 zt

0,0051 zt

0,0222 zt

0,0254 zt

0,0084 zt

PPP+P

0,0107 zt

0,0209 zt

0,0103 zt

0,0148 zt

0,0145 zt

0,0110 zt

0,0094 zt

0,0091 zt

0,0086 zt

0,0609 zt

0,0292 zt

0,0264 zt

0,0119 zt

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéw wg NFZ 22/01/2016.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

4.3 Refundowane preparaty substancji czynnych stosowanych leczeniu zespotu Dravet
Tabela 81. Substancja czynna walproinian (MZ 23/12/2015).

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj Limit Doptata NFZ éwli)a(:ipciza::io- e

Preparat . s
netto cena zbytu hurtowa detaliczna odptatnosci biorey PPP PPP+P

161.1, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - kwas walproinowy i jego sole - postacie farmaceutyczne o normalnym uwalnianiu

Convulex 500 mg x 100

e 32,30zt 34,88 7t 36,622t 44,612t Ryczatt 44,612t 41,05 2t 3,56 2t 0,0008z2t  0,0009zt
Convu'exkiz.mg x 100 13,20 2t 14,26 2t 14,97 7t 18,67 2t Ryczaft 13,38 2t 10,18 7t 8,49 7t 0,00072t  0,0012 zt
CO”"“'exki%gmg x 100 19,50 zt 21,06 2t 22,11 2t 27,91 2t Ryczaft 26,77 2t 23,57 2t 4,34 2t 0,0008zt 0,000 zt
Dipromall(:gg mg x 40 8,48 2t 9,16 zt 9,62 2t 11,88 2t Ryczaft 7,14 2t 3,94 7t 7,94 2t 0,0005zt  0,0015 zt

Convulex 50 mg/ml x

oo 7,85 zt 8,48 zt 8,90 zt 10,36 zt Ryczatt 4,45 2t 1,25 zt 9,11zt 00003zt  0,0021z

Depakine 57,64 mg/m 11,89 7t 12,84 7t 13,48 7t 15,88 7t Ryczaft 7,71 2t 4,51 2t 11,37 2t 0,0005zt  0,0018 zt

x 150 ml
161.2, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - kwas walproinowy i jego sole - postacie farmaceutyczne o przedtuzonym uwalnianiu

Depakine Chrono 300

12,00 zt 12,96 zt 13,61zt 17,23 zt Ryczatt 12,49 zt 9,29 zt 7,94 zt 0,0010 zt 0,0019 zt
mg x 30 kaps.
Depakine Chrono 500 16,50 zt 17,82 2t 18,71 2t 23,75 2t Ryczaft 20,81 2t 17,61 2t 6,14 7t 00012zt  0,0016 zt
mg x 30 kaps.
Depaki
epakine Chrono 500 14,76 2t 15,94 zt 16,74 2t 21,78 2t Ryczaft 20,81 7t 17,61 2t 4,17 2t 00012zt  0,0015 zt
500 mg x 30 kaps.
Depakine Chrono-
sphere 100 mg x 30 4,65 zt 5,02 zt 5,27 zt 6,69 zt Ryczatt 4,16 zt 0,96 zt 5,73 zt 0,0003 zt 0,0022 zt
kaps.
Depakine Chrono- 39,10 zt 42,23 7t 44,34 7t 52,15 zt Ryczatt 41,62 7t 38,42 zt 13,73 zt 0,0013 zt 0,0017 zt

sphere 1000 mg x 30




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj Limit Doptata NFZ éwlija(::lpcizaet:io- e

netto cena zbytu hurtowa detaliczna odptatnosci biorey PPP PPP+P

Preparat

kaps.

Depakine Chrono-

sphere 250 mg x 30 11,63 zt 12,56 zt 13,19 zt 16,34 zt Ryczatt 10,41 zt 7,21 zt 9,13 zt 0,0010 zt 0,0022 zt
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 500 mg x 30 19,55 zt 21,11 2t 22,17 2t 27,21 2t Ryczatt 20,81 zt 17,61 2t 9,60 zt 0,0012zt  0,0018 zt
kaps.
Depakine Chrono-
sphere 750 mg x 30 29,25 zt 31,59 zt 33,17 zt 39,65 zt Ryczatt 31,22 zt 28,02 zt 11,63 zt 0,0012 zt 0,0018 zt
kaps.
Va'prOLEEaizo mg x 30 8,95 2t 9,67 2t 10,15 zt 13,77 2 Ryczatt 12,49 2t 9,29 2t 4,48 7t 0,0010zt  0,0015 2t
Va'pmxug'; i(;ﬁssoo me 14,90 zt 16,09 zt 16,89 zt 21,93 2t Ryczatt 20,812 17,612t 4,32 2t 00012zt  0,0015zt
A 1
bse””égg mgx 100 52,00 zt 56,16 zt 58,97 2t 69,37 zt Ryczatt 69,37 zt 65,81 zt 3,56 2t 00013zt  0,0014 2t
Absenor;:;)s mg x 100 30,00 2t 32,40 2t 34,02 7t 41,83 7t Ryczaft 41,62 7t 38,42 7t 3,41 2t 00013zt 0,004 zt
Convival Chrono 500 25,50 2t 27,54 2t 28,92 2t 35,84 2t Ryczatt 34,69 2t 31,49 7t 4,35 2t 00013zt  0,0014 zt
mg x 50 kaps.
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0011 zt 0,0016 zt

*podstawa limitu.
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéw wg NFZ 22/01/2016.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Tabela 82. Substancja czynna: topiramat (MZ 23/12/2015).

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj Limit Doptata NFZ éwli)ac::lpc’:tza::io- S e

netto cena zbytu hurtowa detaliczna odptatnosci biorey PPP PPP+P

Preparat

164.0, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - topiramat

Epiramat 25 mg x 28

o 7,00 zt 7,56 zt 7,94 zt 10,75 zt Ryczatt 9,05 zt 5,85 zt 4,90 zt 0,0084 zt 0,0154 zt
Epiramaktaig_mg x28 14,00 2t 15,12 2t 15,88 2t 20,46 2t Ryczaft 18,09 2t 14,89 7t 5,57 2t 001062t  0,0146 2t
Epiramaialgg mg x 28 28,00 zt 30,24 7t 31,75 2t 38,88 7t Ryczaft 36,18 7t 32,98 7t 5,90 zt 001182t  0,0139 zt
Epiramaggg mg x 28 55,26 7t 59,68 zt 62,66 2t 73,33 2t Ryczaft 72,36 2t 69,16 zt 4,17 2t 001242t  0,0131 2t
Epitora Taii 'mg x28 6,80 zt 7,342t 7,712 10,52 2t Ryczatt 9,05 zt 5,85 2t 4,67 2t 0,00847zt  0,0150 zt
Epitora "lzai (;mg x28 13,60 2t 14,69 2t 15,42 7t 20,00 2t Ryczaft 18,09 2t 14,89 2t 5,11 2t 001062t  0,0143 2t
Epitma'?(algg mg x 28 27,20 2t 29,38 2t 30,85 2t 37,98 2t Ryczaft 36,18 7t 32,98 7t 5,00 2t 001182t  0,0136 2t
Epitma”l‘(azgg mg x 28 54,40 7t 58,75 zt 61,69 zt 72,36 2t Ryczaft 72,36 2t 69,16 zt 3,20 7t 00124zt  0,0129 zt
Etopro 'fa();)&rng x28 55,26 2t 59,68 2t 62,66 2t 73,33 2t Ryczaft 72,36 2t 69,16 2t 4,17 2t 001242t  0,0131 2t
Et°pr°ksa (:):g x28 13,81 2t 14,91 2t 15,66 zt 20,24 2t Ryczatt 18,09 zt 14,89 7t 5,35 2t 00106 2t  0,0145zt
Et°pr°kzi£’g x28 6,91 2t 7,46 7t 7,83 2t 10,64 2t Ryczatt 9,05 2zt 5,85 2t 4,79 2t 0,00842t  0,0152 zt
Etopro 100 mg x 28 28,00 zt 30,24 7t 31,75 zt 38,88 7t Ryczaft 36,18 2t 32,98 7t 5,90 zt 001182t  0,0139 zt

kaps.

Oritop 25 mg x 60 kaps. 15,00 zt 16,20 zt 17,01 zt 21,81 zt Ryczatt 19,38 zt 16,18 zt 5,63 zt 0,0108 zt 0,0145 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj .. p I.)optata. S e
Preparat X , . Limit Doptata NFz sSwiadczenio-
netto cena zbytu hurtowa detaliczna odptatnosci e PPP PPP+P
Oritop 50 mg x 60 kaps. 28,00 zt 30,24 zt 31,75 zt 39,21 zt Ryczatt 38,76 zt 35,56 zt 3,65 zt 0,0119 zt 0,0131 zt
Oritop ;:ssmg x 60 52,00 7t 56,16 2t 58,97 7t 70,08 2zt Ryczaft 70,08 2t 66,88 2t 3,20 7t 00111zt  0,0117 zt
T°pama;‘ai':_ mg x 28 10,85 zt 11,72 2t 12,31z 15,12 2t Ryczatt 9,05 zt 5,85 zt 9,27 2t 00084zt  0,0216 2t
TOpamalfaig mg x 28 14,00 zt 15,12 2t 15,88 zt 20,46 7t Ryczaft 18,09 zt 14,89 7t 5,57 2t 001062t  0,0146 zt
T°pama"‘(j§£ mg x 28 27,20 2t 29,38 2t 30,85 2t 37,98 2t Ryczaft 36,18 7t 32,98 7t 5,00 2t 001182t  0,0136 2t
T°pamali‘a§£img x28 54,40 7t 58,75 2t 61,69 zt 72,36 2t Ryczatt 72,36 2t 69,16 zt 3,202t 00124zt  0,0129z
Topiramat Bluefish 25 5,60 2t 6,05 zt 6,35 zt 9,16 zt Ryczaft 9,05 2zt 5,85 2t 3,31 2t 0,0084zt  0,0131z
mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 50 11,20 2t 12,10 2t 12,71 2t 17,29 7t Ryczaft 17,29 7t 14,09 2t 3,20 2t 001012t  0,0124 2t
mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 100 22,40 7t 24,19 7t 25,40 2t 32,53 7t Ryczaft 32,53 7t 29,33 7t 3,20 7t 001052t 0,016zt
mg x 28 kaps.
Topiramat Bluefish 200 44,80 2t 48,38 7t 50,80 2t 61,47 2t Ryczaft 61,47 2t 58,27 2t 3,20 2t 001042t  0,0110 2zt
mg x 28 kaps.
Tmama&:; mg x 30 7,25 2t 7,83 zt 8,22 7t 11,20 2t Ryczaft 9,69 zt 6,49 7t 4,71 2t 0,00872zt  0,0149 zt
TwamaEaSpOS mg x 30 14,50 7t 15,66 2t 16,44 7t 21,24 7t Ryczaft 19,38 7t 16,18 7t 5,06 2t 001082t  0,0142 zt
Toramat 100 mg x 30 29,00 2t 31,322 32,89 7t 40,35 zt Ryczatt 38,76 2t 35,56 7t 4,79 2t 00119zt  0,0135z

kaps.

Toramat 200 mg x 30

e 58,00 zt 62,64 zt 65,77 zt 76,88 zt Ryczatt 76,88 zt 73,68 zt 3,20 zt 0,0123 zt 0,0128 zt

Sredni wazony koszt za miligram” 0,0116 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

* podstawa limitu;
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 83. Substancja czynna: lewetyracetam (MZ 23/12/2015).

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

166.1, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - lewetiracetam - state postacie farmaceutyczne

Cezarius 250 mg x 50

J— 13,55 zt 14,63 zt 15,36 zt 19,93 zt Ryczatt 19,93 zt 16,73 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
Cezariuski S,S, mg x 50 29,07 2t 31,40 2t 32,97 #t 40,08 zt Ryczatt 39,86 2t 36,66 2t 3,42 2 0,0015zt  0,0016 zt
Ceza”“sk;s)g mg x 50 45,28 7t 48,90 2zt 51,35 2t 60,46 2t Ryczaft 59,79 2t 56,59 2t 3,87 2t 0,005zt  0,0016 zt
Cezarius klaor?f mg x 50 61,67 zt 66,60 2t 69,93 zt 80,57 zt Ryczaft 79,72 2t 76,16 2t 4,41 7t 0,0015zt  0,0016 zt
Eliptus Eas,?:g x50 12,50 zt 13,50 2t 14,18 7t 18,75 2t Ryczaft 18,75 2t 15,55 2t 3,20 2t 0,00122t  0,0015 2zt
Eliptus E:s:ﬂg x50 24,90 7t 26,89 zt 28,23 2t 35,34 zt Ryczatt 35,34 2t 32,14 2t 3,20 zt 00013zt  0,0014zt
Eliptus stsf“g = 36,00 zt 38,88 7t 40,82 7t 49,93 zt Ryczatt 49,93 7t 46,73 7t 3,20 2t 0,0012zt  0,0013 zt
Eliptus 122)2.% x50 48,00 zt 51,84 2t 54,43 7t 65,07 2t Ryczatt 65,07 2t 61,51 2t 3,56 2t 00012zt  0,0013z
Keppra Z:g;“g x50 135,00 2t 145,80 7t 153,09 2t 162,20 7t Ryczaft 59,79 zt 56,59 7t 105,61 zt 0,0015zt  0,0043 zt
Keppra gc;:‘g x 100 270,00 2t 291,60 7t 306,18 7t 319,29 2t Ryczaft 119,58 7t 114,25 7t 205,04 7t 0,00152t  0,0043 zt
Keppra kZaS’;)S.mg x50 45,00 zt 48,60 7t 51,03 zt 55,60 2t Ryczaft 19,93 zt 16,73 zt 38,87 2t 0,0013zt  0,0044 zt
Keppra 250 mg x 100 90,00 2t 97,20 2t 102,06 2t 109,17 7t Ryczaft 39,86 2t 36,66 2t 72,51 2t 0,00152t  0,0044 zt

kaps.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Keppra 500 mg x 50

i 90,00 zt 97,20 zt 102,06 zt 109,17 zt Ryczatt 39,86 zt 36,66 zt 72,51 zt 0,0015 zt 0,0044 zt
Keppra i:?)smg x 100 180,00 zt 194,40 7t 204,12 7t 214,76 7t Ryczatt 79,72 7t 76,16 2t 138,60 zt 0,0015zt  0,0043 zt
Keppra 1222 mg x 50 180,00 zt 194,40 zt 204,12 7t 214,76 7t Ryczatt 79,72 7t 76,16 zt 138,60 zt 0,0015zt  0,0043 zt
Keppra ll?aor?smg x 100 360,00 2t 388,80 zt 408,24 7t 422,88 2t Ryczaft 159,44 7t 152,33 7t 270,55 zt 0,0015zt  0,0042 zt
Le"eb°“k222 mg x 50 27,00 2t 29,16 2t 30,62 2t 37,73 2t Ryczaft 37,73 2t 34,53 7t 3,20 2t 0,0014zt  0,0015 zt
Leveb°”k1a0F?SO me x 50 54,00 zt 58,32 7t 61,24 7t 71,88 2t Ryczaft 71,88 2t 68,32 zt 3,56 2t 0,0014 2t 0,0014 zt
LOTUE TS 10,50 7t 11,34 7t 11,91 7t 16,48 7t Ryczaft 16,48 7t 13,28 7t 3,20 2t 00011zt  0,0013 zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Accord
21,00 7t 22,68 7t 23,81 7t 30,92 2t Ryczaft 30,92 2t 27,72 2t 3,20 7t 00011zt  0,0012 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Accord
42,00 2t 45,36 7t 47,63 2t 58,27 zt Ryczatt 58,27 2t 54,71 2t 3,56 2t 0,0011zt  0,0012 zt
500 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Accord
31,50 zt 34,02 2t 35,72 2t 44,83 7t Ryczaft 44,83 7t 41,63 7t 3,20 7t 00011zt  0,0012 zt
750 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Accord
42,00 2t 45,36 7t 47,63 2t 58,27 zt Ryczatt 58,27 2t 54,71 2t 3,56 2t 0,0011zt  0,0012 zt
1000 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Accord 84,00 zt 90,72 2t 95,26 7t 109,90 zt Ryczaft 109,90 2t 102,79 7t 7,11 2t 0,0010zt  0,0011 zt
1000 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Actavis
14,76 2t 15,94 2t 16,74 2t 21,31 2t Ryczaft 19,93 zt 16,73 2t 4,58 7t 00013zt  0,0017 zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Actavis 29,83 7t 32,22 2t 33,83 7t 40,94 7t Ryczaft 39,86 2t 36,66 2t 4,28 7t 0,00152t  0,0016 zt

250 mg x 100 kaps.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Levetiracetam Actavis

29,83 zt 32,22 7t 33,83 zt 40,94 zt Ryczatt 39,86 zt 36,66 zt 4,28 zt 0,0015 zt 0,0016 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Actavis 61,67 zt 66,60 2t 69,93 zt 80,57 zt Ryczaft 79,72 2t 76,16 2t 4,41 7t 0,00152t  0,0016 zt
500 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Actavis
45,50 zt 49,14 7t 51,60 zt 60,71 zt Ryczatt 59,79 zt 56,59 zt 4,12 z¢ 0,0015 zt 0,0016 zt
750 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Actavis 95,59 2t 103,24 7t 108,40 2t 121,51 2 Ryczatt 119,58 2t 114,25 2t 7,26 2t 0,0015zt  0,0016 zt
750 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Actavis 61,67 2t 66,60 zt 69,93 2 80,57 7t Ryczaft 79,72 24 76,16 24 4,41 2t 000152t  0,0016 zt
1000 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Actavis 129,94 7t 140,34 7t 147,36 2t 162,00 2t Ryczatt 159,44 7t 152,33 7t 9,67 2t 00015zt  0,0016 2t
1000 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Apotex 13,45 7t 14,53 7t 15,26 7t 19,83 7t Ryczaft 19,83 7t 16,63 7t 3,20 2t 000132t  0,0016 zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Apotex 28,75 2t 31,05 2t 32,60 2t 39,71 2t Ryczaft 39,71 2t 36,51 7t 3,20 7t 0,00152t  0,0016 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Apotex 44,50 7t 48,06 zt 50,46 2t 59,57 zt Ryczaft 59,57 zt 56,37 2t 3,20 7t 0,0015zt  0,0016 zt
750 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Apotex 60,85 2t 65,72 2t 69,01 2t 79,65 2t Ryczaft 79,65 2t 76,09 2t 3,56 7t 0,00152t  0,0016 zt
1000 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Bluefish
11,50 2t 12,42 2t 13,04 2t 17,612 Ryczatt 17,612 14,41 2t 3,20 2t 00012zt 0,004zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Bluefish
23,00 7t 24,84 7t 26,08 2t 33,19 2t Ryczaft 33,19 7t 29,99 2t 3,20 7t 000122t  0,0013 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Bluefish
34,50 2t 37,26 2t 39,12 7t 48,23 7t Ryczaft 48,23 7t 45,03 2t 3,20 2t 0,0012zt  0,0013 zt

750 mg x 50 kaps.

Levetiracetam Bluefish

1000 mg x 50 kaps. 46,00 zt 49,68 zt 52,16 zt 62,80 zt Ryczatt 62,80 zt 59,24 zt 3,56 zt

0,0012 zt 0,0013 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Levetiracetam Neu-
roPharma 250 mg x 50 12,49 zt 13,49 zt 14,16 zt 18,73 zt Ryczatt 18,73 zt 15,53 zt 3,20 zt 0,0012 zt 0,0015 zt
kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 250 mg x 24,99 zt 26,99 zt 28,34 zt 35,45 zt Ryczatt 35,45 7zt 32,25zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
100 kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 750 mg x 50 37,49 zt 40,49 zt 42,51 zt 51,62 zt Ryczatt 51,62 zt 48,42 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 750 mg x 74,99 zt 80,99 zt 85,04 zt 98,15 zt Ryczatt 98,15 zt 92,82 zt 5,33 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
100 kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 500 mg x 50 24,99 zt 26,99 zt 28,34 zt 35,45 zt Ryczatt 35,45 zt 32,25 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0014 zt
kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 500 mg x 49,99 zt 53,99 zt 56,69 zt 67,33 zt Ryczatt 67,33 zt 63,77 zt 3,56 zt 0,0013 zt 0,0013 zt
100 kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 1000 mg x 49,99 zt 53,99 zt 56,69 zt 67,33 zt Ryczatt 67,33 zt 63,77 zt 3,56 zt 0,0013 zt 0,0013 zt
50 kaps.

Levetiracetam Neu-
roPharma 1000 mg x 99,99 zt 107,99 zt 113,39 zt 128,03 zt Ryczatt 128,03 zt 120,92 zt 7,11 zt 0,0012 zt 0,0013 zt
100 kaps.

Levetiracetam Phar-
maSwiss 250 mg x 50 13,53 zt 14,61 zt 15,34 zt 19,91 zt Ryczatt 19,91 zt 16,71 zt 3,20 zt 0,0013 zt 0,0016 zt
kaps.

Levetiracetam Phar-
maSwiss 500 mg x 50 27,07 zt 29,24 zt 30,70 zt 37,81 zt Ryczatt 37,81 zt 34,61 zt 3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
kaps.

Levetiracetam Phar- 54,14 zt 58,47 zt 61,39 zt 72,03 zt Ryczatt 72,03 zt 68,47 zt 3,56 zt

0,0014 zt 0,0014 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

maSwiss 500 mg x 100

kaps.
Levetiracetam Phar-
maSwiss 750 mg x 50 40,61 zt 43,86 zt 46,05 zt 55,16 zt Ryczatt 55,16 zt 51,96 zt 3,20 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
kaps.
Levetiracetam Phar-
maSwiss 1000 mg x 50 54,14 zt 58,47 zt 61,39 zt 72,03 zt Ryczatt 72,03 zt 68,47 zt 3,56 zt 0,0014 zt 0,0014 zt
kaps.
Levetiracetam Phar-
maSwiss 1000 mg x 108,30 zt 116,96 7t 122,81 2 137,45 2t Ryczatt 137,45 2t 130,34 2t 7,11 2t 00013zt 0,004zt
100 kaps.
Levetiracetam Teva 14,60 7t 15,77 2t 16,56 7t 21,13 2t Ryczaft 19,93 7t 16,73 7t 4,40 2t 00013zt  0,0017 zt
250 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 29,80 2t 32,18 2t 33,79 7t 40,90 zt Ryczatt 39,86 7t 36,66 2t 4,24 7t 0,0015zt  0,0016 zt
250 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 29,80 2t 32,18 7t 33,79 2t 40,90 7t Ryczaft 39,86 2t 36,66 2t 4,24 7t 0,00152t  0,0016 zt
500 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 61,60 zt 66,53 zt 69,86 zt 80,50 zt Ryczaft 79,72 2t 76,16 2t 4,34 7t 0,0015zt  0,0016 zt
500 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 45,50 2t 49,14 7t 51,60 2t 60,71 2t Ryczaft 59,79 2t 56,59 2t 4,12 2 0,00152t  0,0016 zt
750 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 95,50 2t 103,14 7t 108,30 2t 121,41 2 Ryczatt 119,58 2t 114,25 2t 7,16 2t 0,0015zt  0,0016 zt
750 mg x 100 kaps.
Levetiracetam Teva 61,60 zt 66,53 zt 69,86 zt 80,50 zt Ryczaft 79,72 2t 76,16 2t 4,34 7t 0,0015zt  0,0016 zt
1000 mg x 50 kaps.
Levetiracetam Teva 129,90 7t 140,29 7t 147,30 2t 161,94 7t Ryczaft 159,44 2t 152,33 7t 9,61 2t 0,00152t  0,0016 zt

1000 mg x 100 kaps.

Levetiracetam Zdrovit

S S 28,00 zt 30,24 zt 31,75zt 38,86 zt Ryczatt 38,86 zt 35,66 zt 3,20 zt

0,0016 zt

0,0014 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Levetiracetam Zdrovit

1000 mg x 50 kaps. 56,00 zt 60,48 zt 63,50 zt 74,14 7t Ryczatt 74,14 7t 70,58 zt 3,56 zt 0,0014 zt 0,0015 zt
Nmmegkiig_mg x50 12,50 zt 13,50 zt 14,18 7t 18,75 2t Ryczatt 18,75 zt 15,55 zt 3,202 00012zt  0,0015z
Nmmegksa ?)S.mg x50 25,00 2t 27,00 zt 28,35 2t 35,46 2t Ryczatt 35,46 7t 32,26 2t 3,20 2t 00013zt  0,0014zt
N°'megk1i S'mg x50 37,50 zt 40,50 zt 42,53 2t 51,64 7t Ryczaft 51,64 7t 48,44 7t 3,20 2t 00013zt 0,004zt
Normeg '3:;)_3 mg x 50 50,00 zt 54,00 2t 56,70 2t 67,34 2t Ryczaft 67,34 2t 63,78 2t 3,56 2t 000132t  0,0013 zt
P°'keprali :;f mg x 50 13,50 zt 14,58 7t 15,312t 19,88 2t Ryczatt 19,88 zt 16,68 zt 3,202t 00013zt  0,0016zt
P°'kepra|'( :’?: mg x 50 27,00 2t 29,16 2t 30,62 2t 37,73 2t Ryczaft 37,73 2t 34,53 7t 3,20 7t 0,0014zt  0,0015 zt
P°IkePraIk2(;2'mg x 100 54,00 2t 58,32 2t 61,24 7t 71,88 2t Ryczaft 71,88 2t 68,32 2t 3,56 2t 000147t 0,004zt
Polkepralg;f mg x 50 40,00 zt 43,20 2t 45,36 2t 54,47 2t Ryczaft 54,47 2t 51,27 zt 3,20 7t 00014zt  0,0015zt
P°IkePralki(;2_o mg x 50 54,00 2t 58,32 2t 61,24 7t 71,88 2t Ryczaft 71,88 2t 68,32 2t 3,56 2t 0,00147t 0,004 zt
P°'ke‘1’6%' lf:r?s? me X 108,00 zt 116,64 2t 122,47 7t 137,11 7t Ryczaft 137,11 2t 130,00 2t 7,11 2t 00013zt  0,0014 zt
Symetrakizg_ mg x 50 13,55 2t 14,63 7t 15,36 2t 19,93 7t Ryczaft 19,93 zt 16,73 2t 3,20 7t 000132t  0,0016 zt
symetra 500 mg x 50 28,80 2t 31,10 2t 32,66 zt 39,77 2t Ryczatt 39,77 2t 36,57 2t 3,20 2t 0,0015zt  0,0016 zt

kaps.

Symetra 750 mg x 50

e 44,65 zt 48,22 zt 50,63 zt 59,74 zt Ryczatt 59,74 zt 56,54 zt 3,20 zt

0,0016 zt

0,0015 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Symetra 1000 mg x 50

kaps. 60,90 zt 65,77 zt 69,06 zt 79,70 zt Ryczatt 79,70 zt 76,14 zt 3,56 zt 0,0015 zt 0,0016 zt

G E:F?S_Tg x50 13,55 zt 14,63 2t 15,36 2t 19,93 2t Ryczatt 19,93 zt 16,73 2t 3,202 00013zt  0,0016zt

Trund igg:’g x50 28,80 2t 31,10 2t 32,66 zt 39,77 2t Ryczatt 39,77 2t 36,57 2t 3,20 2t 0,0015zt  0,0016 zt

ULt Sfaop:g x 100 60,00 zt 64,80 zt 68,04 7t 78,68 zt Ryczaft 78,68 2t 75,12 2t 3,56 2t 0,0015zt  0,0016 zt
Trund 122;_“‘5 x50 44,65 7t 48,22 7t 50,63 2t 59,74 2t Ryczaft 59,74 2t 56,54 7t 3,20 7t 0,00152t  0,0016 zt

U 1I?a°p°s'mg x50 60,00 zt 64,80 zt 68,04 zt 78,68 2t Ryczatt 78,68 zt 75,12 7t 3,56 2t 0,0015zt  0,0016 zt
Trund 1(')(225r.ng x 100 126,00 2t 136,08 2t 142,88 7t 157,52 2t Ryczaft 157,52 2t 150,41 2t 7,11 2t 0,00152t  0,0016 zt
Vetira igg:‘g x50 16,20 2t 17,50 2t 18,38 7t 22,95 2t Ryczaft 19,93 zt 16,73 2t 6,22 7t 000132t  0,0018 zt

Vetira igg:"g x50 32,40 zt 34,99 7t 36,74 7t 43,85 7t Ryczaft 39,86 2t 36,66 2t 7,19 zt 0,0015zt  0,0018 zt

Vetira Egg:‘g x50 46,00 2t 49,68 7t 52,16 7t 61,27 2t Ryczaft 59,79 2t 56,59 2t 4,68 2t 0,00152t  0,0016 zt

Vetira 1000 mg x 50 61,33 zt 66,24 7t 69,55 zt 80,19 zt Ryczaft 79,72 2t 76,16 2t 4,03 7t 0,0015zt  0,0016 zt

kaps.

166.2, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - lewetiracetam - ptynne postacie farmaceutyczne

Cezarius 100 mg /ml x

300 ml 55,00 zt 59,40 zt 62,37 zt 73,11 z¢ Ryczatt 73,11 z¢ 69,91 zt 3,20 zt 0,0023 zt 0,0024 zt

Keppra 100 mg /ml x

300 ml 105,00 zt 113,40 zt 119,07 zt 129,81 zt Ryczatt 73,11 z¢ 69,91 zt 59,90 zt 0,0023 zt 0,0043 zt

Levetiracetam Neu- 55,40 2t 59,83 2t 62,82 2t 73,56 2t Ryczatt 73,11 2t 69,91 zt 3,65 2t

0,0023 zt
roPharma 100 mg /ml x




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj od- p I.)oplata. S e
Preparat . . . Doptata NFz sSwiadczenio-
netto cena zbytu hurtowa detaliczna ptatnosci e PPP PPP+P
300 ml

Tr“ndglo%onrqnlf (allE 55,00 zt 59,40 zt 62,37 2t 73,11 2t Ryczatt 73,11 2t 69,91 zt 3,202 00023zt  0,0024 zt
Vetira igg :n‘lg /mix 27,93 2t 30,16 2t 31,67 zt 38,85 2t Ryczatt 36,56 7t 33,36 2t 5,49 7t 00022zt  0,0026 zt
Vetira ;gg nn:Ig e 55,86 2t 60,33 zt 63,35 2t 74,09 zt Ryczaft 73,11 2t 69,91 zt 4,18 2t 0,0023zt  0,0025 zt
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0015 zt 0,0018 zt

* podstawa limitu;
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 84. Substancja czynna: prednizon (MZ 23/12/2015).

Doptata Cena jednostkowa za mg

b h detali dot , . Doptata NFZ Swiadczenio-
netto cena zbytu urtowa etaliczna odptatnosci biorcy PPP PPP+P

Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Rodzaj

Preparat

82.5, Kortykosteroidy do stosowania ogélnego - glikokortykoidy do podawania doustnego - prednison

Encorton 1 mg x 20

tabl. 7,00 zt 7,56 zt 7,94 7t 8,39 zt Ryczatt 1,43 zt 0,00 zt 8,39 zt 0,0000 zt 0,4195 zt
Encorton 5 mg x 20

oo 9,00 2t 9,72 2t 10,21 2t 12,41 2t Ryczatt 7,15 zt 3,95 zt 8,46 zt 003952t  0,1241z
E”c°rt°:a1b?_ me x 20 15,00 zt 16,20 2t 17,01 2t 20,78 2t Ryczaft 14,29 7t 11,09 zt 9,69 zt 0,05552t  0,1039 zt
E”°°rt°tr; sf*mg x20 20,00 zt 21,60 zt 22,68 2t 28,58 7t Ryczatt 28,58 zt 24,31 2t 4,27 2t 00608zt  0,0715zt
Encorton 5 mg x 100 20,79 2t 22,45 7t 23,57 2t 30,32 zt Ryczatt 30,32 zt 24,99 7t 5,33 zt 00500zt  0,0606zt

tabl.

0,0948 zt

Sredni wazony koszt za miligram” 0,0547 zt

* podstawa limitu.



Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

A wage stanowi liczba zrefundowanych miligraméw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 85. Substancja czynna: fenobarbital (MZ 23/12/2015).

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena hurto Cena deta Rodzaj od Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

- PPP PPP+P

Preparat

netto cena zbytu wa liczna ptatnosci

155.2, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - fenobarbital - postacie do podawania doustnego

Luminalum 100 mg x 10

tabl.* 3,95 zt 4,27 zt 4,48 zt 6,27 zt Ryczatt 6,27 zt 3,07 zt 3,20 zt 0,0031 zt 0,0063 zt
L“m'"a'“TOUtgt')’l* 100 mg x 4,00 2t 4,32 2t 4,54 2t 6,33 2t Ryczatt 6,27 2t 3,07 2t 3,26 2t 00031zt  0,0063 2t
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0031 zt 0,0063 zt

* podstawa limitu
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéw wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 86. Substancja czynna: fenytoina (MZ 23/12/2015).

Doptat C jednostk
Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od- ., . opia a. ena jednostkowa za mg
Doptata NFZ sSwiadczenio-

biorcy PPP PPP+P

Preparat

netto cena zbytu wa liczna ptatnosci

156.0, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - fenytoina

ﬁhge%tg'tgﬂﬁ W2F 100 10,00 zt 10,80 zt 11,34 7t 15,11 2t Ryczaft 15,11 2t 11,91 2t 3,20 2t 0,00202t  0,0025 zt

* podstawa limitu.
Tabela 87. Substancja czynna: karbamazepina (MZ 23/12/2015).

Doptat C jednostk
Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od- opiata €na jednostkowa za mg

b li ' , . Doptata NFZ Swiadczenio-
netto cena zbytu wa iczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

159.1, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - karbamazepina - state postacie farmaceutyczne

GGl 10,90 zt 11,77 2t 12,36 2t 15,84 7t Ryczatt 12,42 7t 9,22 7t 6,62 2t
400 mg x 30 tabl.

0,0008 zt 0,0013 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od- p I.)oplata. S e
Doptata NFz sSwiadczenio-

netto cena zbytu wa liczna ptatnosci biorey PPP PPP+P

Preparat

Finlepsin 400 retard 18,10 zt 19,55 zt 20,53 2t 25,34 2t Ryczatt 20,70 2t 17,50 2t 7,84 2t 0,0009zt  0,0013 zt
400 mg x 50 tabl.

NEVIROETD 20D 21,90 2t 23,65 2t 24,83 7t 31,05 zt Ryczaft 31,05 zt 27,85 2t 3,20 7t 0,0009z2t  0,0010 zt
600 mg x 50 tabl.*

Tegretol CR 400 400

11,20 zt 12,10 zt 12,71 z¢ 16,19 zt Ryczatt 12,42 zt 9,22 zt 6,97 zt 0,0008 zt 0,0013 zt
mg x 30 tabl.

159.2 Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - karbamazepina - ptynne postacie farmaceutyczne

Tegretol, zawiesina

doustna 20 mg/ml x 6,00 zt 6,48 zt 6,80 zt 9,21 zt Ryczatt 8,22 zt 5,02 zt 4,19 zt 0,0025 zt 0,0046 zt
100 ml.
Tegretol, zawiesina
doustna 20 mg/ml x 14,00 zt 15,12 zt 15,88 zt 20,56 zt Ryczatt 20,56 zt 17,36 zt 3,20 zt 0,0035 zt 0,0041 zt
250 ml.*
Sredni wazony koszt za miligram” 0,0009 zt 0,0012 zt

* podstawa limitu;
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéow wg NFZ 22/01/2016.

Tabela 88. Substancja czynna: lamotrygina (MZ 23/12/2015).

Doptata Cena jednostkowa za mg

netto cena zbytu wa liczna tatnosci Rt Ropli SRl
\ P biorcy PPP PPP+P

Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od-

Preparat

163.1, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - lamotrygina - state postacie farmaceutyczne

Ep't”g'“etalbcl’o me x 30 17,80 zt 19,22 7t 20,18 7t 25,71 7t Ryczaft 25,71 7t 22,51 7t 3,20 zt 0,0075 2t 0,0086 zt
Ep't”g'”fa E’IO mg x 30 8,90 2t 9,612t 10,09 zt 13,61 2t Ryczatt 13,61 2t 10,41 2t 3,20 2t 0,0069zt  0,0091zt
Ll Dl de ) 18,00 zt 19,44 7t 20,41 7t 25,94 7t Ryczaft 25,94 7t 22,74 7t 3,20 7t 0,00762t  0,0086 zt

tabl.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

. Doptata Cena jednostkowa za mg
Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od- Limit Doptata NFZ éwiadczenio-

netto cena zbytu wa liczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

Lamilept 50 mg x 30

tabl. 9,00 zt 9,72 zt 10,21 zt 13,73 zt Ryczatt 13,73 zt 10,53 zt 3,20 zt 0,0070 zt 0,0092 zt
Lam”eptgif*mg x30 4,45 2t 4,81 7t 5,05 2t 7,07 2t Ryczatt 7,07 2t 3,872 3,20 2t 0,0052zt  0,0094 zt
Lamim: :ﬁ_mg x30 21,00 2t 22,68 2t 23,81 2t 27,33 2t Ryczatt 14,14 2t 10,94 2t 16,39 2t 00073zt  0,0182z
Lamit“”tig? mg x 30 24,00 7t 25,92 7t 27,22 7t 32,75 2t Ryczaft 28,28 7t 25,08 7t 7,67 2t 0,0084zt  0,0109 zt
Lamitrintig? mg x 60 49,00 zt 52,92 7t 55,57 2t 64,11 7t Ryczaft 56,56 2t 53,36 2t 10,75 2t 0,00892t  0,0107 zt
Lamitr"l ::ng x30 12,00 2t 12,96 2t 13,61 2t 15,63 2t Ryczatt 7,07 2t 3,872 11,76 2t 0,0052zt  0,0208 zt
Lamm”ﬁ:gﬁ mg x 90 72,00 zt 77,76 2t 81,65 2t 92,21 2t Ryczaft 84,84 7t 81,64 2t 10,57 zt 0,0091zt  0,0102 zt
Lam°tri’t‘aZbSL mg x 30 7,95 2t 8,59 7t 9,02 2t 11,04 2t Ryczaft 7,07 2t 3,87 2t 7,17 2t 0,00522t  0,0147 zt
Lamot”’t‘asb?'mg x30 16,00 zt 17,28 7t 18,14 7t 21,66 2t Ryczaft 14,14 2t 10,94 2t 10,72 2t 00073zt  0,0144 zt
Lamm”’lggﬁ mg x 30 24,00 2t 25,92 7t 27,22 7t 32,75 2t Ryczaft 28,28 7t 25,08 2t 7,67 2t 0,00842t  0,0109 zt
Symla 25 mg x 30 tabl. 4,45 2t 4,817t 5,05 zt 7,07 2t Ryczatt 7,07 zt 3,87 zt 3,20 zt 00052zt  0,0094zt
Symla 50 mg x 30 tabl. 8,95 zt 9,67 zt 10,15 zt 13,67 zt Ryczatt 13,67 zt 10,47 zt 3,20 zt 0,0070 zt 0,0091 zt
Symla 100 mg x 30 17,80 zt 19,22 2t 20,18 2t 25,712 Ryczatt 25,712 22,512 3,20 2t 0,0075zt  0,0086 zt

tabl.
163.2, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - lamotrygina - ptynne postacie farmaceutyczne

Lamitrin S, tabl. do
sporzadzania zawiesi- 6,86 zt 7,41 zt 7,78 zt 9,14 zt Ryczatt 3,97 zt 0,77 zt 8,37 zt

ny/do rozgryzania i

0,0051 zt




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zespot Dravet)

Cena zbytu Urzedowa Cena hurto- Cena deta- Rodzaj od- p I.Joptata. S e
Doptata NFz sSwiadczenio-

netto cena zbytu wa liczna ptatnosci biorcy PPP PPP+P

Preparat

zucia 5 mg x 30 tabl.

Lamitrin S, tabl. do
sporzadzania zawiesi-
ny/do rozgryzania i
zucia 25 mg x 30 tabl.

15,00 zt 16,20 zt 17,01 zt 21,91 zt Ryczatt 19,84 zt 16,64 zt 5,27 zt 0,0222 zt 0,0292 zt

Lamitrin S, tabl. do
sporzgdzania zawiesi-
ny/do rozgryzania i 60,00 zt 64,80 zt 68,04 zt 79,34 zt Ryczaft 79,34 zt 76,14 zt 3,20 zt 0,0254 zt 0,0264 zt
zucia 100 mg x 30
tabl.*

Sredni wazony koszt za miligram” 0,0084 zt 0,0118 zt

* podstawa limitu;
A wage stanowi liczba zrefundowanych miligramoéw wg NFZ 22/01/2016.




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

4.4 Ceny apteczne preparatéw zawierajacych klobazam

Tabela 89. Ceny apteczne preparatu Frisium 10 mg x 20 kaps.

Apteka (zrodto danych) Cena detaliczna
http://indeks.mp.pl/leki/desc.php?id=2271 25,68
https://www.doz.pl/apteka/p16055-Frisium_10_10_mg_tabletki_20_szt. 20,99
http://www.lekinfo24.pl/lek/Frisium.html| 24,20
http://v3.bartoszmowi.pl/phx_preparat/1981 26,29
https://www.osoz.pl/osoz-www/leki/szczegoly/490764123_Frisium_10 23,15
http://aptekawaw.pl/frisium-10-tabl-10mg-x-20-p-5651.htmI?sort=3a&page=76 21,75
http://aptekagold.pl/frisium-tabl-10mg-x-20.html 20,19
https.//www.recepta.pl/p/16055,frisium-10-10-mg-tabletki-20-szt-.html| 20,55
http://www.pasaz.v10.pl/frisium-10-20,p17923389.html 15,72

Srednia cena apteczna 22,06




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

4.5 Dawkowanie lekow przeciwpadaczkowych na podstawie charaktery-
styk produktow leczniczych

Tabela 90. Dawkowanie lekéw przeciwpadaczkowych na podstawie charakterystyk produktow leczni-

czych

Zrédto

ChPL Qla- STP
comit
ChPL D'la- CLB
comit
MP Frisium CLB
ChPL Depa-
kine Chrono VPA
ChPL Topi-
ramat TPM
Bluefish
ChPL Lami-
lept 100 mg LTG

Substancja
czynna

Opis dawkowania

Dzieci
(< 18 roku zycia)

Dorosli
(= 18 roku zycia)

Leczenie skojarzone z uzyciem styrypentolu
powinno by¢ podejmowane stopniowo, poprzez
zwiekszanie dawki, az do osiggniecia zalecanej
dawki 50 mg/kg m.c./dobe podawanej w potga-
czeniu z klobazamem i walproinianem.

W kluczowych badaniach po rozpoczeciu leczenia
styrypentolem klobazam podawano w dawce 0,5
mg/kg mc. na dobe, zwykle w dwdch dawkach
podzielonych.

Dawka podtrzymujaca
w populacji dzieci od 6
roku zycia zwykle
wynosi 0,3-1 mg/ kg
m.c. dobe - w analizie
przyjeto Srednig daw-
ke z przecietnej mini-
malnej (0,3 mg/ kg
m.c. /dobe) i maksy-
malnej (1 mg/kg/dobe)
dawki

Przecietna dawka dla
dzieci powyzej 17 kg
masy ciata to 30 mg/kg
m. c. na dobe.

Zalecana catkowita
dobowa dawka w
terapii uzupetniajacej
wynosi okoto 5-9
mg/kg m.c. na dobe -
w analizie przyjeto
Srednig dawke z prze-
cietnej minimalnej (5
mg/ kg m.c. /dobe) i
maksymalnej (9 mg/ kg
m.c. /dobe) dawki

Zwykle stosowana
dawka podtrzymujaca
dla dzieci i mtodziezy
w wieku od 2 do 12 lat

Dla dorostych
i mtodziezy po 15. roku
zycia poczatkowo
dawka wynosi 5-15
mg/dobe, natomiast
jesli to konieczne,
mozna stopniowo
zwiekszac dawke;
dawka maksymalna
wynosi okoto 80
mg/dobe - w analizie
przyjeto srednig daw-
ke z minimalnej (5 mg/
doba) i maksymalnej
(80mg/ doba) dawki.

Przecietna dawka dla
dorostych wynosi od
20 do 30 mg/kg m. c.
na dobe — w analizie
przyjeto srednig daw-
ke z przecietnej mini-
malnej (20 mg/kg
m.c./doba) i maksy-
malnej (30 mg/ kg
m.c./doba) dawki.

Typowa dawka dobo-
wa produktu wynosi
200-400 mg - w anali-
zie przyjeto srednig
dawke z minimalnej
(200 mg/doba) i mak-
symalnej (400 mg/
doba) dawki.

Zwykle stosowana
dawka podtrzymujgca
dla dorostych i mto-
dziezy w wieku 13 lat i

Srednia dawka dobowa

Dzieci

(< 18 roku zycia)

Dorosli
(= 18 roku zycia)

50 mg/kg m.c./doba

0,5 mg/kg m.c./doba

0,7 mg/kg
m.c./doba

(=(0,3+1)/2))

30,0 mg/kg
m.c./doba

7,0 mg/kg
m.c./doba

(=(5+9)/2))

3,0 mg/kg
m.c./doba
= (1+5)/2))

42,5 mg/doba
(= (5+80)/2))

25,0 mg/kg
m.c./doba
(=(20 +30)/2))

300 mg/doba
(= (200+400)/2))

150,0 mg/doba
(= (100+200)/2))
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Opis dawkowania Srednia dawka dobowa
Substancja

czynna

Zrédto

Dzieci Dorosli Dzieci Dorosli

(< 18 roku zycia)

w leczeniu skojarzo-
nym z walproinianem
bez wzgledu na inne
stosowane jednocze-
$nie leki wynosi 1 do 5
mg/ kg m.c. /dobe - w
analizie przyjeto sred-
nig dawke z przeciet-
nej minimalnej (1 mg/
kg m.c. /dobe) i mak-

symalnej (5 mg/ kg

m.c./dobe) dawki.

Zatozono, ze dawko-
wanie fenobarbitalu w

(= 18 roku zycia)
powyzej w leczeniu
skojarzonym z walpro-
inianem bez wzgledu
na inne stosowane
jednoczesnie leki
wynosi od 100 do 200
mg/dobe - W analizie
przyjeto srednig daw-
ke z przecietnej mini-
malnej (100 mg na
dobe) i maksymalnej
(200 mg na dobe)
dawki.

Dawkowanie u doro-
stych wynosi zazwyczaj
od 60 do 200 mg na
dobe - w analizie przy-

(< 18 roku zycia)

(= 18 roku zycia)

n%ifnLZ’Z;:A PB populacji dzieci bed.zie jeto ‘éredr?iq Fia'wkq z ' ;Lj(()é%_:;%g;?;;
na tym samym pozio-  przecietnej minimalnej
mie co u dorostych. (60 mg/dobe) i mak-
symalnej (200
mg/dobe) dawki.
Przecietnie stosowane
dawki u dorostych i
mtodziezy wynoszg od
Przecietnie stosowane 5do 60 .r‘r?g na d.obe i
ChPL Encor- PRE dawki u dzieci wynoszg W ar.lalme przyjgto 2 mg/kg m.c./doba Se Al cche
ton o Loy sr'edn|e'1 de'w\{ke z pr'ze— (= (5+60)/2))
cietnej minimalnej (5
mg/dobe) i maksymal-
nej (60 mg/dobe)
dawki.
Dawkowanie u dzieci Dawka podtrzymujaca
wynosi od 3 do 8 mg/ u dorostych wynosi od
kg m.c./dobe —w 300 do 400 mg/dobe -
ChPL.Phe- ar?alizie przyjeto s’red- ] w ar}alizie przyjeto 5,5 ma/ke 350,0 mg/doba
nytoinum PHT nig dawke z przeciet- srednia dawke z prze-
WzF nej minimalnej (3 mg/ cietnej minimalnej m.c./doba (= (300+400)/2))
kg m.c./dobe) i mak- (300 mg/dobe) i mak-
symalnej (8 mg/ kg symalnej (400
m.c./dobe) dawki. mg/dobe) dawki.
Do uzyskania optymal-
See el nego dziatania tera-
dla dzieci (6-15 lat) peutycznego dawka
wynosi 10 do 20 powinna by¢ stopnio-
e — el wo .zwu:kszana zZazwy-
ChPL Tegre- Bz Zie przyjeto srednig ;Z:; :Z :ggenjngai(;l?- 1ni’2 ;?ii/k:(ag 1 000,0 mg/doba
tol CR dawke z przecietnej o (= (800+1200)/2))

minimalnej (10 mg/ kg
m.c./dobe) i maksy-
malnej (20 mg/ kg
m.c./dobe) dawki.

zie przyjeto Srednig
dawke z przecietnej
minimalnej (800
mg/dobe) i maksymal-
nej (1 200 mg/dobe)
dawki.

(= (10+20)/2))
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4.6 Dawkowanie lekow przeciwpadaczkowych - analiza wrazliwosci
Tabela 91. Dawkowanie lekdw przeciwpadaczkowych — analiza wrazliwosci.

Substancja Srednia dzienna dawka
czynna

Dzieci (< 18 roku zycia) Dorosli (> 18 roku zycia)

Dawkowanie lekéw na podstawie charakterystyk produktéw leczniczych

ChPL Diacomit STP 50,0 mg/kg m.c./doba
ChPL Diacomit CLB (+ STP) 0,5 mg/kg m.c./doba
MP Frisium CLB 0,7 mg/kg m.c./doba 42,5 mg/dobe
ChPL Depakine Chrono VPA 30,0 mg/kg m.c./doba 25,0 mg/kg m.c./doba
ChPL Topiramat Bluefish TPM 7,0 mg/kg m.c./doba 300 mg/doba
ChPL Lamilept 100 mg LTG 3,0 mg/kg m.c./doba 150,0 mg/doba
ChPL Luminalum UNIA PB 130,0 mg/doba 130,0 mg/doba
Szczegdty przed-
ChPL Encorton stawiono w PRE 2,0 mg/kg m.c./doba 32,5 mg/doba
ChPL Phenvtoi Rozdziale 4.5
enytoinum PHT 5,5 mg/kg m.c./doba 350,0 mg/doba
WZF
ChPL Tegretol CR CBZ 15,0 mg/kg m.c./doba 1 000,0 mg/doba

Dawkowanie lekéw na poziomie DDD

STP 1 000 mg/doba
TPM 300 mg/doba
CLB 20 mg/doba
VPA 1 500 mg/doba
LEV 1 500 mg/doba
WHO Index
LTG 300 mg/doba
PB 100 mg/doba
PRE 10 mg/doba
PHT 300 mg/doba

CBzZ 1 000 mg/doba




4.7 Zuzycie lekow

Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Tabela 92. Zuzycie lekdw przeciwpadaczkowych — analiza wrazliwosci.

Substancja czynna

Dzieci (< 18 roku zycia)

Srednia dzienna zuzycie

Dorosli (> 18 roku zycia)

Dawkowanie lekéw na podstawie charakterystyk produktéw leczniczych

STP

CLB (+STP)
CLB
VPA
TPM
LEV
LTG

PB
PRE
PHT

CBZ

STP

TPM
cLB
VPA
LEV
LTG
PB
PRE
PHT

CBz

10,5 mg/doba
13,7 mg/doba
630,0 mg/doba
147,0 mg/doba
840,0 mg/doba
63,0 mg/doba
130,0 mg/doba
42,0 mg/doba
115,5 mg/doba

315,0 mg/doba

Scenariusz aktualny: 601,0 mg/doba
Scenariusz nowy: 1 050,0 mg/doba

Dawkowanie lekéw na poziomie DDD

1 908,9 mg/doba
3 335,0 mg/doba

33,4 mg/doba
42,5 mg/doba
1667,5 mg/doba
300,0 mg/doba
2 000,0 mg/doba
150,0 mg/doba
130,0 mg/doba
32,5 mg/doba
350,0 mg/doba

1 000,0 mg/doba

Scenariusz aktualny: 572,4 mg/doba

300 mg/doba
20 mg/doba
1 500 mg/doba
1 500 mg/doba
300 mg/doba
100 mg/doba
10 mg/doba
300 mg/doba

1 000 mg/doba

Scenariusz nowy: 1 000 mg/doba
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4.8 Zestawienie kosztow rocznych lekéw - analiza wrazliwoSci

Tabela 93. Zestawienie kosztow rocznych lekow — analiza wrazliwosci: dawkowanie lekéw na pod-

Substancja
czynna

STP
VPA
CLB

Razem

STP
TPM
VPA
CLB

Razem

TPM
VPA
CLB

Razem

LEV
VPA
CLB

Razem

LTG
VPA

CLB

stawie charakterystyk produktdw leczniczych.

Dzieci [zt/pacjent/rok]

ScA, PPP

17 137,43

297,60

0,00

17 435,03

17 137,43

631,71

297,60

0,00

18 066,74

631,71

297,60

0,00

929,31

469,73

297,60

0,00

767,33

193,61

297,60

0,00

297,60

0,00

Dorosli [zt/pacjent/rok]

PiCP’i’P ScA, PPP
VPA + CLB + STP
1717061 | s54431.7¢ R
405,75 405,75 787,69 787,69
422,97 422,97 0,00
1799933 [ 552194 R
VPA + CLB + TPM + STP
1717061 | 5:431.7¢ R
745,89 745,89 1289,20  1289,20
405,75 405,75 787,69 787,69
422,97 422,97 0,00
1874521 [ 65036 R
VPA + CLB + TPM
745,89 1289,20
405,75 787,69
549,86 0,00
1701,50 2076,90
VPA + CLB + LEV
562,63 1118,41
405,75 787,69
549,86 0,00
1518,24 1906,10
VPA + CLB + LTG
272,96 460,98
405,75 787,69
549,86 0,00

ScA,
PPP+P

54 537,12
1073,94 1073,94

1343,44 1343,44

s6954,50 [
54537,12 |
1522,22 1522,22
1073,94  1073,94

1343,44 134344

58 476,72

1522,22
1073,94
1712,03

4 308,19

1339,60
1073,94

1712,03

4 125,57
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Dzieci [zt/pacjent/rok] Dorosli [zt/pacjent/rok]
Substancja
czynna  gcp ppp Picp/ilp ScA, PPP Pi’(:’P
Razem 491,21 1 228,57 1 248,67 3 435,87
VPA +CLB + PB

PB 149,97 260,10 149,97 260,10

VPA 297,60 405,75 787,69 1073,94

CLB 0,00 549,86 0,00 1712,03
Razem 447,57 1215,71 937,66 3 046,07

VPA + CLB + dieta ketogenna

ketzigeéina 0,00 0,00 0,00 0,00
VPA 297,60 405,75 787,69 1073,94
cL8 0,00 549,86 0,00 1712,03

Razem 297,60 955,61 787,69 2785,97
VPA + CLB + sterydy
PRE 682,04 1297,48 527,77 1004,00
VPA 297,60 405,75 787,69 1073,94
c8 0,00 549,86 0,00 1712,03
Razem 979,64 2 253,09 1315,47 3789,97
VPA + CLB + PHT
PHT 83,81 106,31 253,96 322,14
VPA 297,60 405,75 787,69 1073,94
cL8 0,00 549,86 0,00 1712,03
Razem 381,41 1061,92 1041,65 3108,11
VPA + CLB + CBZ
CBZ 105,90 147,69 336,18 468,87
VPA 297,60 405,75 787,69 1073,94
cL8 0,00 549,86 0,00

Razem 403,50 1103,30 1123,88
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Tabela 94. Zestawienie kosztow rocznych lekéw — analiza wrazliwosci: dawkowanie lekéw na pozio-
mie DDD.

Substancja Dzieci i dorosli [zt/pacjent/rok]

czynna ScA, PPP ScN, PPP+P

ScA, PPP+P

STP

VPA

CLB

Razem

STP

TPM

VPA

CLB

Razem

TPM

VPA

CLB

Razem

LEV

VPA

CLB

Razem

LTG

VPA

CLB

Razem

16 321,37

708,57

0,00

17 029,94

16 321,37

1 289,20

708,57

0,00

18 319,14

ScN, PPP
VPA + CLB + STP
.
708,57
0,00
I
VPA + CLB + TPM + STP
I
1289,20
708,57
0,00
I
VPA + CLB + TPM
1289,20
708,57
0,00
1997,77
VPA + CLB + LEV
838,80
708,57
0,00
1547,38
VPA + CLB + LTG
921,95
708,57
0,00
1630,52

VPA + CLB + PB

16 352,96

966,07

805,66

18 124,69

16 352,96

1522,22

966,07

805,66

19 646,90

1522,22

966,07

805,66

3 293,94

1004,70

966,07

805,66

2776,43

1299,79

966,07

966,07

805,66

1522,22

966,07

805,66
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Dzieci i dorosli [zt/pacjent/rok]

Substancja
Czyins ScA, PPP ScN, PPP ScA, PPP+P ScN, PPP+P
PB 115,36 200,08
VPA 708,57 966,07
CLB 0,00 805,66
Razem 823,93 1971,80

VPA + CLB + dieta ketogenna

Dieta ketogenna 0,00 0,00
VPA 708,57 966,07
CLB 0,00 805,66

Razem 708,57 1771,73
VPA + CLB + sterydy
PRE 162,39 308,92
VPA 708,57 966,07
CLB 0,00 805,66
Razem 870,96 2 080,65
VPA + CLB + PHT
PHT 217,68 276,12
VPA 708,57 966,07
CLB 0,00 805,66
Razem 926,25 2047,84
VPA + CLB + CBZ
CBz 336,18 468,87
VPA 708,57 966,07
CLB 0,00 805,66
Razem 1044,75 2 240,60

Tabela 95. Zestawienie kosztdw rocznych lekéw — analiza wrazliwosci: ceny lekdw(z wyjgtkiem STP,
CLB) wg MZ 23/12/2015.

Dzieci [zt/pacjent/rok] Dorosli [zt/pacjent/rok]

Substancja

ScA, ScA, ScN,
czynna  gcp PPP ScN, PPP ; . y

PPP+P ScA,PPP ScN, PPP PPP+P PPP+P

VPA + CLB + STP




Substancja
czynna

STP
VPA
CLB

Razem

STP
TPM
VPA

CLB

Razem

TPM
VPA
CLB

Razem

LEV
VPA
CLB

Razem

LTG
VPA
CLB

Razem

PB

VPA

Dzieci [zt/pacjent/rok]

ScA, PPP

16 897,51

156,08

0,00

17 053,59

18 954,00

294,36

115,99

0,00

19 364,35

285,44

222,60

0,00

508,04

1125,67

222,60

0,00

1348,27

192,59

202,13

0,00

394,72

145,77

202,13

ScN, PPP

156,08

0,00

294,36

115,99

0,00

Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
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Dorosli [zt/pacjent/rok]

Piclilp Pspcpl\tp ScA,PPP ScN, PPP Picrﬁp
1693022 [ 5366071 53773,60 | EGIN
222,05 222,05 495,72 495,72 705,26 705,26
321,46 321,46 0,00 0,00 1021,01 102101
1747372 I 52154 R 54037 TR
VPA + CLB + TPM + STP
1899069 [ 020152 [ 6031306 N
348,19 348,19 934,94 934,94 110591 110591
165,02 165,02 368,41 368,41 524,13 524,13
338,38 338,38 0,00 0,00 1074,75 107475
1984227 [ 6150487 i 6302224 [N
VPA + CLB + TPM
337,64 906,61 1072,39
316,69 707,02 1005,86
422,97 0,00 1343,44
1077,30 1613,63 3421,69
VPA + CLB + LEV
1348,63 1125,67 1348,63
316,69 707,02 1005,86
422,97 0,00 1343,44
2088,29 1832,69 3697,93
VPA +CLB + LTG
271,93 458,54 647,46
287,57 642,00 913,37
448,35 0,00 1424,04
1 007,85 1100,54 2984,87
VPA + CLB + PB
299,73 145,77
287,57 642,00
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Dzieci [zt/pacjent/rok] Dorosli [zt/pacjent/rok]
Substancja
czynna  gcp ppP ScN, PPP Picpli'P Picp'\tp ScA,PPP  ScN, PPP Piiﬁ'P PSPCF':i'P
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 347,90 1035,65 787,77 2 637,15

VPA + CLB + dieta ketogenna

. tzigezina 0,00 0,00 0,00 0,00
VPA 202,13 287,57 642,00 913,37
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04

Razem 202,13 735,92 642,00 2337,41
VPA + CLB + sterydy
PRE 839,27 1454,70 649,43 1125,66
VPA 202,13 287,57 642,00 913,37
cLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 1041,40 2 190,62 1291,44 3 463,08
VPA + CLB + PHT
PHT 83,74 106,24 253,76 321,94
VPA 202,13 287,57 642,00 913,37
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04
Razem 285,87 842,16 895,76 2659,35
VPA + CLB + CBZ
CBZ 99,60 141,39 316,19 448,87
VPA 202,13 287,57 642,00 913,37
CLB 0,00 448,35 0,00 1424,04

Razem 301,73 877,31 958,19 2 786,28
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4.9 Szybki przeglad opracowan ekonomicznych dotyczacych leczenia pa-
daczki

Przewlekty charakter padaczki wymaga statego objawowego leczenia chorych oraz zapewnienia in-
nych form pomocy medycznej. Koszty leczenia padaczki skorelowane s3g z czestoscig wystepowania
napadow. Oznacza to, ze chorzy z aktywng padaczkg wymagajg opieki medycznej w szerszym zakresie
niz chorzy z padaczka stabilng, tym samym generujgc wieksze naktady finansowe. Na potrzeby niniej-
szego raportu przeprowadzony szybki przeglagd opracowan ekonomicznych dotyczacych leczenia pa-
daczki (w tym rowniez zespotu Dravet) w celu zidentyfikowania danych dotyczacych liczby hospitali-
zacji, konsultacji lekarskich oraz przyjec na szpitalny oddziat ratunkowy w przebiegu tego schorzenia.
W wyniku szybkiego przegladu nie odnaleziono zadnej publikacji opisujacej wykorzystanie zasobéw
medycznych u chorych z zespotem Dravet, natomiast odnaleziono kilka publikacji opisujacych pro-
spektywne badanie obserwacyjne majace na celu oszacowanie kosztoéw leczenia padaczki w Polsce
(Majkowski 2007, Majkowska-Zwoliriska 2009, Majkowski 2010, Majkowska-Zwolinska 2011, Maj-
kowska-Zwoliniska 2008), 3 prace, w ktérych populacje docelowg stanowity dzieci (Ali 2014, Guerrini
2001, Prpic¢ 2009) oraz 9 prac obejmujgcych chorych w réznym wieku na padaczke (Swingler 1994,
Jacoby 1998, De Zélivourt 2000, Heaney 2000, Tetto 2002, Beghi 2004, Bolin 2012, Bolin 2014 i Bolin
2015).

W ramach wyszukiwania zidentyfikowano polskie badanie Majkowski 2010, dotyczace bezposrednich
i posrednich kosztéw padaczki w Polsce. W wyniku przegladu referencji tej pracy zidentyfikowano
kolejne publikacje bedace czescig tego polskiego projektu, w ktdrych szczegdétowo scharakteryzowa-
no populacje chorych z padaczka w Polsce. W zwigzku z tym opis polskiej populacji chorych na pa-
daczke wykonano w oparciu o badanie Majkowska--Zwoliriska 2011 odnalezione w ramach przegladu
oraz prace dodatkowe pochodzace z przegladu referencji. W 2006 roku w 19 osrodkach zajmujgcych
sie leczeniem padaczki w Polsce przeprowadzono prospektywne badanie obserwacyjne w populacji
1 019 chorych na padaczke w wieku od 3 miesiecy do 82 roku zycia. W okresie obserwacji wynosza-
cym 12 miesiecy wigczano do badania kolejno zgtaszajgcych sie pacjentéw. Nastepnie podczas kolej-
nych 5 wizyt odbywajgcych sie w trzymiesiecznych odstepach lekarze wypetniali kwestionariusze
dotyczace przebiegu choroby na podstawie informacji od pacjentéw. W ponizszej tabeli przedstawio-
no najwazniejsze cechy demograficzne, spoteczne i medyczne 1 019 chorych na padaczke witgczonych

do wieloosrodkowego polskiego badania kosztéw padaczki.
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Tabela 96. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do wieloosrodkowego polskiego bada-
nia kosztow padaczki (Majkowski 2007, Majkowska-Zwoliriska 2009, Majkowski 2010,

Majkowska-Zwolinska 2011).

Parametr

Wartos¢

Catkowita liczba chorych objetych badaniem

Liczba chorych objetych badaniem z wytaczaniem chorych
z osrodka we Lwowie

Liczba pacjentéw po 3 miesigcach obserwacji
Liczba pacjentow po 6 miesigcach obserwacji
Liczba pacjentéw po 9 miesigcach obserwacji

Liczba pacjentéw po 12 miesigcach obserwacji

Wiek chorych

Udziat kobiet

Czas trwania padaczki
Liczba rodzajéw napaddéw na chorego

odogniskowe

Udziaty
napadéw

pierwotne uogdlnione, nieswiadomosci,
miokloniczne

niesklasyfikowane

1019

969

857
842
791

772

od 3 miesiecy do 82 lat
$rednia: 27,82 lat, mediana:
26 lat

catkowita liczba
objetych badaniem

chorych

od 0,5 roku do 82 lat
srednia: 27,3 lat, mediana:
25 lat

chorzy objeci petng roczna
obserwacja

catkowita liczba chorych

0,
objetych badaniem 53,% (54921 019)

chorzy objeci petng roczna

. 54,4% (420 z 772)
obserwacja

$rednia: 12,4 lat, mediana: 9 lat
1,51/chory

76,8%

21,4%

1,8%

W ramach powyzszego badania okreslano czestos¢ hospitalizacji oraz interwencji pogotowia ratun-

kowego w okresie rocznej obserwacji. Ogétem wsrdd 772 chorych z padaczka hospitalizowano 150

0s6b (19,4%), taczna liczba hospitalizacji wyniosta 215 co odpowiada czestosci 1,43 hospitalizacji na

osobe. W grupie 150 hospitalizowanych oséb w ciggu roku liczba napaddw wyniosta Srednio

14,26/0sobe w populacji kobiet oraz 111,21/osobe w populacji mezczyzn (w populacji mezczyzn

u czterech chorych liczba napadéw znacznie odbiegata od tendencji ogblnej — po wytaczeniu z obli-

czen tych skrajnych wypadkoéw, srednia liczba napadéw wynosita 22,3 na osobe). W ramach badania

wykazano réwniez zalezno$¢ miedzy liczbg hospitalizacji, a czestoscig napaddéw. Biorgc pod uwage

napady wtérne uogdlnione oraz pierwotne toniczno-kloniczne wystepujace jako jeden rodzaj oraz

jako napady mieszane u chorych hospitalizowanych wystgpity tgcznie 8 053 napady, co odpowiad
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Sredniej rocznej liczbie napaddéw w tej grupie pacjentéw na poziomie 54,1 na osobe (w populacji nie-
hospitalizowanej — 18,6 na osobe). W badaniu wykazano réowniez zalezno$¢ miedzy czestoscig napa-
déw w grupie chorych hospitalizowanych, a iloscig hospitalizacji przypadajgcych na osobe. Srednia
liczba hospitalizacji przypadajgcych na jednego chorego w podgrupie chorych bez napadéw wyniosta
1,196, w podgrupie z liczbg napaddéw réwng od 1 do 6 na rok — 1,249 oraz w populacji chorych z licz-
ba napadéw w czasie roku przewyzszajgcg 6 — 1,733. W ponizszej tabeli zastawiono dane dotyczgce
hospitalizacji w populacji chorych z padaczka z roczng obserwacjg (Majkowska-Zwoliriska 2008, Maj-

kowska-Zwolinska 2009).

Poza podgrupa pacjentéw z ukonczong roczng obserwacjg ze wzgledéw metodycznych analize mate-
riatu zebranego w ramach polskiego badania przeprowadzono réwniez w podgrupie pacjentéw licza-
cej 857 chorych z niepetng, a jedynie 3-, 6- lub 9-miesieczng obserwacjg. Ogétem wsréd 857 chorych
z podgrupy obserwowanej krdcej niz rok hospitalizowano 167 (19,4%) oséb, taczna liczba hospitaliza-

cji wyniosta 242 co odpowiada czestosci 1,45 hospitalizacji na osobe (Majkowska-Zwoliriska 2008).

Tabela 97. Hospitalizacja w populacji chorych z padaczkq w Polsce (Majkowski 2010, Majkowska-
Zwoliniska 2008, Majkowska-Zwoliriska 2009).

Parametr Wartosc

Roczna obserwacja

Udziat chorych hospitalizowanych 19,4% (150 z 772 chorych)

215, w tym:
) L e 21 zwigzanych z napadem padaczkowym
taczna liczba hospitalizacji .
e 98 zwigzanych z padaczka

e 96 niezwigzanych z padaczkg

Populacja catkowita 1,433 (= 215/150)
brak napadéw 1,196 (= 67/56)
Czestosc hospitalizacji na chorego hospitalizo- o1l 6196 Ry [ 1,294 (= 44/34)
wanego na rok
powyzej 6 napaddéw na rok 1,733 (= 104/60)
powyzej 1 napadu na rok 1,574 (= 148/94)
Populacja catkowita 0,2785 (=215/772)
brak napadéw 0,2279 (= 67/294)
Czestos¢ hospitalizacji na chorego na rok od 1 do 6 napaddéw na rok 0,2304 (= 44/191)
powyzej 6 napadow na rok 0,3624 (= 104/287)

powyzej 1 napadu na rok 0,3096 (= 148/478)
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Wartosc

brak napadow 2 345,05 zt
Koszt hospitalizacji na chorego hospitalizowa- od 1 do 6 napadéw na rok 3 267,90 2t
nego na rok
powyzej 6 napadow na rok 4 160,40 zt
powyzej 1 napadu na rok 3 280,40 zt
ogdtem 54,1
Czestos¢ napadow w grupie chorych hospitali- kobiety 14,26 (od 0 do 360)
zowanych na chorego na rok
mezczyzni 111,21 (od 0 do 3 040)*

neurologia: 65

neurochirurgia: 20

Ginekologia i potoznictwo: 38

Psychiatria: 11

chirurgia: 18 OIOM: 3
pediatria: 12 Wewnetrzny: 11
Liczba hospitalizacji w poszczegdlnych zakazny: 8 Reumatologia: 3

oddziatach

neuropsychiatria: 6

Pulmonologia: 4

kardiologia; 3 Onkologia: 1
laryngologia: 3 Ortopedia: 4
rehabilitacja: 4 Okulistyka: 1

3-, 6-, 9-miesieczna obserwacja

Udziat chorych hospitalizowanych 19,4% (167 z 857 chorych)

taczna liczba hospitalizacji 242

Czestos¢ napaddw w grupie chorych hospitali-

zowanych na chorego na rok 14 (= 242/167)

*  u czterech chorych ptci meskiej liczba napadéw znacznie odbiegata od tendencji ogdinej (powyzej 2 odchylen standardowych) — to po
wytgczeniu z obliczen tych skrajnych przypadkéw, srednia liczba napadéw zmniejszyta sie u mezczyzn do 22,3 na osobe

Koszty hospitalizacji w podgrupie chorych, u ktérych nie wystepowaty napady wynosity 2 345,05 zt w

przeliczeniu na chorego, u pacjentéw z 1-6 napaddw na rok koszt hospitalizacji srednio na chorego

wynidst 3 267,90 zt, natomiast w podgrupie chorych, u ktérych odnotowano powyzej 6 napadéw

w ciggu roku $redni koszt hospitalizacji byt réwny 4 160,40 zt na chorego na rok.

W podgrupie chorych z roczng obserwacjg (n =774) pogotowie ratunkowe udzielito pomocy 78

(10,1%) chorym podczas 137 interwencji, natomiast w podgrupie chorych z niepetng roczng obserwa-

cja (n=857) z pomocy pogotowia ratunkowego skorzystato 151 razy 88 (10,3%) pacjentow. Lic
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interwencji na jednego chorego wyniosta odpowiednio 1,75 oraz 1,7 (w przeliczeniu wytgcznie na
pacjentéw korzystajgcych z interwencji pogotowia ratunkowego tj. odpowiednio 78 i 88 chorych). Nie
odnotowano rdznic miedzy grupami zaleznych od miejsca gdzie udzielono pomocy — u okoto potowy
chorych interwencja odbyta sie w domu a u pozostatych chorych poza domem. Blisko 80% interwencji
pogotowia ratunkowego spowodowanych byto napadem padaczkowym, a u 7,3% zwigzanych byto z
padaczky. W populacji chorych z roczng obserwacjg 160 pacjentow zgtosito sie do izby przyjec¢ badz
zostali przywiezieni przez pogotowie ratunkowe, z kolei w podgrupie chorych z niepetng roczng ob-
serwacjg byto to 175 chorych. Chorym tym udzielono odpowiednio 221 i 240 interwencji. Wskaznik
udzielania pomocy na jednego chorego wynosit 1,38 (chorzy z roczna obserwacjq) i 1,37 (chorzy z 3-,

6- lub 9-miesieczng obserwacja).

Tabela 98. Interwencje pogotowia ratunkowego i zgtoszenia do izby przyje¢ w populacji chorych z
padaczkg w Polsce — roczna obserwacja (Majkowski 2010, Majkowska-Zwoliriska 2008,
Majkowska-Zwoliriska 2009).

Parametr Wartosc

Roczna obserwacja

Liczba chorych, z interwencja pogotowia ratunkowego 78

137, w tym
Liczba interwencji e wdomu: 64;

e  winnym miejscu: 73
Czestosc interwencji pogotowia ratunkowego na chorego na rok 1,75 (= 137/78)

Liczba pacjentdw, ktdrzy zgtosili sie do izby przyjeé, badz zostali

przywiezieni przez pogotowie ratunkowe 160

Liczba zgtoszen do izby przyjec 221
Czestosc zgtoszen do izby przyjeé na chorego przyjetego na rok 1,38 (= 221/160)
Czestosc zgtoszen do izby przyjeé na chorego na rok 0,29 (=221/772)

3-, 6-, 9-miesieczna obserwacja
Liczba chorych, z interwencja pogotowia ratunkowego 88
151, w tym
Liczba interwencji e wdomu: 69;

e  winnym miejscu: 82

Czestosc interwencji pogotowia ratunkowego na chorego na rok 1,7 (= 151/88)

Liczba pacjentéw, ktdrzy zgtosili sie do izby przyjeé, badz zostali

L . 175
przywiezieni przez pogotowie ratunkowe

Liczba zgtoszen do izby przyjec 240

Czestosc zgtoszen do izby przyjeé na chorego na rok 1,37 (= 240/175)
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W kolejnej pracy, Majkowski 2009, bedacej czescig polskiego projektu badan oceniajgcych roczne
catkowite koszty padaczki przedstawiono dane dotyczace wizyt ambulatoryjnych oraz badan diagno-
stycznych w populacji chorych na padaczke. W ciggu roku 772 chorych tacznie odbyto 6 509 wizyt
ambulatoryjnych u 33 specjalistéw z réznych dziedzin nauk medycznych. Srednio na jednego chorego
przypadato 8,43 wizyt na rok. W ponizszej tabeli zastawiono dane dotyczgce wizyt ambulatoryjnych

w populacji chorych na padaczke w Polsce (Majkowski 2009).

Tabela 99. Wizyty ambulatoryjne w populacji chorych na padaczke w Polsce (Majkowski 2009).

Parametr Wartos¢

facznie: 6 509 Inni specjalisci: 315
neurologia-epileptologia: 4 253 medycyna rodzinna: 1 054
Liczba wizyt ambulatoryjnych poszcze- ginekologia i potoznictwo: 256 stomatologia: 165
golnych specjalnosci psychiatria: 128 Interna: 122
chirurgia: 60 ortopedia: 58
okulistyka: 57 kardiologia: 41

Czestos¢ wizyt ambulatoryjnych na

pacjenta na rok 8,43 (=6 509/772)

W ciggu roku badania diagnostyczne przeprowadzono u 541 (70%) chorych. t3cznie w tej podgrupie
wykonano 1 041 badan diagnostycznych - $rednio 1,92 na chorego. W przeliczeniu na wszystkich
pacjentéw objetych rocznym okresem obserwacji $rednia liczba badan diagnostycznych
w przeliczeniu na chorego wynosita 1,35. Natomiast w ciggu roku u 536 (69,4%) wykonano 5 391
badan laboratoryjnych, co w przeliczeniu na jednego chorego daje srednio 10 badan laboratoryjnych.
Biorgc pod uwage wszystkich 772 chorych — 6,98 badania (Majkowski 2009). W Tabela 100 przedsta-
wiono dane dotyczgce badan diagnostycznych oraz laboratoryjnych w populacji chorych na padaczke

(Majkowski 2009).

Tabela 100. Badania diagnostyczne i laboratoryjne w populacji chorych na padaczke w Polsce (Maj-

kowski 2009).

tacznie: 1 041 EEG: 737
Liczba badan diagnostycznych
MR/CT: 134 Pozostate: 170
ogotem 1,35(=1041/772)

Czestosc badan diagnostycznych
na pacjenta na rok wytgcznie w populacji chorych, u ktérych

przeprowadzono badanie diagnostyczne 1222 (F TR 2l
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Parametr Wartosc

tacznie: 5391 biochemiczne: 3 767
hematologiczne: 1 012 analityczne: 311
koagulogiczne: 133 endokrynologiczne: 115
Liczba badan laboratoryjnych
serologiczne: 27 immunologiczne:10
histopatologiczne: 10 bakteriologiczne: 3

pozostate: 3

ogotem 6,98 (=5 391/772)
Czestosc badan laboratoryjnych
na pacjenta na rok wytacznie w populacji chorych, u ktérych

przeprowadzono badanie laboratoryjne OH0 {5 5 o)

Dane o wykorzystaniu zasobéw opieki zdrowotnej w populacji dzieci i mtodziezy chorych na padaczke

odnaleziono w trzech publikacjach: Ali 2014, Guerrini 2001 oraz Prpic¢ 2009.

Wioskie badanie Guerrini 2001 zostato przeprowadzone w celu ustalenie kosztéw bezposrednich
padaczki u dzieci w zaleznosci od czasu trwania choroby oraz stopnia zaawansowania w trzech typach
placowek opieki zdrowotnej (szpital kliniczny, szpital ogdlny oraz opieka ambulatoryjna). Do badania
wiaczono dzieci i mtodziez, ze zdiagnozowang padaczka, ktérzy wyrazili che¢ kontunuowania leczenia
w tej samej placéwce. Nastepnie populacje chorych na padaczke, podzielono na 4 podgrupy: chorzy z
nowo zdiagnozowang chorobg (NZ, z ang. newly diagnosed patients), chorzy z remisjg choroby (RE, z
ang. patients with epilepsy in remission), chorzy z aktywng padaczka nie lekooporng (AP, z ang. pa-
tients with active non-drug-resistant epilepsy) oraz pacjenci z padaczkg lekoodporng (LO, z ang. pa-
tients with drug-resistant epilepsy). tacznie do badania wtgczono 189 chorych, w wieku od 4 miesiecy

do 21 lat.

Tabela 101. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do badania Guerrini 2001

Podgrupy chorych na padaczke

RE AP LO tacznie
Liczebnosé 63 63 21 42 189
Udziat chtopcow 47,6% 50,8% 47,6% 57,1% 50,8%
<5 lat 38,1% 9,5% 9,5% 14,3% 20,1%
Udziat
chorych 5-14 lat 55,6% 66,7% 71,4% 64,3% 63,0%
w wieku
>14 lat 6,3% 23,8% 19,0% 21,4% 16,9%
Typ A BN 41,3% 52,4% 66,7% 46,3% 42,2%

napaddéw partial)
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Podgrupy chorych na padaczke

RE AP (Ko) tacznie

uogdlnione (z ang.

] 49,2% 44,4% 33,3% 45,2% 45,0%
generalized)
nieokreslone (z ang. 4.8% 16% = 7,1% 3,7%
undetermined) ! ’ ' ’
specjalne (z ang. 4,8% 1,6% _ - 2,1%

special)

NZ: chorzy z remisjg choroby;

RE: chorzy z remisjg;

AP: chorzy z aktywng padaczka nie lekooporng ;
LO: pacjenci z padaczka lekoodporna.

W czasie 12 miesiecznego okresu obserwacji chorzy lub ich opiekunowie opisywali doktadny przebieg
choroby, z uwzglednieniem czestosci napaddw, badan diagnostycznych i laboratoryjnych, wizyt am-
bulatoryjnych oraz hospitalizacji.

Tabela 102. Czestos¢ badarn diagnostycznych, laboratoryjnych, wizyt ambulatoryjnych i hospitalizacji
we WHoszech srednio w przeliczeniu na chorego na padaczke na rok (Guerrini 2001).

Podgrupy chorych na padaczke

Swiadczenie*

RE AP
Morfologia krwi (z ang. blood cel count) 2,3 1,4 2,3 4,0
Transaminazy (z ang. transaminases) 1,9 1,1 1,4 3,9
Stezenie lekdw (z ang. plasma drug concentrations) 2,0 1,3 1,6 2,6
EEG (z ang. electroencephalography) 3,2 1,8 2,0 3,5
Konsultacje medyczne (z ang. medical consultations) 5,3 4,6 44 7,9
Hospitalizacje (z ang. no. hospital admissions) 0,7 0,1 0,3 0,8

Hospitalizacje na oddziale dziennym (z ang. no. day-

hospital admissions) 10 0,6 0,6 2,0

*  czestosci przedstawiono w przeliczeniu na wszystkich chorych na padaczke z poszczegdlnych podgrup. Przyktadowo czestosé EEG
w podgrupie LO wynoszaca 3,5 stanowi iloraz liczby badan EEG (n = 148) oraz liczebnosci podgrupy LO (n = 42);

NZ: chorzy z remisjg choroby;

RE: chorzy z remisjg;

AP: chorzy z aktywna padaczka nie lekooporng ;

LO: pacjenci z padaczka lekoodporna.

W kolejnej pracy populacje docelowa stanowity dzieci urodzone miedzy 1 styczniem 1988 roku, a 30
listopadem 2004 roku u ktérych zdiagnozowano padaczke, zdefiniowang zgodnie z wytycznymi Inter-
national League Against Epilepsy z 1989 roku oraz z Miedzynarodowg Statystyczng Klasyfikacjg Cho-
réb (sekcja G40). Poza tym chory musiat mie¢ przepisany przynajmniej jeden lek przeciwpadaczkowy.
Dokumentacje medyczne oraz socjodemograficzne zostaty zaczerpniete z bazy The Health Improve-
ment Network (THIN) w ktérej gromadzone sg dane pochodzgce od 255 lekarzy ogélnych (z ang. ge-
neral practitioners) w Wielkiej Brytanii. W 2004 roku w bazie THIN znajdowaty sie dane okoto 3,2 min

pacjentow, co stanowito 5,3% populacji Wielkiej Brytanii. W bazie THIN gromadzone sg informacj
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anonimowych pacjentach dotyczgce demografii, diagnoz medycznych, recept, wynikéw badan labo-
ratoryjnych i diagnostycznych oraz hospitalizacjach. W ramach analizy Ali 2014 sposrdd 528 760 dzie-
ci i mtodziezy padaczke zidentyfikowano u 2 020 chorych, z czego u 798 schorzenie to zostato nowo

zdiagnozowane.

Tabela 103. Liczebnos¢ populacji dzieci i mtodziezy chorych na padaczke w Wielkiej Brytanii z badania
Ali 2014.

Czas od diagnozy padaczki

Swiadczenie*
1 rok 2 lata 3 lata 4 lata 5 lat 6 lat 7 lat 8 lat

Liczebnosc¢ populacji 789 754 653 530 400 319 223 175

Populacje docelowg stanowili w 56% (444 z 789) chtopcy, a wiek w momencie diagnozy padaczki wy-
nosit od 1 dnia zycia do 15,5 roku zycia (Srednio: 5,6 lat, SD: 3,8 lat). W ponizszej tabeli zebrano mate-
riaty dotyczace wykorzystania zasobdw opieki zdrowotnej w populacji dzieci i mtodziezy chorych na

padaczke w zaleznosci od czasu jaki minat od diagnozy (Ali 2014).

Tabela 104. Czestosc¢ wizyt lekarskich i ambulatoryjnych, hospitalizacji oraz badan diagnostycznych
i laboratoryjnych w populacji dzieci i mtodziezy chorych na padaczke w Wielkiej Brytanii
srednio w przeliczeniu na chorego na rok (Ali 2014)*.

Czas od diagnozy padaczki

Swiadczenie*

2 lata 3 lata 4 lata 5 lat
Lekarz ogdlny (z ang. general 2,28 0,94 0,83 0,77 0,73 0,64 0,65 0,78
practitioner)
Wizyty ambulatoryjne (z ang. 0,34 0,25 0,18 0,23 0,21 0,13 0,19 0,15
outpatient)
Hospitalizacje (z ang. inpatient) 0,10 0,07 0,08 0,06 0,11 0,05 0,05 0,05
Szpitalny oddziat ratunkowy (z ) g 0,08 0,09 0,05 0,09 0,09 0,15 0,13
ang. accident and emergency)
CT 0,03 0,01 0,01 0,01 0,01 0,00 0,00 0,00
Badania diagno-
EEG 0,012 0,03 0,04 0,04 0,04 0,02 0,05 0,03
styczne
MRI 0,08 0,03 0,01 0,04 0,02 0,03 0,04 0,03
Badania hematologiczne (z ang. 0,05 0,04 0,03 0,04 0,02 0,03 0,01 0,03

Blood chemistry tests)

Liczba przepisanych lekow prze-

. 11,40 12,45 12,03 12,18 12,29 12,06 12,05 12,00
ciwpadaczkowych

*  czestoSci przedstawiono w przeliczeniu na wszystkich chorych na padaczke z poszczegdlnych podgrup.

Prospektywne badanie (analiza typu , bottom-up”) Prpi¢ 2009 miato na celu oszacowanie bezposred-
nich kosztéw leczenia dzieci i mtodziezy chorych na padaczke w Chorwacji. Populacje docelowg sta-
nowili pacjenci oddziatu neurologicznego i pediatrycznego (z ang. the Department of Paediatrics and

Department of Neurology) w Uniwersyteckim Szpitalu w Rijeka (z ang. University Hospital Centre
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ka) - drugiego pod wzgledem wielkosci szpitala w Chorwacji. Dane o chorych zostaty zebrane w czasie
2 okresow obserwacyjnych: kwiecien 2002-kwieciern 2003 oraz sierpienn 2003-sierpien 2004.
W ramach badania 88 dzieci byto prospektywnie obserwowane przez okres jednego roku, z czego

ostatecznie do badania wtaczono 69 dzieci, w wieku od 3 miesiecy do 18 lat.

Tabela 105. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do badania Prpi¢ 20089.

Liczebnos¢

Liczebnosc¢ populacji catkowitej 69

Liczba chtopcow 40

<5lat 18

Wiek 6-10 lat 33
11-18 lat 18

czesciowe 41

Typ napadow uogdlnione 26
niesklasyfikowane 2

W ponizszej tabeli przedstawiono czestos$¢ hospitalizacji oraz wizyt ambulatoryjnych w populacji

dzieci chorych na padaczke z wyszczegdlnieniem wieku oraz rodzaju napadoéw.

Tabela 106. Czestosc hospitalizacji i wizyt ambulatoryjnych chorych na padaczke w przeliczeniu na
chorego na rok z badania Prpi¢ 2009*.

Hospitalizacja Wizyty ambulatoryjne

<5lat 1,72 5,39

Wiek 6-10 lat 1,09 3,12
11-18 lat 1,06 3,39

czesciowe 1,37 3,90

Typ napadow uogdlnione 1,04 3,73
niesklasyfikowane 1,50 2,00

Ogotem 1,25 3,78

*  czestosci przedstawiono w przeliczeniu na wszystkich chorych wtgczonych do badania. Do badania wiaczano pacjentéw hospitalizowa-

nych.
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Dane dotyczgce wykorzystania zasobow opieki zdrowotnej w populacji dorostych chorych na padacz-
ke w rdznych krajach europejskich odnaleziono w nastepujgcych publikacjach: Swingler 1994, Jacoby

1998, De Zélivourt 2000, Heaney 2000, Tetto 2002, Beghi 2004, Bolin 2012, Bolin 2014 i Bolin 2015.

W ramach najstarszego z odnalezionych badan w 1991 roku przeanalizowano dane 303 chorych na
padaczke leczonych w Dundee Royal Infirmatory w Szkocji w celu oszacowania bezposrednich kosz-
téw leczenia padaczki. Sredni wiek chorych wigczonych do analizy wynosit 37 lat, a mezczyZni stano-

wili 52% populacji (Swingler 1994).

Tabela 107. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do badania Swingler 1994.

Parametr Wartos¢ parametru

Liczebnos¢ 303
Liczba mezczyzn 157
Wiek Sredni: 37 lat, zakres: 7-79 lat
czesciowy prosty (z ang. simple partial) 18,8%
czesciowy ztozony (z ang. complex partial) 32,0%
Typ napaddéw uogdlnione toniczno-kloniczne lub czesciowe wtdrnie
uogdlnione (z ang. generalized tonic-clonic or partial 76,9%

with secondary generalization)

niesklasyfikowane (z ang. unclassified) 8,3%

Na potrzeby oszacowania wydatkéw na leczenie padaczki przeanalizowano dostepne dane dotyczgce
wszystkich chorych wiaczonych do badania oraz wykonano przeglad 244 (80%) kart szpitalnych
w celu oszacowania liczby wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji, badan diagnostycznych oraz przyj-
mowanych lekéw. Natomiast informacje o pozostatych wizytach szpitalnych oraz wizytach u lekarza

ogoblnego zebrano podczas badania ankietowego przeprowadzonego wsérdd 215 (71%) chorych.

Tabela 108. Czestosc hospitalizacji, wizyt ambulatoryjnych oraz badan diagnostycznych w przeliczeniu
na chorego na padaczke na rok z badania Swingler 1994.

Parametr Czestos¢

Wizyta u lekarza ogdlnego (z ang. general practice) 5,73
Wizyta ambulatoryjna (z ang. outpatient visit)
Badania biochemiczne (z ang. biochemical investigations)
EEG (z ang. electroencephalography)

Tomografia komputerowa (z ang. radiological investigations)




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

*  oszacowanie wlasne na podstawie dostepnych danych (u 244 chorych odbyto 616 wizyt );

A oszacowanie wtasne na podstawie dostepnych danych (u 122 chorych wykonano 208 badan);
AN oszacowanie wiasne na podstawie dostepnych danych (u 51 chorych wykonano 57 badan);

# oszacowanie wtasne na podstawie dostepnych danych ( u 36 chorych wykonano 37 badan).

W kolejnym przekrojowym badaniu Jacoby 1998 populacje docelowg stanowili chorzy na padaczke,
u ktérych wystapity napady w ciggu ostatnich 2 lat lub nie stwierdzono napaddéw (z powodu przyj-
mowania lekow przeciwpadaczkowych). Dane o pacjentach zostaty zebrane za posrednictwem loso-
wo wybranych 31 lekarzy ogélnych z grupy 519 lekarzy z Mersey Health Region w Wielkiej Brytanii po
stratyfikacji wzgledem lokalizacji (wie$/miasto) oraz wielkosci przychodni. Do badania wtgczono
1 341 chorych na padaczke, w tym 151 dzieci ponizej 16 roku zycia. Dane dotyczace przebiegu kli-
nicznego choroby zostaty zaczerpniete od lekarzy ogdlnych, natomiast informacje o liczbie hospitali-
zacji, wizyt ambulatoryjnych oraz zuzyciu lekdw przeciwpadaczkowych zebrano za posrednictwem
kwestionariuszy uzupetnianych prze z chorych na padaczke lub przez ich opiekunéw. Wszystkie dane

zostaty zebrane w 1993 roku.

Tabela 109. Czestosc¢ wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji , interwencji pogotowani ratunkowego
oraz wizyt u lekarza ogdlnego w populacji dzieci i dorostych chorych na padaczke w przeli-
czeniu na chorego na roku z Jacoby 1998.

Dzieci (< 16 lat) Dorosli
Liczebno$¢ populacji 151 1190
Poradnia ambulatoryjna (z ang. treated at a hospital as an outpatient) 2,8 0,7
Hospitalizacja (z ang. inpatient hospital admissions) 0,3 0,1
Szpitalny Oddziat Ratunkowy (z ang. hospital accident and emergency de- 04 03
partment) ! !
Wizyty u lekarza ogdlnego (z ang. GP) 2,9 1,6

Natomiast do prospektywnego francuskiego badania obserwacyjne CAROLE wtgczano chorych z no-
wo zdiagnozowang padaczky. Specjalisci z dziedziny neurologii i neuropediatrii zostali zobowigzani do
wigczenia wszystkich kolejnych pacjentdw z padaczky przyjetych w okresie od 1 maja 1995 roku do
30 czerwca 1996 roku (De Zélivourt 2000). W ponizsze]j tabeli przedstawiono cechy demograficzne

populacji chorych z badania CAROLE.

Tabela 110. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do badania De Zelivourt 2000.

Podgrupy wiekowe chorych na padaczke

Parametr
1 miesigc — 15 lat >15-60 lat > 60 lat

Udziat kobiet 49% 44%

Sredni wiek chorych 7 lat 31 lat
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Podgrupy wiekowe chorych na padaczke

Parametr
1 miesigc — 15 lat >15-60 lat > 60 lat
. L, Follow-up 1 rok 717 870 169
Liczebnos¢
ents
pacjentow Follow-up 2 lata 633 696 135

Wykorzystanie zasobdw opieki medycznej w populacji chorych na padaczke we Francji wtgczonych do
badania CAROLE, z wyszczegdlnieniem grup wiekowych w pierwszym i drugim roku obserwacji wy-

szczegolniono w ponizszej tabeli.

Tabela 111. Czestosc¢ wizyt ambulatoryjnych we Francji sSrednio w przeliczeniu na chorego na padacz-
ke na rok (De Zelivourt 2000).

Podgrupy wiekowe chorych na padaczke*

Parametr
1 miesigc — 15 lat >15-60 lat > 60 lat

Poradnia neurologiczna 3,6 3,5 3,1

1 rok obserwacji
Pozostate poradnie 6,4 6,1 7,6
Poradnia neurologiczna 1,6 1,4 1,8

2 rok obserwacji
Pozostate poradnie 2,4 3,1 7,8

*  czesto$é przedstawiono w przeliczeniu na populacje chorych, ktdrzy skorzystali z okreslonej ustugi medycznej.

Kolejng publikacjg, w ktérej zostaty przedstawione dane dotyczgce wykorzystania zasobow opieki
medycznej w populacji chorych na padaczke, w tym przypadku, nowo zdiagnozowanych, przedsta-
wiono w analizie minimalizacji kosztéw Heaney 2000, majacej na celu poréwnanie terapii czterema
lekami przeciwpadaczkowymi (lamotrygina, karbamazepina, fenytoina, walproinian) w krajach euro-
pejskich. Zuzycie zasobéw opieki medycznej w kazdym z krajow zostato ustalone w czasie paneli eks-
perckich. W ponizszej tabeli przedstawiono dane dotyczgce wykorzystanie zasobdéw opieki medycznej
w pierwszym roku od diagnozy padaczki w poszczegdlnych krajach z uwzglednianiem mozliwych spo-

sobdéw leczenia.

Tabela 112. Czestosc¢ wizyt ambulatoryjnych, hospitalizacji oraz badan laboratoryjnych i diagnostycz-
nych w przeliczeniu na chorego na rok z badania Heaney 2000.

Wizyty u lekarza Wizyty specjali- Badania laborato-  Stezenie lekéw (z Szpitalny Oddziat

ogoblnego (z ang. styczne (z ang. ryjne (z ang. lab ang. serum AED Ratunkowy (z ang.
GP visits) specialist visits) tests) determination) A&E admissions)

Kontynuacja leczenia 1 linii: monoterapia
Belgia 4 2 1 2
Czechy 4 6 1 0,5

Francja 1,5 2,5 1 0




Diacomit® (styrypentol) w skojarzeniu z klobazamem i walproinianem,
w leczeniu ciezkiej mioklonicznej padaczki niemowlat (zesp6t Dravet)

Wizyty u lekarza Wizyty specjali- Badania laborato-  Stezenie lekéw (z Szpitalny Oddziat
ogolnego (z ang. styczne (z ang. ryjne (z ang. lab ang. serum AED Ratunkowy (z ang.
GP visits) specialist visits) tests) determination) A&E admissions)
Wtochy 6 3 1 1,5 0,01
Holandia 1 4 1 0 0,01
Polska 4 3,5 1,375 zmienna 1,7
Portugalia 5 2,5 0,5 0,25 044
Hiszpania 1 3 1 1 0
Szwecja 0,5 2 1,5 zmienna 0,05
Szwajcaria zmienna 2,5 3 1 0,25
Turcja 0 3 2 1 0
Wielk::ryta— 3 ) 1 1 0

Niepowodzenia 1 linii leczenia (monoterapia) - leczenia 2 linii (monoterapia)

Belgia 4 2 1 2 0,1
Czechy 4 6 1 0,5 0
Francja 1,5 3 1 0 0,15
Wrtochy 6 3 1 1,5 0,01

Holandia 2 7 1 0 0,01
Polska 4 4 1,375 zmienna 1,7
Portugalia 5 3,5 0,5 0,25 0,44
Hiszpania 1 4 1 z 0
Szwecja 0,5 3,5 1,5 zmienna 0,05
Szwajcaria zmienna 2,5 3 1 0,25
Turcja 0 4 2 1 0
Wielk:i:ryta— 3 ) 1 1 0

Niepowodzenia 1 linii leczenia (monoterapia) - leczenia 2 linii (monoterapia) - niepowodzenia 2 linii leczenia-> polite-

rapia
Belgia 6 4 2 2 1
Czechy 5 12 2 2
Francja 1,5 3,5 1,5 0,5
Witochy 6 4 1 3

Holandia 2 6 2 0
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Wizyty u lekarza Wizyty specjali-

styczne (z ang.

Badania laborato-  Stezenie lekéw (z
ryjne (z ang. lab ang. serum AED

Szpitalny Oddziat
Ratunkowy (z ang.

ogolnego (z ang.

GP visits) specialist visits) tests) determination) A&E admissions)

Polska 5,75 5,75 2,7 zmienne 1,7

Portugalia 5 5 1 0,5 0,44
Hiszpania 2 5 3,5 2 1

Szwecja 0 4 1,5 zmienne 0,08

Szwajcaria zmienna 5 3 3 0,25

Turcja 0 6 3 1 0,01
Wielk:iaBryta- 4 4 1 1 03

Niepowodzenia 1 linii leczenia (monoterapia) - politerapia

Belgia 6 4 1 2 1
Czechy 5 12 2 2 0,01
Francja 1,5 3,5 1,5 0,5 0,3
Wtochy 6 4 1 3 0,1

Holandia 2 6 2 0 0,2

Polska 5,75 5,75 2,7 zmienne 1,7

Portugalia 5 5 1 0,5 0,44
Hiszpania 2 5 3,5 2 1
Szwecja 0 4 1,5 zmienne 0,08
Szwajcaria zmienne 5) 3 3 0,010,25
Turcja 0 6 3 1 0,01
Wielk:iaBryta- 4 3 1 1 03

Celem wtoskiego badania Tetto 2002 byto oszacowanie kosztédw leczenia padaczki. W okresie od 17

pazdziernika 1996 roku do 17 listopada 1997 roku do badania wtgczano kolejnych pacjentéw z pa-

daczka z 14 osrodkow we Wtoszech (6 szpitali uniwersyteckich i 8 szpitali ogélnych). Chorzy zakwalifi-

kowani do badania zostali podzielnio na 6 podgrup:

o nowozdiagnozowanych (NZ, z ang. Newly diagnosed);

e zremisjg (RE, z ang. Remission): chorzy bez napaddéw w okresie > 2 lat;
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e 7z remisjg lub ze sporadycznymi napadami (SN, z ang. Occasional seizures): chorzy bez napa-

doéw w okresie od 1 do 2 lat lub ze sporadycznymi napadami;

e 7z aktywna padaczka, nie lekoodporng (AP, z ang. Active non—drug-resistant seizures): chorzy

Z nawracajgcymi napadami wymagajacy zmiany terapii;

e 7z padaczka lekoodporng (LO, z ang. Drug-resistant seizures): chorzy z nawracajgcymi napa-

dami, u ktérych w opinii personelu medycznego nie nastgpi poprawa pomimo zmiany terapii;

o kwalifikujgcy sie do zabiegu chirurgicznego (ZCh, z ang. Surgical candidates): chorzy z padacz-

ka lekoodporng kwalifikujacy sie do zabiegu chirurgicznego.

Poza podgrupa chorych z padaczkg nowo zdiagnozowang, w celu unikniecia nieprawidtowosci zwia-
zanych z klasyfikacjg, do badania wtgczano wytgcznie chorych, u ktérych choroba trwata co najmniej

2 lata. Do badania wtgczono 525 chorych na padaczke w wieku od 4 miesiecy do 87 lat.

Tabela 113. Charakterystyka chorych na padaczke wtgczonych do badania Tetto 2002.

Podgrupy chorych na padaczke

SN AP LO tacznie
Liczebnos¢ 70 131 108 101 107 8 525
Udziat mezczyzn 40% 45% 50% 42% 49% 53% 46%
<1roku 2% - - - - - <1%
1-3 lat 7% - 3% 11% 4% - 4%
4-14 lat 37% 18% 24% 15% 13% - 20%
Wiek
15-34 lat 37% 58% 46% 48% 52% 62% 50%
35-54 lat 13% 19% 16% 20% 22% 38% 19%
> 54 |at 4% 5% 11% 6% 9% - 7%
<2lat 74% 18% 1% 4% 8% 3% 13%
. 2-3 lat 7% 58% 9% 26% 10% 5% 12%
Czas trwania
horob
choroby 4-5 lat 6% 19% 17% 16% 8% 2% 10%
> 5 laty 13% 5% 73% 54% 74% 90% 65%

Czesciowa (z ang. partial):
Idiopatyczna (z ang. idiopathic) 3% 7 3 3

Kryptogenna (z ang. cryptogenic) 37 36 34 30
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Podgrupy chorych na padaczke

SN AP (Ko) tacznie
Symptomatyczna (z ang. symptomatic) 16 15 30 46 58 63 34%
Uogdlniona (z ang. generalized) 25%
Idiopatyczna (z ang idiopathic) 26 34 20 10 5 - 19%
Symptomatyczna / kryptogenn.a (z ang. syme- 3 1 5 5 9 i 4%
tomatic/ cryptogenic)
Symptomatyczna (z ang. symptomathic) - - - 2 6 - 2%
Nieokreslona (z ang. undetermined) 4%
Z czesciowymi lub uogdlnionymi napadami (z _ ) ) ) ) 1% A%

ang. with partial and generalized seizures)

Bez jednoznacznych czesciowych lub uogdinio-
nych napaddw (z ang. without unequivocal 7% 5% 5% 4% - - 4%
partialor generalized seizures)

Specjalna (z ang. special) - 1% - - - - <1%

Nie sprecyzowano 8% 1% 6% 3% 1% - 2%

NZ: chorzy nowozdiagnozowani;

RE: chorzy z remisjg;

SN: chorzy z remisjg lub ze sporadycznymi napadami;
AP: chorzy z aktywna padaczka, nie lekooporng;

LO: chorzy z padaczkg lekoodporna;

ZCh: chorzy kwalifikujacy sie do zabiegu chirurgicznego.

Wszyscy chorzy wiaczeni do badania oraz personel medyczny zobowigzani byli do notowania infor-
macji zwigzanych z przebiegiem leczenia, np. liczby wizyt lekarskich i konsultacji telefonicznych, czas

ich trwania czy rodzaj wykonywanych badan laboratoryjnych i diagnostycznych przez 12 miesiecy.

Tabela 114. Czestosc¢ wizyt ambulatoryjnych oraz badarn diagnostycznych i laboratoryjnych w popula-
cji chorych na padaczke w przeliczeniu na chorego na rok z badania Tetto 2002.

Podgrupy chorych na padaczke

)| AP

Wizyty ambulatoryjne (z ang. Outpatient visits) 2,8 2,3 2,1 3,1 43 3,6

Badania laboratoryjne z wyjatkiem oceny steze-
nia lekéw przeciwpadaczkowych (z ang. Biome- 1,1 0,4 0,7 1,3 1,9 1,6
dical assays except for plasma AED levels)

Ocena stezenia lekdw przeciw padaczkowych (z

ang. plasma AED levels) 08 06 0,5 0.9 12 03

EEG 1,8 1,3 1,1 1,6

CT 0,2 <0,1 <0,1 <0,1

MRI 0,2 <0,1 <0,1 <0,1
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Kolejnym wtoskim badaniem byta publikacja Beghi 2004, w ktorej przedstawiono wyniki prospektyw-
nego wieloosrodkowego obserwacyjnego badania EPICOS obejmujgcego 15 centrow medycznych,
w ktérych leczeni byli dorosli chorzy na padaczke w 11 regionach Wtoch. Do badania kwalifikowano
osoby w wieku powyzej 18 lat z potwierdzong diagnozg padaczki, ktorzy byli pod opieka lekarska
w danym centrum medycznym przez przynajmniej 2 lata i zostali zbadani w losowo wybranym termi-
nie w czasie 2 miesiecznego okresu rejestracji do badania. Poza tym wtgczano réwniez dorostych
chorych z nowo zdiagnozowang padaczky. Chorzy zakwalifikowani do badania zostali podzielnio na 6

podgrup:

o nowozdiagnozowanych (NZ, z ang. Newly diagnosed): chorzy z przynajmniej 2 napadami lub

zakonczonym procesem diagnostycznym wskazujgcym na padaczke;

e zremisjg (RE, z ang. Remission): chorzy z catkowicie kontrolowang padaczka (= 1 rok od mo-

mentu wiaczenia do badania);

e ze sporadycznymi napadami (SN, z ang. Occasional seizures): chorzy ze sporadycznymi napa-

dami, ktdrzy w opinii personelu medycznego nie wymagajg zmiany terapii;

e 7z aktywng padaczka, nie lekoodporng (AP, z ang. Active non—drug-resistant seizures): chorzy z

nawracajgcymi napadami wymagajacy zmiany terapii;

e 7z padaczka lekoodporng (LO, z ang. Drug-resistant seizures): chorzy z nawracajgcymi napa-

dami, u ktérych w opinii personelu medycznego nie nastgpi poprawa pomimo zmiany terapii;

e kwalifikujacy sie do zabiegu chirurgicznego (ZCh, z ang. Surgical candidates): chorzy z padacz-

kg lekoodporng kwalifikujacy sie do zabiegu chirurgicznego.

Dane o wykorzystaniu zasobéw zdrowotnych tj. czestosci wizyt ambulatoryjnych, badan diagnostycz-
nych i laboratoryjnych oraz lekéw zostaty zabrane za posrednictwem kwestionariusza wypetnianego
w czasie wizyt kwartalnych. Do analizy zostato zakwalifikowanych tgcznie 631 chorych (318 mezczyzn

oraz 313 kobiet), sredni wiek wyniést 40,8 lat (Beghi 2004).

Tabela 115. Charakterystyka chorych na padaczke z badania Beghi 2004.

Podgrupy chorych na padaczke

RE )| AP

Liczebnos¢ 62 158 155

Liczba mezczyzn 37 74 82
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Podgrupy chorych na padaczke

RE SN AP LO
18-39 lat 36 102 94 65 77 10
Wiek 40-59 lat 11 37 38 34 42 3
>59 lat 15 19 22 15 9 1
Napady czesciowe proste (z ang. simple) 6 7 18 32 35 4
(z ang. partial
seizures) ztozone (z ang. complex) 8 7 36 51 86 9
nieSswiadomos¢ (z ang. absence) 1 3 12 11 8 -
Napady uogéinione toniczno-kloniczne (z ang. tonic- 6 9 78 18 39 4
(z ang. generalized clonic)
seizures) miokloniczne/ atoniczne/ akine-
tyczne (z ang. myoclonic/ atonic/ - 1 3 2 9 -
akinetic)
Inne napady 4 1 5 7 16 2
Brak napadow 43 132 80 21 10 2

NZ: chorzy nowozdiagnozowani;

RE: chorzy z remisjg;

SN: chorzy z remisjg lub ze sporadycznymi napadami;
AP: chorzy z aktywna padaczka, nie lekooporng;

LO: chorzy z padaczka lekoodporng;

ZCh: chorzy kwalifikujacy sie do zabiegu chirurgicznego.

W ponizszej tabeli przedstawiono czestos¢ badan laboratoryjnych oraz diagnostycznych i hospitaliza-

cji w analizowanej podgrupach chorych na padaczke z badania Beghi 2004.

Tabela 116. Czestosc¢ badan diagnostycznych, laboratoryjnych i hospitalizacji we Wtoszech srednio w
przeliczeniu na chorego na padaczke na rok z badania Beghi 2004.*

Podgrupy chorych na padaczke

SN AP LO tacznie

Podstawowe badania bio-

chemiczne i hematologicz- 17,85 53 12,40 13,20 10,85 20,36 11,16
ne**
Ocena stezenia lekéw prze-
. 2,37 1,0 1,85 2,19 2,04 2,92 1,82
ciwpadaczkowych
EEG 1,88 1,05 1,61 1,47 1,26 2,93 1,43
CT 0,21 0,05 0,05 0,09 0,05 0,14 0,07
MRI 0,22 0,12 0,09 0,10 0,11 0,29 0,12

ECG 0,18 0,04 0,05 0,12 0,13

Pozostate badania diagno-

0,37 0,14 0,20 0,31 0,32
styczne

Hospitalizacje 0,16 0,06 0,06 0,13 0,10
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Podgrupy chorych na padaczke

SN AP (Ko) tacznie

Poradnia neurologiczna 2,96 1,77 2,36 2,96 2,89 4,71 2,54
Poradnia internistyczna 0,04 0,02 0,06 0,11 0,08 0,00 0,06
Poradnia psychiatryczna 0,06 0,04 0,04 0,07 0,15 0,07 0,07
Poradnia neurochirurgiczna 0,04 0,01 0,02 0,02 0,02 0,42 0,03
Poradnia kardiologiczna 0,08 0,04 0,01 0,04 0,05 0,07 0,04
Poradnia psychologiczna - 0,05 0,05 0,16 0,05 0,14 0,07
Pozostate poradnie 0,22 0,12 0,16 0,33 0,40 0,64 0,25

*  czesto$é przedstawiono w przeliczeniu na catg populacje chorych (bez wzgledu czy pacjent skorzystat z okreslonej ustugi medycznej).
** z ang. Standard biochemical and hematologic test;

Celem szwedzkiej pracy Bolin 2012 byto oszacowanie kosztow bezposrednich oraz posrednich pa-
daczki. Dane o wykorzystaniu zasobdow opieki zdrowotnej w populacji chorych na padaczke zaczerp-

nieto z krajowego rejestru Swedish National Board of Health and Walfare.

Tabela 117. Czestos¢ badan diagnostycznych, laboratoryjnych i hospitalizacji w Szwecji srednio w
przeliczeniu na chorego na padaczke na rok z badania Bolin 2012. *

Mezczyini Kobiety

sei 5o tacznie
powyze) 0-191at  20-64lat  POWY*®

0-19lat  20-64lat 65 lat 65 lat

Hospitalizacja

) 0,13 0,14 0,29 0,11 0,13 0,28 0,16
(z ang. hospital stays)
Konsultacja specjalistyczna 0,77 0,59 0,39 0,81 0,72 0,33 0,63
(z ang. consultations)
Lekarz ogolny 0,23 0,30 0,46 0,28 0,35 0,46 ;

(z ang. GP visits)

*  czesto$é przedstawiono w przeliczeniu na catg populacje chorych (bez wzgledu czy pacjent skorzystat z okreslonej ustugi medycznej).

W kolejnym szwedzkim badaniu przedstawiono zréznicowanie wykorzystania zasobéw opieki zdro-
wotnej w 2005 oraz w 2011 roku w populacji chorych na padaczke ze wzgledu na zamieszkiwany re-
jon. Dane wykorzystane w opracowaniach Bolin 2014 i Bolin 2015 zostaty zaczerpniete z krajowych
rejestrow. W ponizszej tabeli przedstawiono czesto$¢ Swiadczen szpitalnych i ambulatoryjnych
w przeliczeniu na chorego we Szwecji (nie przedstawiono danych szczegétowych dla regionéw) (Bolin

2014, Bolin 2015).

Tabela 118. Czestos¢ badan diagnostycznych, laboratoryjnych i hospitalizacji w Szwecji srednio w
przeliczeniu na chorego na padaczke na rok z badari Bolin 2014 i Bolin 2015.*
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Rok
2005 2011
Hospitalizacja (z ang. inpatient visits) 0,15 0,12
Wizyty ambulatoryjne (z ang. outpatient visits) 0,60 0,49
0,33 0,08

Wizyty u lekarza ogdlnego (z ang. general practitioner visits)

*  czestosc przedstawiono w przeliczeniu na catg populacje chorych (bez wzgledu czy pacjent skorzystat z okreslonej ustugi medycznej).
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4.10 Wycena punktowa Swiadczen

Tabela 119. Wycena swiadczen z zakresu neurologii.

Wycena punktowa
[zt]

Nazwa swiadczeniodawcy Miejscowos¢

WOJEWODZKIE CENTRUM MEDYCZNE "DOBRZYNSKA" WROCLAW 9,20
CENTRUM MEDYCZNE "JO-MED" AZIZ JOYA SWIERADOW-ZDRO) 9,20
REGIONALNY SZPITAL SPECJALISTYCZNY IM. DR W+ADYStAWA BIEGAN-
SKIEGO W GRUDZIADZU GRUDZIADZ 8,50
NZOZ PRZYCHODNIA NA SZWEDEROWIE W BYDGOSZCZY PROWADZONY e A6
PRZEZ PRZYCHODNIE NA SZWEDEROWIE SP. Z 0.0. W BYDGOSZCZY ’
SAMODZIELNY PUBLICZNY SZPITAL WOJEWODZKI IM. PAPIEZA JANA PAWLA .
Il W ZAMOSCIU ZAMOSC 8,70
SALUS SPOtKA Z OGRANICZONA ODPOWIEDZIALNOSCIA NIEPUBLICZNY ZAMOSE —
ZAKEAD OPIEKI ZDROWOTNEJ PRZYCHODNIA LEKARSKA ’
ALDEMED CENTRUM MEDYCZNE ZIELONA GORA 8,90
SAMODZIELNY PUBLICZNY SZPITAL DLA NERWOWO | PSYCHICZNIE CHO-
RYCH W MIEDZYRZECZ MIEDZYRZECZ 8,90
WOJEWODZKI SZPITAL SPECJALISTYCZNY IM. M. KOPERNIKA W £ODZI tODZ-GORNA 8,10
PRZYCHODNIA MIEJSKA "REMEDIUM" GEOWNO 8,90
CENTRUM REHABILITACJI TUKAN NOWY SACZ 9,25
KRAKOW-
UNIWERSYTECKIE LECZNICTWO SZPITALNE s e 9,30
POLSKI KOMITET POMOCY SPOLECZNEJ RADA NACZELNA WARSZAWA 9,90
CENTRALNY SZPITAL KLINICZNY MSW W WARSZAWIE WARSZAWA 10,00
SAMODZIELNY PUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ WARSZAWA WO-
LA - SRODMIESCIE WARSZAWA 10,00
SAMODZIELNY WOJEWODZKI SZPITAL DLA NERWOWO | PSYCHICZNIE CHO- e GG
RYCH IM. KS. BISKUPA NATHANA W BRANICACH ’
SAMODZIELNY PUBLICZNY ZESPG OPIEKI ZDROWOTNEJ W KEDZIERZYNIE- KEDZIERZYN-KOZLE 10,00
KOZLU
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "HOMO HOMINI" SPOLKA Z T 850
0.0.
WOJEWODZKI ZESPOt SPECJALISTYCZNY W RZESZOWIE RZESZOW 8,50
PODLASKIE CENTRUM PSYCHOGERIATRII BIALYSTOK 8,37
UNIWERSYTECKI SZPITAL KLINICZNY W BIALYMSTOKU BIALYSTOK 9,30
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ PRZYCHODNIA LEKARSKA A
SUCHANINO
UNIWERSYTECKIE CENTRUM KLINICZNE GDANSK

ZESPOt WOJEWODZKICH PRZYCHODNI SPECJALISTYCZNYCH KATOWICE
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Wycena punktowa
[zt]

Nazwa swiadczeniodawcy Miejscowos¢

NIEPUBLICZNY ZAKLAD OPIEKI ZDROWOTNEJ OSRODEK REHABILITACII

LECZNICZEJ "REHA-VITA" SPOtKA Z OGRANICZONA ODPOWIEDZIALNOSCIA GLIWICE 8,90
FEDERACJA NSZZ PRZEMYStU LEKKIEGO SANATORIUM "WtOKNIARZ" -W a

BUSKU-ZDROJU BUSKO-ZDROJ 8,75
SWIETOKRZYSKIE CENTRUM ONKOLOGII W KIELCACH KIELCE 8,64
SAMODZIELNY PUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNE)J BISKUPIEC 9,00
"PRO-MEDICA" W EtKU SPOtKA Z OG RANICZONA ODPOWIEDZIALNOS'CIA EtK 9,00
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ EUROMED SPOtKA Z OGRA- G

NICZONA ODPOWIEDZIALNOSCIA POZNAN-GRUNWALD 9,00
PORADNIA LEKARZA OGOLNEGO | PORADNIA WIELOSPECJALISTYCZNA POZNAN-GRUNWALD 8,28
ZAKEAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "ED-MED" EDUARD SZULC INDYWIDUALNA

PRAKTYKA LEKARSKA - WYJAZDOWA LRAS 12,0 eo
SAMODZIELNY PUBLICZNY WOJEWODZKI SZPITAL ZESPOLONY SZCZECIN 8,57
Srednia wycena punktowa 8,93

Tabela 120. Wycena swiadczen z zakresu neurologii dzieciecej

Wycena punktowa

Nazwa swiadczeniodawcy Miejscowos¢

[21]

WOJEWODZKIE CENTRUM MEDYCZNE "DOBRZYNSKA" WROCLtAW 8,30
Eé]ll.:;:l(j 0.0. NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ PRZYCHODNIA GLOGOW 9,20
EEEECI)\IQII_ZLSZDF;E;ZSJECJALISTYCZNY IM. DR WtADYStAWA BIEGAN- GRUDZIADZ 8,50
NZOZ SPECJALISTYCZNE CENTRUM NEUROLOGII WIEKU ROZWOJOWEGO TORUN 350
"NEURON" S.C. W TORUNIU ’

WOJEWODZKI SZPITAL SPECJALISTYCZNY W BIALE) PODLASKIE) BIAtA PODLASKA 9,50
SPECJALISTYCZNY ZESPOt MEDYCZNY "INTERMED" SP. Z 0.0. LUBLIN 8,55
WIELOSPECJALISTYCZNY SZPITAL W NOWEJ SOLI NOWA sOL 8,90
ZESPOt REHABILITACII DZIECI | MtODZIEZY NIEPEENOSPRAWNEJ "PROMYK" ZIELONA GORA 8,90
WOJEWODZKI SZPITAL SPECJALISTYCZNY IM. M. KOPERNIKA W £ODZI tODZ-GORNA 9,48
CENTRUM MEDYCZNE SALUS BIAtA RAWSKA 10,00
AMBULATORYJNE LECZNICTWO SPECJALISTYCZNE TARNOW 9,30

SZPITAL REHABILITACYJNY RADZISZOW
OSRODEK WCZESNEJ INTERWENCII WARSZAWA
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "SAMED" KRAPKOWICE

NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "SPECJALISTYKA" S.C. OPOLE
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Wycena punktowa
[zt]

Nazwa swiadczeniodawcy Miejscowos¢

NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "NEUROMED" RZESZOW 8,50
ZESPOt OPIEKI ZDROWOTNEJ NR 2 RZESZOW 8,50
CENTRUM MEDYCZNE HANSA BIALYSTOK 9,50
SP Z0Z WOJEWODZKI SZPITAL ZESPOLONY IM. J. SNIADECKIEGO BIALYSTOK 9,50
UNIWERSYTECKIE CENTRUM KLINICZNE GDANSK 8,80
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ "MEDYK" ZBLEWO 8,90
ZESPOt WOJEWODZKICH PRZYCHODNI SPECJALISTYCZNYCH KATOWICE 9,20
SAMODZIELNY OSRODEK REHABILITACYJNO OSWIATOWY DLA DZIECI NIE- KATOWICE 9.20
PELNOSPRAWNYCH CENTRUM ROZWOJU DZIECKA ’

SZPITAL SPECJALISTYCZNY DUCHA SWIETEGO W SANDOMIERZU SANDOMIERZ 9,00
NIEPUBLICZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ SPECJALISTYCZNY GABINET KIELCE 9.00
NEUROLOGII DZIECIECEJ W KIELCAC ’

WOJEWODZKI SPECJALISTYCZNY SZPITAL DZIECIECY IM. PROF. DR STANI- g e
StAWA POPOWSKIEGO W OLSZTYNIE ’

\I;\%L&KII(% igO\)\A//éTZZJCSESNIE NA RZECZ OSOB Z UPOSLEDZENIEM UMYStO- GIZYCKO 9,30
SPECJALISTYCZNY ZAKtAD OPIEKI ZDROWOTNEJ KOMPLEKSOWA TERAPIA OSTR?,\C')VL;AIQIELKO' 8,90
Zﬁhfﬁgﬂﬂw PUBLICZNY ZESPOt ZAKtADOW OPIEKI ZDROWOTNEJ W S — 857
SZPITAL WOJEWODZKI IM. M. KOPERNIKA W KOSZALINIE KOSZALIN 8,57

Srednia wycena punktowa 9,11
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4.11 Pozostale koszty nielekowe leczenia zespolu Dravet oszacowane na
podstawie zuzycia zasobow z modelu kanadyjskiego - analiza wrazli-
wosci

Dane opisujace zatozenie modelu kanadyjskiego zostaty dostarczone przez wnioskodawce (PeriPharm

2013). Niniejszy wariat analizy wrazliwosci oparto na nastepujgcych zatozeniach:

e prawdopodobienstwo oraz liczbe hospitalizacji, wizyt ambulatoryjnych oraz przyje¢ na SOR
zaczerpnieto z raportu kanadyjskiego dostarczonego przez wnioskodawce;

e wyceny hospitalizacji dokonano na podstawie aktualnego Katalogu Grup stanowigce zatgcz-
nik do Zarzadzenie Prezesa w sprawie okreslania warunkéw i zawierania umoéw w rodzaju: le-
czenie szpitalne (NFZ 110/2015) — analogicznie jak w wariancie podstawowym (Tabela 44);

o koszt pojedynczej wizyty ambulatoryjnej przyjeto na poziomie kosztu $wiadczenia specjali-
stycznego 1-go typu zgodny z Zarzadzeniem Nr 79/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Fundu-
szu Zdrowia z dnia 5 grudnia 2014 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji
uméw w rodzaju ambulatoryjna opieka specjalistyczna (NFZ 79/2014) — analogicznie jak w
wariancie podstawowym (Tabela 46);

o koszty stanu padaczkowego doliczono do kosztu hospitalizacji chorych, u ktérych wystepuja
napady:

o prawdopodobienistwo hospitalizacji oraz liczbe wizyt w przypadku wystgpienia stanu
padaczkowego zaczerpnieto z raportu kanadyjskiego dostarczone przez wnioskodaw-
ce;

o zatozono, Zze koszt stanu padaczkowego w populacji dorostych bedzie stanowit sume
kosztu pojedynczej hospitalizacji oraz kosztu hospitalizacji na oddziale OIOM za-
czerpnietego z polskiego badania Majkowska-Zwoliriska 2009 skorygowanego o sku-
mulowany wspotczynnik CPl w latach 2006-2014;

o koszt przyjecia na SOR dziecka ustalono na poziomie kosztu hospitalizacji trwajacej ponizej 2
dni w leczeniu padaczki (NFZ 110/2015) — analogiczne jak w wariancie podstawowym (Tabela
49);

o koszt przyjecia na SOR dorostego ustalono na poziomie kosztu hospitalizacji zwigzanej z dia-
gnostyka i leczeniem padaczki (NFZ 110/2015) — analogiczne jak w wariancie podstawowym

(Tabela 49);

o w zwigzku z réznicami w skutecznosci rozwazanych terapii otrzymane koszty leczenia szpital-
nego, wizyt ambulatoryjnych i przyje¢ na SOR usredniono w zaleznosci od udziatu chorych z
zespotem Dravet, u ktérych dana terapia spowodowata zaprzestanie napadéw — analogicznie

jak w wariancie podstawowym (Rozdziat 1.1.9.2.)
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W ponizszej tabelach przedstawiono oszacowanie kosztow hospitalizacji, stanu padaczkowego, opieki
ambulatoryjnej oraz pobytu na SOR, w wariancie wrazliwosci na podstawie zuzycia zasobow z raportu

kanadyjskiego.

Tabela 121. Sredni roczny koszt hospitalizacji w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet — analiza
wrazliwosci (PeriPharm 2013).

Koszt hospitaliza-

Prawdopodobienstwo Koszt pojedynczej

Populacja N — Liczba wizyt hospitalizacji cji w przeliczeniu
na chorego
Chorzy, u dzieci 29% 1 3120,00 zt 904,80 zt
ktérych
wystepula dorodli 29% 1 4004,00 zt 1161,16 zt
napady
dzieci 1% 1 3120,00 zt 31,20 zt
Chorzy bez
iy
napadow dorodli 1% 1 4004,00 zt 40,04 2t

Tabela 122. Sredni roczny koszt stanu padaczkowego w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet, u
ktdrego wystepujg napady padaczkowe— analiza wrazliwosci (PeriPharm 2013).

Koszt hospitaliza-

Populacja Prawdop(.Jdo.bler-\.s two Liczba wizyt Koszt p?jef‘ynﬁz = cji w przeliczeniu
hospitalizacji hospitalizacji

na chorego
dzieci 10% 1 3120,00 zt 312,00 zt
dorosli 10% 1 4 004,00 zt 400,40 zt
Hospitalizacja OIOM 10% 1 9 130,94* 913,09 zt

Koszt wystgpienia stanu padaczkowego u dziecka z napadami 1225,09 zt

Koszt wystgpienia stanu padaczkowego u dorostego z napadami 1313,49 zt

*  $redni koszt w przeliczeniu na pacjenta hospitalizowanego na oddziale OIOM z badania Majkowska-Zwoliriska 2009 (7 333,33 zt) skory-
gowany o wskaznik CPI z lat 2006-2014 (1,25) (GUS 2015a).

Tabela 123. Sredni roczny koszt wizyt ambulatoryjnych w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet —
analiza wrazliwosci (PeriPharm 2013).

Koszt wizyt ambu-

Prawdopodobienstwo Koszt pojedynczej .
. . . . . k latoryjnych w
Populacja wizyty ambulatoryj- Liczba wizyt wizyty ambulato- . X
nej ryinej* przeliczeniu na
chorego
Chorzy, u dzieci 92% 3 31,56 zt 87,10 zt
ktérych
tepui
Wystepuia dorodli 92% 3 31,56 2t 87,10 zt
napady
dzieci 85% 3 31,56 zt 80,47 zt
Chorzy bez
4
napadow dorodi 85% 3 31,56 2t 80,47 zt

*  wartos¢ punktu stanowi Srednia wartos¢ punktu w zakresie neurologii 8,93 zt oraz w zakresie neurologii dzieciecej 9,11 zt ustalona na
podstawie Informatora o umowach NFZ (Rozdziat 4.9).
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Tabela 124. Sredni roczny koszt wizyt na oddziale SOR w przeliczeniu na chorego z zespotem Dravet —
analiza wrazliwosci (PeriPharm 2013).

. Koszt wizyt ambu-
Prawdopodobienstwo . .
. . . . . Koszt pojedyncze- latoryjnych w
Populacja wizyty ambulatoryj- Liczba wizyt i . . .
nei go Swiadczenia przeliczeniu na
) pacjenta
Chorzy, u dzieci 25% 2 624,00 zt 312,00 zt
ktérych
wystepuia dorosi 25% 2 832,00 zt 416,00 zt
napady
dzieci 2% 2 624,00 zt 24,96 zt
Chorzy bez
dé
napadow dorosi 2% 2 832,00 zt 33,28 2t

Tabela 125. Wazone Srednie tgczne koszty leczenia szpitalnego, wizyt ambulatoryjnych i przyjec na

SOR chorych z zespotem Dravet, leczonych za pomocq poszczegdlnych schematow lecze-
nia - analiza wrazliwosci (PeriPharm 2013).

Schemat leczenia Dzieci

Dorosli

VPA + CLB + STP / VPA + CLB + TPM + STP 1503,70 zt 1767,48 zt

VPA + CLB + TPM / VPA + CLB + LEV 2130,27 zt 2 507,09 zt

VPA + CLB +dieta ketogen-
na/PHT/CBZ/PB/steryd/LTG 2528,99 2977,75
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4.12 Kwestionariusz walidacji wewnetrznej
Tabela 126. Walidacja wewnetrzna modelu — testowanie scenariuszy.

Potwierdzenie / brak

Przeprowadzony test Modyfikowana zmienna modelu Oczekiwany wynik potwierdzenia oczeki-
wanego wyniku

Koszt ,Wtasny” jednostkowy poszcze-
Wszystkie parametry golnych substancji czynnych = 0 Koszt catkowity w obu
kosztowe réwne 0 (Arkusz: , Koszty lekdw (dzieci)”, , Koszty scenariuszach rowny 0
lekow (dorosli”))

Potwierdzono

Nizsze koszty terapii VPA
; + CLB + STP oraz VPA +
Dawka “Wtasny” styrypentolu réwna 0 CLB + TPM + STP

(Arkusz: ,,Koszt\l/ lekow (Ej'zieci)", »Koszty Koszt STP réwny 0 2t Potwierdzono
lekéw (dorosli”))

Dawka styrypentolu
rowna 0

Koszty pozostatych
terapii bez zmian.

Dawka “Wtasny” VPA, CLB, LEV, PRE, Nféi‘; 'i°55;;y;g:‘5’/'|'3xz‘\
Dawka VPA, CLB, LEV, PB, PHT, LTG, CBZ réwna 0

PRE, PB, PHT, LTG, CBZ ] o CLB + TPM + STP. Potwierdzono
réwna 0 (Arkusz: ,,Koszty lekow (dzieci)”, , Koszty

lekéw (dorogli”)) Koszty pozostatych

terapii réwne 0 zt.

Nizsze koszty terapii VPA
- +CLB + STP oraz VPA +
Zmniejszenie ceny sty- CLB + TPM + STP. Potwierdzono
rypentolu
Koszty pozostatych
terapii bez zmian.
Wyszsze koszty terapii

VPA + CLB + TPM + STP. Potwierdzono

Koszty pozostatych
terapii bez zmian.

Zwiekszenie ceny styry-
pentolu

Arkusz , Koszty lekéw (dzieci):
B22 =21 kg x 150% Wyzsze koszty wszyst-
Arkusz ,Koszty lekdw (doro$li)”: kich terapii.
B22 = 66,7 kg x 150%

Zwiekszenie masy ciata Potwierdzono

Arkusz ,Koszty lekéw (dzieci):
B22 =21 kg x 50% Nizsze koszty wszystkich
Arkusz ,Koszty lekéw (dorogli)”: terapii.
B22 = 66,7 kg x 50%

Zmniejszenie masy ciata Potwierdzono

Zwiekszenie wydatkow
PPP/PPP+PPP

Zwiekszenie liczebnosci

. X Potwierdzono
populacji docelowej

Zmniejszenie wydatkow
PPP/PPP+PPP

Zmniejszenie liczebnosci

. . Potwierdzono
populacji docelowej
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4.13 Wkiad autoréw w opracowanie raportu
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