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Inhibitory konwertazy angiotensyny
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Antagonisci receptora angiotensyny |l
(Angiotensin Receptor Blockers)

Analiza wptywu na budzet
(Budget Impact Analysis)

Charakterystyka produktu leczniczego

Sercowo-naczyniowe
(Cardiovascular)
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Cisnienie tetnicze rozkurczowe
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RSS Umowa podziatu ryzyka
(Risk Sharing Scheme)

SBP  Cisnienie tetnicze skurczowe
(Systolic Blood Pressure)

TC Cholesterol catkowity
(Total Cholesterol)

TG Triglicerydy

VAL Walsartan
(Valsartan)

VLDL Lipoproteina bardzo matej gestosci
(Very-Low-Density Lipoprotein)
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STRESZCZENIE

Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okre$lenie przewidywanych wydatkéw pfatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéow
publicznych jednotabletkowej terapii skojarzonej (preparat Valarox) zawierajgcej walsartan (VAL) i rozuwastatyne
(ROS) w terapii nadcisnienia tetniczego (NT) u dorostych pacjentéow, skutecznie leczonych dotychczas za
pomocy terapii ztozonej z VAL i ROS podawanych roztacznie, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego
zdarzenia sercowo-naczyniowego (CV) lub w przypadku wspotwystepowania pierwotnej hipercholesterolemii
(typu lla, w tym heterozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej), mieszanej dyslipidemii (typu llb) lub
homozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej (kody ICD-10: 110-115, E78.0, E78.2).

Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz
z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentow. Uwzgledniono 2 letni horyzont czasowy, poczawszy od 1 lipca 2018
roku. W analizie zatozono, ze produkt leczniczy Valarox bedzie finansowany jako lek dostepny w aptece na

recepte (wykaz lekoéw refundowanych w czesci A).

Populacje docelowg analizy stanowig pacjenci skutecznie leczeni jednoczesnie walsartanem i rozuwastatyna,

podawanych w takich samych dawkach jak w preparacie Valarox.

Liczebno$¢ populacji docelowej wyznaczono na podstawie danych dotyczacych tgcznej sprzedazy
poszczegdlnych dawek obu substancji wchodzgcych w skiad ocenianej interwencji, ktére otrzymano od

Zamawiajgcego.
W analizie uwzgledniono jedynie koszty lekdw.
W scenariuszu istniejgcym zatozono, ze preparat Valarox nie bedzie finansowany ze srodkéw publicznych.

W scenariuszu nowym zatozono, ze produkt leczniczy Valarox bedzie finansowany ze srodkéw ptatnika

publicznego w ramach nowej grupy limitowe;.

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine
dawki. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. réznice miedzy wydatkami w scenariuszu nowym

i istniejgcym.
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Populacja

Prognozowana liczba pacjentéw z populacji docelowej wynosi | NI v | roku i wzrasta do | N IR
w Il roku horyzontu czasowego analizy. Prognozowana liczba pacjentéw z populacji docelowej otrzymujacych

preparat Valarox wynosi [l pacjentow w | roku oraz okoto Il osob w 11 roku analizy.

Wydatki inkrementalne

Prognozowany [N spowodowany podjeciem  pozytywnej decyzji

dotyczacej finansowania preparatu Valarox ze $rodkéw publicznych wyniesie okoto [ N S or-:

okoto I Frognozowany [N oiatnika publicznego

i pacjentow spowodowany podjeciem pozytywnej decyzji dotyczgcej finansowania preparatu Valarox ze srodkow

publicznych wyniesie okoto [N o2 okoto I

Scenariusz istniejgcy

W przypadku utrzymania obecnego statusu refundacyjnego technologii medycznych, catkowite wydatki ptatnika

publicznego w populacji docelowej wyniosg | NEEN v ! roku i NG ' oku analizy.

Wydatki catkowite ptatnika i pacjentéw w populacji docelowej wyniosa || N JJEEEEl w ' roku i wzrosng do

I v ! roku.

Scenariusz nowy

W przypadku podjecia pozytywnej decyzji dotyczgcej finansowania preparatu Valarox ze srodkéw publicznych,
catkowite wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej wyniosg _ w | roku i wzrosng do
I v || roku, w tym wydatki zwigzane z finansowaniem preparatu Valarox wynios3 | N ] ]}l w ! roku
oraz _ w Il roku analizy. Wydatki catkowite ptatnika i pacjentow w populacji docelowej wyniosg

I v | roku i NN v || roku, z czego NN - | roku

stanowig wydatki na produkt leczniczy Valarox.
Whioski koncowe

Podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania preparatu Valarox ze $rodkéw publicznych spowoduje
N - (eczenie
w populacji docelowej. Jednoczesnie finansowanie preparatu Valarox poszerzy grupe preparatow stosowanych
w leczeniu nadcisnienia tetniczego. Dla pacjentéw stosujgcych obecnie dwa oddzielne preparaty bedzie

udogodnieniem zwigzanym z zazywaniem jednej tabletki zamiast dwdch.
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1.2.
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WPROWADZENIE DO ANALIZY

Cel analizy

Cel analizy wptywu na budzet (BIA, Budget Impact Analysis) jest okreslenie przewidywanych
wydatkéw ptatnika publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) i pacjentéw w przypadku podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych jednotabletkowej terapii skojarzone;j
(preparat Valarox) zawierajgcej walsartan (VAL) i rozuwastatyne (ROS) w terapii nadcisnienia
tetniczego (NT) u dorostych pacjentéw, skutecznie leczonych dotychczas za pomocg terapii ztozonej
z VAL i ROS podawanych roztgcznie w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym, z duzym
szacowanym ryzykiem pierwszego zdarzenia sercowo-naczyniowego (CV) Ilub w przypadku
wspotwystepowania  pierwotnej hipercholesterolemii  (typu Ila, w tym heterozygotycznej
hipercholesterolemii  rodzinnej), mieszanej dyslipidemii (typu Ilb) Ilub homozygotycznej
hipercholesterolemii rodzinnej (kody ICD-10: 110-115, E78.0, E78.2).

Problem zdrowotny

Nadcisnienie tetnicze (NT)

NT okresla sie stan, w ktéorym wystepuje trwate podwyzszenie cisnienia krwi w uktadzie tetniczym
krazenia duzego. Przyjetymi wartosciami progowymi definiujgcymi chorobe jest cisnienie tetnicze

skurczowe (SBP) 2140 mm Hg i/lub cisnienie tetnicze rozkurczowe (DBP) 290 mm Hg. [1]

W ponizszej tabeli przedstawiono klasyfikacje NT zaproponowang przez European Society of
Hypertension (ESH) i European Society of Cardiology (ESC) i przyjeta przez Polskie Towarzystwo
Nadcisnienia Tetniczego (PTNT). W ramach tej klasyfikacji wyréznia sie 3 stopnie NT oraz izolowane

nadcisnienie skurczowe.

Tabela 1.
Klasyfikacja nadcisnienia tetniczego wg ESH/ESC [2]
Kategoria SBP [mm Hg] DBP [mm Hg]
Optymalne <120 i <80
Prawidtowe 120-129 i/lub 80-84
Wysokie prawidiowe 130-139 i/lub 85-89
NT 1. stopnia 140-159 i/lub 90-99
NT 2. stopnia 160-179 i/lub 100-109
NT 3. stopnia 2180 i/lub 2110
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Kategoria SBP [mm Hg] DBP [mm Hg]

Izolowane nadcisnienie skurczowe 2140 i <90

NT stanowi jednostke chorobowg o niejednorodnej etiologii. W 95% przypadkéw nie mozna ustali¢
przyczyny choroby, okresla sie jg wowczas jako NT pierwotne lub samoistne. U ok. 5% chorych
rozpoznaje sie wtorne NT, ktérego przyczyng sg okreslone procesy chorobowe w tym m.in. choroba
migzszu nerek, obturacyjny bezdech senny czy choroby gruczotdw wydzielania wewnetrznego.
Nadcisnienie wtdrne moze byé réwniez wywotane niektorymi lekami np. sympatykomimetykami czy
kortykosteroidami, jak réwniez silnym stresem np. w wyniku oparzen, odstawienia alkoholu u oséb

uzaleznionych, zwigzanym z duzymi zabiegami chirurgicznymi. [1]

NT jest chorobg przewlekla. U czesci pacjentdw ma charakter chwiejny i na ogét nie prowadzi do
rozwoju powikian. U pozostatych pacjentdéw obserwuje sie utrwalone NT, ktére moze doprowadzi¢ do

wystgpienia wielu powikfan narzgdowych, w tym udaru moézgu czy zawatu miesnia sercowego. [1]

Podstawowym badaniem diagnostycznym pozwalajgcym na stwierdzenie NT jest prawidtowo
wykonany gabinetowy pomiar ci$nienia krwi tetniczej. Ponadto bardzo istotna jest ocena kliniczna
pacjenta ze stwierdzonym NT, ktéra obejmuje:

e oceng czynnikéw ryzyka CV,

¢ zidentyfikowanie ewentualnych choréb wspdtistniejgcych i powiktan narzgdowych,

o ustalenie przyczyn NT (pierwotne / wtdrne). [2]

W ramach leczenia NT stosuje sie leczenie niefarmakologiczne (zmiana stylu zycia) oraz leczenie

farmakologiczne (za pomoca lekéw hipotensyjnych).

Do gtéwnych grup lekéw hipotensyjnych, wymienianych w wytycznych jako podstawowe do
stosowania w monoterapii oraz terapii skojarzonej, o udowodnionej istotnej redukcji $miertelnosci
i ryzyka zdarzen CV u oséb z NT, naleza:

e Dbeta-blokery,

¢ inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE-I),

e blokery receptora AT1R (ARB),

o diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne,

e blokery kanatu wapniowego. [2]

Hipercholesterolemia

Hipercholesterolemia to stan zwiekszonego stezenia cholesterolu frakcji lipoprotein o matej gestosci
(LDL) w osoczu. Nie wyznaczono konkretnej wartosci progowej dla stezenia LDL, ktéra definiowataby
hipercholesterolemie, natomiast stezenia cholesterolu przyjete jako nieprawidtowe to LDL 23,0 mmol/|
(115 mg/dl) oraz cholesterol catkowity (TC) 25,0 mmol/l (190 mg/dl). [1]
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Hipercholesterolemia wedlug tradycyjnego podzialu zaburzen lipidowych Fredricksona jest
klasyfikowana jako podtyp lla. Podwyzszone stezenie LDL wystepuje rowniez w dyslipidemii

mieszanej (typ 1Ib). Szczegdtowg klasyfikacje przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 2.
Klasyfikacja zaburzen lipidowych wg Fredricksona [3]

Rodzaj Frakcja lipoprotein wystepujaca w nadmiarze Powigzane zaburzenia kliniczne

e Niedobor lipazy lipoproteinowej

| Chylomikron TG, 1TC
4 vy 170) o Niedobor apolipoprteiny C-lI

¢ Rodzinna hipercholesterolemia
e Hipercholesterolemia wielogenowa

lla LDL (1TC) ¢ Wtérna hipercholesterolemia (niedoczynnosé
tarczycy, zespot nerczycowy)

e Rodzinna hiperlipidemia mieszana

lib LDLi VDL (1 TG, 1TC) e Hiperlipidemia mieszana

n Remnanty VLDL i chylomikronéw (1 TG, 1TC) o Dysbetalipoproteinemia

e Rodzinna hipertriglicerydemia
v VDL (1 TG) ® Rodzinna hiperlipidemia mieszana
e \Wtdrna hipertriglicerydemia

v Chylomikrony i VLDL (11 TG, 1TC) o Cukrzyca

Ponadto w zaleznosci od rodzaju czynnika etiologicznego wyrdéznia sie hipercholesterolemie
pierwotng, u podioza ktérej upatruje sie przewaznie czynniki genetyczne i Srodowiskowe, oraz
hipercholesterolemie wtérng, rozwijajgca sie najczesciej w konsekwencji innych choréb. [1]

Udowodniono, ze hipercholesterolemia odgrywa kluczowa role w rozwoju choréb CV [4].

Postepowanie w przypadku hipercholesterolemii jest ztozone i zalezy od wyjsciowego stezenia
cholesterolu LDL, a takze od tego do jakiej grupy ryzyka CV zakwalifikowany jest pacjent. W ramach
leczenia, podobnie jak w przypadku osdb z NT stosuje sie leczenie niefarmakologiczne (zmiana stylu

zycia) oraz leczenie farmakologiczne (za pomocg lekow hipolipemizujgcych).

Celem leczenia farmakologicznego jest zmniejszenie stezenia LDL w osoczu pacjenta. Do lekow
o takim dziataniu mozna zaliczy¢:

o statyny,

e zywice jonowymienne (leki wigzgce kwasy zotciowe),

e kwas nikotynowy,

e ezetymib,

¢ inhibitory PCSK9.

Statyny sg podstawg terapii hipercholesterolemii. Stosowane sg w monoterapii jako pierwsza linia

leczenia w tym wskazaniu lub w skojarzeniu z innymi lekami w kolejnych liniach leczenia. [5]
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Walsartan / Rozuwastatyna (Valarox) w terapii dorostych z nadcisnieniem tetniczym, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego zdarzenia sercowo-naczyniowego lub z

wspotwystepujacy hipercholesterolemig

Ocena ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych (CV)

Ryzyko wystgpienia zdarzenia CV u danego pacjenta okresla sie na podstawie obecnosci czynnikdw
niemodyfikowalnych (pte¢ meska, wiek), oraz czynnikéw, do ktérych nalezg palenie papieroséw oraz
parametry laboratoryjne, a ktére mozna podda¢ modyfikacji za pomocg interwencji farmakologicznych
lub niefarmakologicznych. Hipercholesterolemia i NT wymieniane sg jako jedne z najwazniejszych

modyfikowalnych czynnikéw ryzyka zachorowania na choroby CV. [6]

Okreslenie catkowitego ryzyka CV przeprowadza sie z wykorzystaniem narzedzi opracowanych
woparciu o obserwacje przeprowadzone w duzych, wysoce reprezentatywnych badaniach
populacyjnych. Najnowsze wytyczne sformutowane przy wspotpracy Europejskiego Stowarzyszenia
Kardiologicznego (ESC) oraz Europejskiego Stowarzyszenia Miazdzycowego (EAS), dotyczace
postepowania klinicznego u chorych z dyslipidemig, w celu oceny catkowitego ryzyka CV rekomendujg
wykorzystanie tablicy SCORE, opracowanej na podstawie danych pochodzacych z duzej,
reprezentatywnej dla Europy kohorty pacjentéw [4]. System ten pozwala oszacowaé 10-letnie ryzyko
wystgpienia pierwszego $miertelnego zdarzenia CV (m.in. zawatu serca, udaru moézgu, nagtego zgonu
sercowego) na podstawie czynnikéw ryzyka takich jak: wiek, pte¢, stezenia TC, SBP i palenie tytoniu.
Karta SCORE dedykowana jest do szacowania ryzyka CV w prewencji pierwotnej tj. u pacjentéw bez
zdarzen CV w wywiadzie. Osoby z udokumentowang chorobg CV zostajg zakwalifikowane do grupy

wysokiego ryzyka, niezaleznie od wieku i stezenia cholesterolu.

Ponizej przedstawiono obowigzujgca w Polsce skalibrowang wersje karty (obecnie aktualng jest karta
Pol-SCORE z 2015 roku). [7]
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ﬁZZl;ng‘t)()ITSCORE do oszacowania 10-lethiego ryzyka wystgpienia zgonu z przyczyn CV (skalibrowana dla populacji
polskiej
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Wg wytycznych ESC/EAS wyrdznia sie 4 grupy ryzyka wystgpienia zdarzen CV. Osoby z wyj$ciowym
wysokim lub bardzo wysokim ryzykiem zdarzen CV nie muszg by¢ poddawane ocenie na podstawie

karty ryzyka i wymagajg bezzwlocznego wdrozenia intensywnych srodkéw zmniejszajgcych ryzyko. [4]

Tabela 3.
Kategorie ryzyka wg wytycznych ESC/EAS 2016 [4]

Grupa ryzyka Kryteria (wymagane wystapienie jednej z wymienionych cech)

e udokumentowana CVD za pomocg badan inwazyjnych lub nieinwazyjnych, przebyty zawat
serca, ostre zespoty wiencowe, rewaskularyzacja wiencowa, inne zabiegi rewaskularyzacji
tetnic, udar niedokrwienny mézgu, choroba tetnic obwodowych

Bardzo wysokie ryzyko e cukrzyca typu 2, cukrzyca typu 1 z pow kfaniami narzadowymi (takimi jak mikroalbuminuria)
e umiarkowana do ciezkiej przewlekta choroba nerek (GFR < 60 ml/min/1,73 m2)

¢ SCORE 2 10%
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Grupa ryzyka Kryteria (wymagane wystapienie jednej z wymienionych cech)

e znacznie podwyzszone poziomy pojedynczych czynnikdw ryzyka, takie jak dyslipidemie
rodzinne i ciezkie

Wysoki k
ysokie ryzyxo e nadcisnienie tetnicze

¢ SCORE 2 5% i < 10%.

Umiarkowane ryzyko © SCORE 21% i <5% (Do tej grupy nalezy wiele osob w $rednim wieku)

Niskie ryzyko * SCORE <1%

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego przedstawiono w przeprowadzonej analizie problemu

decyzyjnego [8].

1.3. Stan aktualny

Liczebnos¢ populacji docelowej w roku 2017

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.7. Oszacowanie aktualnej liczebnosci
populacji docelowej przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrédet danych, ktore
wykorzystano w analizie BIA do oszacowania liczebnosci populacji docelowej w horyzoncie czasowym

analizy.

Szczegodtowe obliczenia dotyczace liczebnosci populacji docelowej zaprezentowano w aneksie (rozdz.
A.2) oraz w rozdz. 2.7. Zgodnie z przeprowadzonymi obliczeniami tgczna liczba pacjentéw z populaciji

docelowej w 2017 roku wynosi 30 827 osoby.

Tabela 4.
Liczebnos$¢ populacji docelowej w 2017 roku
Parametr Wartos¢
Aktualna liczebnos¢ populacji docelowej, w tym leczeni w dawce
. 30 827
(walsartan + rozuwastatyna):
80 mg + 10 mg 7176
80 mg + 20 mg 4515
160 mg + 10 mg 11 523
160 mg + 20 mg 7614

Szczegbtowe oszacowania aktualnej liczebnosci populacji docelowej znajdujg sie w pliku

obliczeniowym analizy w arkuszu Populacja.
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Aktualne roczne wydatki ptatnika w populacji docelowej

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentdéw z populacji docelowej za
pomoca walsartanu i rozuwastatyny oszacowano dla liczebnosci tej populaciji w 2017 roku (Tabela 4).
Pozostate dane kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan
jest analogiczna, jak w przypadku szacowania wydatkéw w scenariuszu istniejgcym analizy BIA

(szczegodtowe dane przedstawiono w rozdziale 2).

W aktualnych rocznych wydatkach ptatnika w populacji docelowej nie uwzgledniono wydatkéow na leki
z listy S, ktére sg wydawane bezpfatnie pacjentom, ktérzy ukonczyli 75 lat ze wzgledu na to, ze koszty
na refundacji lekéw z tej listy pochodzg z budzetu panstwa, w zwigzku z tym nie obcigzajg budzetu
NFZ [9].

Oszacowane aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie za pomocg VAL i ROS

w populacji docelowej analizy wynoszg okoto 9,08 min zt rocznie.

Tabela 5.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej w 2017 roku
Parametr Wartos¢
Aktualne wydatki ptatnika publiczne_go w populacji docelowej, 9,08 min zt
w tym wydatki na:

walsartan w dawce 80 mg 1,45 min z
walsartan w dawce 160 mg 4,63 min zt
rozuwastatyna w dawce 10 mg 1,30 min zt
rozuwastatyna w dawce 20 mg 1,69 min zt

Interwencja oceniana
Grupa farmakoterapeutyczna: Inhibitory reduktazy HMG-CoA, inne potgczenia; kod ATC: C10BX10.
Wskazania do stosowania:

Leczenie zastepcze u pacjentéw skutecznie leczonych za pomocg stosowanych jednoczesnie
walsartanu i rozuwastatyny, podawanych w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym.
Wskazany jest w leczeniu nadcisnienia tetniczego u dorostych pacjentéw z duzym szacowanym
ryzykiem pierwszego zdarzenia CV (profilaktyka ciezkich zdarzen CV), Ilub w przypadku
wspotwystepowania jednej z ponizszych choréb:
e pierwotna hipercholesterolemia (typu Ila, w tym heterozygotyczna hipercholesterolemia
rodzinna) lub mieszana dyslipidemia (typu IIb),

e homozygotyczna hipercholesterolemia rodzinna. [10]
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Mechanizm dziatania:

Walsartan jako lek z grupy antagonistow receptora angiotensyny, dziata hamujgco na podtyp AT1-r,
co prowadzi do zwiekszonego stezenia angiotensyny Il w osoczu. Zapobiega to skurczowi naczynh

krwionosnych i skutkuje to zmniejszeniem oporu obwodowego.

Rozuwastatyna: to lek z grupy statyn, ktérego dziatanie polega na kompetycyjnej inhibicji reduktazy
HMG-CoA, enzymu, ktéry ogranicza szybkos¢ przemiany 3-hydroksy-3-metyloglutarylokoenzymu A do
mewalonianu, prekursora cholesterolu. Rozuwastatyna zwieksza ilos¢ receptoréw dla LDL na
powierzchni komérek watroby, co utatwia wychwytywanie i katabolizm LDL, dzieki czemu zmniejsza

sie ich stezenie catkowite. [10]

Dawkowanie i schemat leczenia:

Zalecana dawka preparatu Valarox to jedna tabletka na dobe. Produkt ztozony jest wskazany
u pacjentow skutecznie leczonych za pomocg statych dawek poszczegolnych sktadnikow produktu
ztozonego przyjmowanych jednoczesnie. Dawke produktu leczniczego Valarox nalezy ustali¢ na
podstawie dawek poszczegélnych skitadnikéw produktu ziozonego przyjmowanych w momencie

zmiany terapii. [10]

Przeciwskazania:

¢ nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktdrgkolwiek substancje pomocnicza,

e czynna choroba watroby w tym niewyjasnione, utrzymujgce sie podwyzszenie aktywnosci
aminotransferaz w surowicy oraz jakiekolwiek podwyzszenie aktywnosci aminotransferaz
przekraczajgce trzykrotnie gérng granice normy,

e ciezka niewydolnos¢ nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min),

e miopatia,

e jednoczesne leczenie cyklosporyna,

e cigza i karmienie piersig oraz u kobiet w wieku rozrodczym niestosujgcych skutecznych metod
zapobiegania cigzy,

e ciezkie zaburzenia czynnosci watroby, marskos¢ zétciowa watroby i cholestaza,

e jednoczesne stosowanie z produktami zawierajgcymi aliskiren jest przeciwwskazane

u pacjentéw z cukrzyca lub niewydolnoscig nerek (GFR <60 ml/min/1,73 m2). [10]

Dziatania niepozadane: Informacje dotyczace profilu bezpieczehstwa preparatu Valarox pochodzg
z danych zebranych dla obu lekéw stosowanych osobno:

e Walsartan: do dziatan niepozadanych wystepujgcych niezbyt czesto (=21/1000 do <1/100)
nalezaty: kaszel, bol brzucha, uczucie zmeczenia, zawroty gtowy pochodzenia btednikowego.
Ponadto do dziatan niepozgdanych o nieznanej czestosci nalezaty: matoptytkowos$é,
zmniejszenie stezenia hemoglobiny, zmniejszenie wartosci hematokrytu, neutropenia,
nadwrazliwos¢ w tym choroba posurowicza, zwiekszenie stezenia potasu w surowicy,

hiponatremia, zapalenie naczyh krwionosnych, zwigkszenie wartosci parametrow czynnosci
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watroby, w tym zwiekszenie stezenia bilirubiny w surowicy krwi, obrzek naczynioruchowy,
wysypka, swigd, bole miesni, niewydolnos¢ nerek i zaburzenia czynnosci nerek, zwiekszone
stezenie kreatyniny w surowicy. [11]

¢ Rozuwastatyna: do wystepujgcych czesto (21/100 do <1/10) dziatan niepozadanych nalezaty:
cukrzyca, zawroty gtowy, bdl gtowy, bdl brzucha, nudnosci, zaparcia, boéle miesni, astenia. Do
dziatah niepozadanych o nieznanej czestosci nalezaly: depresja, neuropatia obwodowa,
zaburzenia snu (w tym bezsennos¢ i koszmary senne), dusznos¢, kaszel, biegunka, zespot
Stevensa-Johnsona, immunozalezna miopatia martwicza, zaburzenia $ciegien (niekiedy

powiktane zerwaniem), obrzek. [12]
Rejestracja: Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28.11.2016 r. [10]

Refundacja: Obecnie produkt leczniczy Valarox nie jest finansowany ze s$rodkéw publicznych
w Polsce.

Wytworcy i preparaty dostepne w Polsce: KRKA (Valarox).

Szczegolowy opis interwencji ocenianej przedstawiono w przeprowadzonej analizie problemu

decyzyjnego / analizie klinicznej [8, 13].

Zatozenia analizy

e Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym,
poczgwszy od lipca 2018 roku.

e Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na podstawie danych dotyczgcych tgcznej
sprzedazy poszczegoélnych dawek VAL i ROS wchodzacych w skiad ocenianej interwenc;ji, ktore
otrzymano od Zamawiajgcego. Dane pochodzg z narzedzia RECEPTOmetr [14].

e Rozpowszechnienie produktu Valarox w scenariuszu nowym uzyskano na podstawie opinii
ekspertow, pozyskanych w ramach badania ankietowego.

e Udzialy poszczegdlnych dawek preparatéw VAL i ROS u pacjentdow, ktérzy jednoczesnie
stosujg obie substancje oszacowano na podstawie danych sprzedazowych otrzymanych od
Zamawiajgcego.

e Zuzycie zasobdw oszacowano ha podstawie liczebnosci populacji docelowej oraz
rozpowszechnienia poszczegélnych dawek preparatéw, przy zatozeniu, ze pacjent zuzywa
365,25 dawki na rok.

e W analizie uwzgledniono koszt preparatu Valarox, uzyskany od Zamawiajgcego oraz koszty
preparatéw zawierajgcych walsartan i rozuwastatyne w oddzielnych opakowaniach na
podstawie aktualnego na dzien ztozenia wniosku obwieszczenia Ministra Zdrowia [15] , wazone
liczbg zrefundowanych LDD kazdego znich w okresie X 2016 — IX 2017, zaczerpnietg z
platformy IKARpro [17].
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W ponizszej tabeli (Tabela 6) znajduje sie zestawienie zrodet danych wykorzystanych w opracowanej

analizie.
Tabela 6.
Zestawienie zrédet danych wykorzystanych w niniejszej analizie
Parametr Zrédto Referencje
Dane sprzedazowe
Dane populacyjne Liczebnos¢ populacji docelowe;j otrzymane od [14]
Zamawiajgcego
Rozpowszechnienie Rozpowszechme_me produktu Badanie a'nklet_oyve wsrod 18]
Valarox w scenariuszu nowym ekspertow klinicznych
. Dane sprzedazowe
. Rozktad poszczegdinych
Udziaty dawek VAL i ROS otrzym_a_ne od [14]
Zamawiajgcego
. . Liczba dawek lekéw na o
Zuzycie zasoboéw ) Zatozenie wiasne X
pacjenta / rok
Obwieszczenie Ministra
Koszty Koszty lekow Zdrowia, serwis IKARpro, [15, 17]
Zamawiajgcy
HTA Consulting 2018 (www.hta.pl) Strona 18



2.1.

Walsartan / Rozuwastatyna (Valarox) w terapii dorostych z nadcisnieniem tetniczym, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego zdarzenia sercowo-naczyniowego lub z

wspotwystepujacy hipercholesterolemig

METODYKA | DANE ZRODLOWE

Sposoéb przeprowadzenia analizy

Analize wptywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowg dla jednotabletkowe] terapii skojarzonej zawierajgcej walsartan
i rozuwastatyne w terapii dorostych z nadcisnieniem tetniczym, z duzym szacowanym ryzykiem
pierwszego zdarzenia sercowo-naczyniowego lub z wspotwystepujgcg hipercholesterolemig. Na
podstawie danych otrzymanych od Zlecajacego, pochodzacych z narzedzia RECEPTOmetr [14]
oszacowano liczebnosc¢ populacji docelowe;j.

Przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji docelowej w kolejnych dwoéch latach analizy,
poczawszy od lipca 2018 roku.

Na podstawie opinii ekspertdbw oszacowano rozpowszechnienie preparatu Valarox oraz
pozostatych interwencji uwzglednionych w analizie w populacji docelowej, przy zatozeniu refundac;ji

produktu leczniczego Valarox.

4. Oszacowano koszty za dawke zwigzane z terapig poszczegolnymi lekami.

5. Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w dwéch kolejnych latach analizy,

poczgwszy od VII 2018 roku, w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego, czyli
w przypadku braku finansowania produktu Valarox ze srodkéw publicznych.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w dwéch kolejnych latach analizy,
poczgwszy od VIl 2018 roku, dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia przez ptatnika
pozytywnej decyzji o finansowaniu preparatu Valarox ze srodkéw publicznych.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli roznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem nowym
a scenariuszem prognozowanym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza to
oszczednosci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkéw inkrementalnych,
oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe ptatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszag
niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg (od A do F). W obrebie
danego wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujac wartosci: podstawowg oznaczong
cyfrg 0 (np. wariant AQ) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1i 2
(np. wariant A1 i A2).

2.2. Forma analizy

Analiza wptywu na budzet sktada sie z dwdch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza

kalkulacyjnego wykonanego w programie MS Excel 2016, umozZliwiajgcego obliczenie
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prognozowanych wydatkéw ptatnika w zaleznosci od przyjetych zatozeh. Arkusz kalkulacyjny

umozliwia réwniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [19], analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika
publicznego oraz z perspektywy wspolnej ptatnika i pacjentéw, przy uwzglednieniu kosztow

wspoOiptacenia za leki.

Horyzont czasowy analizy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze preparat Valarox bedzie
finansowany ze srodkéw publicznych w ramach Wykazu Lekéw Refundowanych poczgwszy od 1 lipca
2018 roku.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [20] horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowaé
okres do momentu ustalenia sie stanu rownowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia
nowej technologii. Produkt leczniczy Valarox jest pierwszym preparatem tgczgcym w sobie substancje
VAL iROS - obecnie pacjenci, ktéorzy wymagajg stosowania tych dwéch substancji, musza
przyjmowa¢ dwa rézne preparaty. Zastosowanie w terapii preparatu zlozonego moze poprawic
komfort pacjenta, ktéry zamiast terapii dwulekowej w postaci dwéch tabletek, bedzie zazywat jedng
tabletke preparatu Valarox. W zwigzku z tym, docelowy udziat w rynku produktu leczniczego Valarox
powinien zosta¢ osiggniety juz w drugim roku od wprowadzenia jego refundacji. Dodatkowo, zgodnie
z ustawg refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [21], pierwsza decyzja refundacyjna wydawana jest

na 2 lata. W zwigzku z tym, przyjety 2-letni horyzont czasowy analizy mozna uznac¢ za zasadny.

Wyniki analizy zaprezentowano z uwzglednieniem prognozowanej liczebnosci populacji oraz
prognozowanych wydatkoéw ptatnika publicznego (lub ptatnika publicznego i pacjentéw) w pierwszym
(. od lipca 2018 r. do konca czerwca 2019 r.) oraz drugim (tj. od lipca 2019 r. do konca czerwca
2020 r.) roku refundaciji.

Populacja ogélna

Populacja obejmujgca wszystkich pacjentéw, u ktérych produkt leczniczy Valarox moze byc

stosowany jest rownowazna populacji docelowej (oszacowanie liczebnosci w rozdz. 2.7).
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Populacja obecna

Produkt leczniczy Valarox zostat dopuszczony do obrotu w listopadzie 2016 roku i obecnie nie jest
refundowany, natomiast refundowane sg preparaty zawierajgce substancje wchodzace w skiad

preparatu Valarox. Mozna zatem przypuszczac, ze liczba oséb obecnie stosujgcych ten lek wynosi 0.

Populacja docelowa

Populacje docelowg w analizie stanowig pacjenci skutecznie leczeni jednoczesnie walsartanem
i rozuwastatyna, podawanych w takich samych dawkach jak w preparacie Valarox. Odnalezione dane
epidemiologiczne nie pozwolity na wyznaczenie liczebnosci populacji, postanowiono jg wiec
oszacowa¢ na podstawie danych dotyczgcych tacznej sprzedazy poszczegdlnych dawek obu
substancji wchodzagcych w sktad ocenianej interwencji, ktére otrzymano od Zamawiajgcego. Dane
pochodzg z narzedzia RECEPTOmetr [14], ktdére gromadzi dane na temat ordynacji lekow na
poziomie krajowym. Szczegdlowe dane na temat metodyki wyznaczenia populacji zostaty

przedstawione w aneksie (rozdziat A.2).

Liczebnos¢ populacji w kolejnych latach analizy zostata przedstawiona ponizej.

Tabela 7.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza podstawowa

Dawka Cata populacja Populacja ponizej 75 r.z. Populacja od 75 r.z.

I rok

80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

Razem

Il rok

80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

RAZEM

W ramach analizy wrazliwosci (wariant A), w wariancie minimalnym rozwazono liczebnos$¢ populaciji
0 10% mniejsza niz populacja uwzgledniona w analizie podstawowej, natomiast w wariancie
maksymalnym przyjeto populacje docelowg wieksza o 10% od populacji z analizy podstawowe;j
(Tabela 8).
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Tabela 8.
Liczebnosé¢ populacji docelowej — analiza wrazliwosci
Parametr I rok Il rok
Analiza podstawowa I I
Wariant A1 I I
Wariant A2 I I

Rozpowszechnienie preparatu Valarox w populacji docelowej

W scenariuszu istniejgcym ze wzgledu na brak refundacji produktu leczniczego Valarox przyjeto, ze
preparat nie jest stosowany w populacji docelowej — rozpowszechnienie wynosi 0%. W celu okreslenie
rozpowszechnienia produktu leczniczego Valarox w populacji docelowej, w przypadku uzyskania
pozytywnej decyzji refundacyjnej, przeprowadzono badanie ankietowe ws$rdd polskich ekspertow
klinicznych. W wariancie podstawowym analizy przyjeto Srednie rozpowszechnienie obliczone na
podstawie odpowiedzi uzyskanych od 12 ekspertow klinicznych o najwyzszym dorobku naukowym
w zakresie hiepertensjologii i kardiologii zachowawczej, cztonkéw Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego, pochodzacych z réznych Kklinik kardiologicznych na terenie catego kraju.
Szczegotowe informacje dotyczgce badania ankietowego oraz liste ekspertdw biorgcych w nim udziat
przedstawiono w aneksie A.4. W ramach analizy wrazliwosci (wariant E) testowano alternatywne
wartosci rozpowszechnienia preparatu Valarox. W ponizszej tabeli (Tabela 9) zamieszczono dane

uwzglednione w analizie.

Tabela 9.
Rozpowszechnienie preparatu Valarox w populacji docelowej

Rok refundacji Rok | Rok Il

Scenariusz istniejacy

Wariant podstawowy 0% 0%

Scenariusz nowy

Wariant podstawowy - -
Wariant E1 - -
Wariant E2 - -

Poniewaz na wyniki analizy wptywa liczebnos¢ pacjentéw stosujgcych poszczegodlne potaczenia VAL
i ROS (tj. potaczenia dawek 80/160 mg walsartanu i 10/20 mg rozuwastatyny) w ramach analizy
wrazliwosci przetestowano jak wptynetaby zmiana struktury stosowania tych dawek na wyniki analizy.
Udzialy poszczegdlnych dawek kombinacji VAL i ROS w populacji docelowej, oszacowano na
podstawie liczby pacjentéw stosujgcych terapie poszczegélnymi dawkami kombinacji VAL i ROS
(Tabela 43). Testowane w ramach analizy wrazliwoéci (wariant B) alternatywne warto$ci udziatow

poszczegolnych dawek przedstawiono ponizej (Tabela 10).
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-Igat‘)‘::lgv::z'echnienie poszczegolnych dawek potaczen VAL i ROS - analiza wrazliwosci
Dawka Rok | Rok I
Wariant B0
80 mg + 10 mg - -
80 mg + 20 mg [ [
160 mg + 10 mg [ [
160 mg + 20 mg [ ] [ ]
Wariant B1
80 mg + 10 mg 25,00% 25,00%
80 mg + 20 mg 25,00% 25,00%
160 mg + 10 mg 25,00% 25,00%
160 mg + 20 mg 25,00% 25,00%
Wariant B2
80 mg + 10 mg 1,00% 1,00%
80 mg + 20 mg 1,00% 1,00%
160 mg + 10 mg 1,00% 1,00%
160 mg + 20 mg 97,00% 97,00%

Zuzycie pozostatych lekéw w populacji docelowej

Zgodnie z ChPL preparat Valarox jest wskazany jako leczenie zastepcze u pacjentéw skutecznie
leczonych za pomocg stosowanych jednoczesnie VAL i ROS, podawanych w takich samych dawkach
jak w produkcie ztozonym [10]. W zwigzku z tym, w analizie zatozono, ze produkt leczniczy Valarox
bedzie zastepowat odpowiadajgce mu kombinacje dawek VAL i ROS (tj. 80/160 mg walsartanu
i 10/20 mg rozuwastatyny) zgodnie z odsetkami zastepowania oszacowanymi na podstawie opinii
ekspertow. Potgczenie obu substancji czynnych wjednej tabletce nie wptywa na profil
farmakologiczny obu lekéw, przez co aktywnosé poszczegdlnych substanciji sktadowych pozostaje na
niezmienionym poziomie wzgledem obu lekéw stosowanych jednoczesnie w oddzielnych tabletkach
[13].

Dawkowanie

W analizie zatozono, ze w ciggu roku pacjent zuzyje srednio 365,25 dawki. Jedna dawka, ktorg
pacjent przyjmuje codziennie, to dwie tabletki zawierajgce dwie rézne substancje czynne,
w przypadku stosowania VAL i ROS podawanych rozigcznie, badz jedna tabletka w przypadku

stosowania preparatu Valarox [10].
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2.11. Koszty

W analizie BIA uwzgledniono wytgcznie koszty lekéw.

211.1. Koszt lekow

W analizie BIA uwzgledniono koszty produktu leczniczego Valarox oraz koszty produktéw, ktore
zawierajg walsartan lub rozuwastatyne w dawkach odpowiadajgcych dawkom pojedynczych

substancji zawartych w dawkach leku Valarox.

2.11.1.1. Koszt produktu leczniczego Valarox

Koszt preparatéw Valarox obliczono na podstawie ceny zbytu netto, ktérg uzyskano od
Zamawiajgcego. Zatozono, ze preparat Valarox bedzie refundowany w ramach nowej, odrebnej grupy
limitowej. Na podstawie art. 14 Ustawy z dnia 12 maj 2011 r. o refundacji lekéw, s$rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych [21] przyjeto, ze
poziom odpfatnosci dla wnioskowanych preparatéw wyniesie 30%. Zgodnie z Rozporzgdzeniem Rady
Ministrow z dnia 12 wrzesnia 2017 r. w sprawie wysokosci minimalnego wynagrodzenia za prace oraz
wysokosci minimalnej stawki godzinowej w 2018 r. [22], minimalne wynagrodzenie za prace od 1
stycznia 2018 r. ustalono w wysokosci 2 100 zt. Zgodnie z aktualng wiedzg medyczng, produkt
leczniczy Valarox wymaga stosowania dtuzej niz 30 dni oraz miesieczny koszt jego stosowania dla
Swiadczeniobiorcy, przy =zatozeniu odptatnosci 30% limitu finansowania nie przekracza 5%

minimalnego wynagrodzenia za prace (105 zt).

Na podstawie wielkosci DDD okreslonej przez WHO dla preparatéw tgczonych zawierajgcych VAL
i ROS przyjeto, ze LDD dla produktu Valarox to 1 tabletka [23]. Zatozenie to potwierdza ostatnia
praktyka dla tworzenia nowych grup dla lekéw tgczonych, tj. sytuacja w utworzonej od 1 marca 2017
roku grupie 201.3 Wziewne leki antycholinergiczne o dtugim dziataniu - produkty ztozone z lekami
beta-2-adrenergicznymi o dfugim dziataniu, gdzie zatozono, ze liczba LDD jest taka sama dla kazdego
opakowania [29]. W grupie tej preparat Ultibro Breezhaler zawiera 43 mcg glikopironium, podczas gdy
DDD zdefiniowane przez WHO dla tej substancji to 44 mcg [24], a zatem jesli wielkos¢ LDD bytaby
wyznaczona w oparciu o drozszg substancje wchodzacg w sktad leku, to liczba LDD w opakowaniu
bytaby nizsza. Liczbe LDD w opakowaniu przyjeto w wariancie podstawowym analizy przedstawiono

w ponizszej tabeli (Tabela 11).

Tabela 11.
Liczba LDD w opakowaniu przyjeta w analizie
Scenariusz analizy Dawka Wielkos¢ opakowania Liczba LDD
Analiza podstawowa 80 mg + 10 mg 30 tabletek 30
80 mg + 20 mg 30 tabletek 30
160 mg + 10 mg 30 tabletek 30

HTA Consulting 2018 (www.hta.pl) Strona 24



Walsartan / Rozuwastatyna (Valarox) w terapii dorostych z nadcisnieniem tetniczym, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego zdarzenia sercowo-naczyniowego lub z

wspotwystepujaca hipercholesterolemig

Scenariusz analizy Dawka Wielkos¢ opakowania Liczba LDD

160 mg + 20 mg 30 tabletek 30

Na podstawie analizy praktyki ustalania podstawy limitu w nowoutworzonych grupach limitowych

przyjeto, ze limit finansowania zostanie ustalony wzgledem najtanszego za LDD opakowania leku [29].

W tabeli ponizej przedstawiono koszty poszczegdinych dawek wnioskowanego preparatu. Przy
zatozeniu, ze limit ustalony zostanie na podstawie leku o najkorzystniejszym wspétczynniku ceny za

LDD w opakowaniu tj. opakowania zawierajgcego dawke 80 mg walsartanu + 10 mg rozuwastyny.

Tabela 12.
Koszty preparatu Valarox (opakowania zawierajg 30 tabletek)
Dawka Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Limit Doptata Koszt NFZ
netto cena zbytu hurtowa detaliczna  finansowania pacjenta
brutto
80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci testowano jaki wptyw na wyniki analizy miataby refundacja
preparatu w ramach grupy limitowej 45.0, zaktadajac, ze LDD bedzie ustalone na podstawie liczby mg
walsartanu zawartej w opakowaniu podobnie jak w przypadku wymienionej grupy (Wariant D1).
Podejscie takie jest zgodne z zapisami Art. 5. Ustawy Refundacyjnej, ktéry méwi, ze w przypadku gdy
lek zawiera wiecej niz jedng substancje czynng za podstawe obliczeh przyjmuje sie cene DDD lub
liczbe DDD substancji czynnej zawartej w tym leku o najwyzszym koszcie DDD [21]. Aktualny limit
finansowania 1 DDD walsartanu wynosi 0,48 zt (przy zatozeniu, ze DDD walsartanu réwne jest 80mg
[25]), natomiast limit finansowania 1 DDD rozuwastyny rowny jest 0,27 zt (przy zatozeniu, ze DDD

rozuwastyny wynosi 10 mg [26]) (Tabela 13).

Tabela 13.
Koszty refundacji 1 DDD walsartanu i rozuwastyny

Srednia wysokos$é limitu

Substancii Grupa Sredni koszt NFZ za Sredni koszt pacjenta za finansowania za DDD wazona
1 limitowa DDD wazony sprzedaza DDD wazony sprzedaza .
sprzedaza
Valsartan 45.0 0,33 zt 0,15 zt 0,48 zt
Rozuwastyna 46.0 0,19 z 0,17 zt 0,27 zt

Ponadto, zgodnie z 2zyczeniem Agencji, w ramach odpowiedzi na minimalne wymagania
przetestowano wptyw na wyniki wariantu, w ktérym produktu lecznicze Valarox bytyby refundowane w

ramach grupy limitowej 46.0, (Wariant D2).
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W przypadku analizy wrazliwosci, w ktérych preparat Valarox refundowany bytby w istniejgcej grupie
limitowej (45.0 lub 46.0) ceny hurtowe oraz detaliczne za DDD zaczerpnieto z Obwieszczenia MZ z

dnia 21 grudnia 2017 aktualnego na dzien 1 stycznia 2018 roku [15].

Podsumowanie z przyjetymi w wyzej wymienionych scenariuszach analizy wrazliwosci przedstawiono

w ponizszym tabelach (Tabela 11Tabela 15-Tabela 16).

Tabela 14.
Liczba LDD w opakowaniu przyjeta w analizie — wariant D1 oraz wariant D2
Scenariusz analizy Dawka Wielkos¢ opakowania Liczba LDD
80 mg + 10 mg 30 tabletek 30
80 mg + 20 mg 30 tabletek 30
Scenariusze D1 oraz D2

160 mg + 10 mg 30 tabletek 60
160 mg + 20 mg 30 tabletek 60

Tabela 15.
Koszty preparatu Valarox (opakowania zawierajg 30 tabletek) — analiza wrazliwos$ci — Wariant D1
Dawka Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Limit Doptata Koszt NFZ
netto cena zbytu hurtowa detaliczna  finansowania pacjenta
brutto
80 mg + 10 mg
80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

Tabela 16.
Koszty preparatu Valarox (opakowania zawierajg 30 tabletek) — analiza wrazliwosci — Wariant D2
Dawka Cena zbytu Urzedowa Cena Cena Limit Doptata Koszt NFZ
netto cena zbytu hurtowa detaliczna  finansowania pacjenta
brutto
g8omg+1omg [N [ [ [ [ [ [
gomg+20mg [N [ [ [ [ . [
16omg+1omg [ [ [ [ . . .
160omg+20mg [N [ [ [ . . .

Lista S nie zostata uwzgledniona w obliczeniach w analizie podstawowej ze wzgledu na to, ze koszty
na refundacje lekow z tej listy pochodzg z budzetu panstwa, w zwigzku z tym nie obcigzajg budzetu
NFZ [9]. W ramach analizy wrazliwosci testowano wplyw na wyniki analizy uwzglednienia preparatu

Valarox na liscie lekéw wydawanych bezptatnie u pacjentéw po 75 r.z. (Wariant F1).
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2.11.1.2. Koszty pozostatych lekow

Koszt preparatéw zawierajgcych walsartan i rozuwastatyne w oddzielnych opakowaniach zaczerpnieto
z obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 25 pazdziernika 2017 r. [16]. Z platformy IKARpro [17]
zaczerpnieto dane na temat liczby zrefundowanych LDD kazdego z nich w okresie od
pazdziernika 2016 do wrzesnia 2017. Na podstawie powyzszych danych dla poszczegoinych dawek
oszacowano $redni, wazony sprzedazg koszt NFZ, koszt pacjenta oraz limit finansowania. Ponadto
przedstawiono koszty minimalne i maksymalne za dawke, ktére wykorzystano w analizie wrazliwosci
(scenariuszy skrajnych). Lista S nie zostata uwzgledniona w obliczeniach w analizie podstawowej ze
wzgledu na to, ze koszty na refundacje lekow z tej listy pochodzag z budzetu panstwa, w zwigzku z tym
nie obcigzajg budzetu NFZ [9]. Dodatkowo decyzja o refundacji poszczegdlnych preparatéw nie
zostata wydana na okreslony czas iw przypadku przekroczenia planowanej kwoty wydatkéw w
ramach programu 75+ mozliwa jest redukcja listy lekéw bezptatnych dla senioréw, stad tez zatozenie
o refundacji lekéw w ramach tej listy obarczone jest niepewnoscig. Ponadto finansowanie preparatu w
ramach listy S stanowi oddzielng decyzje refundacyjng wydawang przez Ministra Zdrowia bez
mozliwosci wnioskowania o taki rodzaj refundacji przez Zamawiajgcego. W analizie wrazliwosci
testowano jaki wptyw na wyniki analizy BIA ma obecno$¢ VAL i ROS na liscie lekow wydawanych

bezptatnie u pacjentéw po 75 r.z. (Warianty F1i F2).

W tabeli ponizej przedstawiono koszty VAL i ROS za dawke, ktére wykorzystano w analizie.

Tabela 17.
Koszty poszczegélnych dawek VAL i ROS
Substancja czynna Wariant kosztu Limit Koszt NFZ Doptata Koszt NFZ +
finansowania pacjenta pacjent
VAL 80 mg Srednia wazona sprzedazg 0,4867 z 0,3405 z 0,1715 z 0,5121 zt
Koszt minimalny (C1) 0,4030 zt 0,2821 zt 0,1209 zt 0,4030 zt
Koszt maksymalny (C2) 0,4911 zt 0,3437 zt 0,5329 zt 0,8765 zt
VAL 160 mg Srednia wazona sprzedazg 0,9454 zt 0,6618 zt 0,2966 zt 0,9584 zt
Koszt minimalny (C1) 0,7154 zt 0,5007 zt 0,2146 zt 0,7154 zt
Koszt maksymalny (C2) 0,9821 zt 0,6875 zt 0,7000 zt 1,3875 zt
ROS 10 mg Srednia wazona sprzedazg 0,2728 zt 0,1911 z 0,2021 z 0,3931 zt
Koszt minimalny (C1) 0,2727 zt 0,1909 zt 0,0860 zt 0,2769 zt
Koszt maksymalny (C2) 0,2729 zt 0,1911 zt 0,3986 zt 0,5896 zt
ROS 20 mg Srednia wazona sprzedazg 0,5450 zt 0,3815 zt 0,2735 zt 0,6551 zt
Koszt minimalny (C1) 0,5263 zt 0,3684 zt 0,1579 zt 0,5263 zt
Koszt maksymalny (C2) 0,5454 zt 0,3818 zt 0,4879 zt 0,8696 zt
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2.11.2. Kwalifikacja do grupy limitowej

Zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych ,do grupy limitowej kwalifikuje sie lek
posiadajgcy te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne
dziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania oraz S$rodek spozywczy specjalnego

przeznaczenia zywieniowego, wyréb medyczny, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriow:
1. tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktérych sg refundowane;

2. podobnej skuteczno$ci”. [21]

Jednoczesnie dopuszcza sie utworzenie odrebnej grupy limitowej, w przypadku, gdy droga podania
leku lub jego posta¢ farmaceutyczna w istotny sposéb ma wplyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy

efekt zdrowotny.

Produkt leczniczy Valarox posiada w swoim skfadzie potaczenie dwdch substancji czynnych
walsartanu i rozuwastatyny. W aktualnym obwieszczeniu refundacyjnym nie wystepujg leki
zawierajgce te dwie substancje w jednej tabletce. Ponadto, w opracowanej analize klinicznej
wykazano, ze terapia skojarzona z VAL i ROS u oso6b ze wspotistniejgcymi NT oraz
hipercholesterolemig pozwala na uzyskanie co najmniej poréwnywalnych korzysci klinicznych
w odniesieniu do kontroli NT oraz stezenia cholesterolu, odpowiednio wzgledem monoterapii
z wykorzystaniem VAL oraz ROS. Dodatkowo wykazano, ze terapia skojarzona VAL i ROS
w poréwnaniu z monoterapig VAL po 8 tygodniach leczenia prowadzi do istotnej statystycznie
wiekszej redukcji DBP. W badaniu Emberson 2004 [27] oceniajgcym najskuteczniejszg metode
kontroli czynnikéw ryzyka CV wykazano, ze stosowanie jedynie leczenia hipotensyjnego wigzato sie
obnizeniem ryzyka CV o 10%, a stosowanie jedynie leczenia hipolipemizujgcego réwniez prowadzito
do zmniejszenia ryzyka CV. Natomiast jednoczesna kontrola cisnienia tetniczego i stezenia
cholesterolu powodowata redukcje ryzyka zgondéw CV az o 41%. Zgodnie z opinig Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego, rozuwastatyna jest najsilniejszy stosowany w Polsce inhibitor HMG-
CoA. W duzych badaniach klinicznych wykazano, ze ROS powoduje istotniejszg redukcje wartosci
LDL-C niz wiekszos¢ dostepnych statyn, umozliwiajgc tym samym, osiggniecie jego docelowego
stezenia u wiekszej liczny pacjentow. Ponadto ROS wptywa korzystnie na inne elementy profilu
lipidowego. [28] W poréwnaniu z monoterapig VAL, stosowanie preparatu Valarox powoduje
zmniejszenie stezenia frakcji LDL-cholesterolu, cholesterolu catkowitego i triglicerydéw oraz zwieksza
stezenie frakcji HDL-cholesterolu [10]. Preparat Valarox jest potgczeniem leku hipotensyjnego
z lekiem hipolipemizujgcym, w zwigzku z tym, w poréwnaniu z monoterapig VAL i ROS, jest lekiem

przynoszgcym dodatkowy efekt zdrowotny.

W zwigzku z tym Valarox jako potgczenie VAL i ROS, w poréwnaniu do lekéw z grupy limitowej 45.0,

jest lekiem przynoszacym dodatkowy efekt zwigzany z obnizeniem poziomu cholesterolu.
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Majac na uwadze powyzsze informacje zatozono, ze w przypadku podjecia pozytywnej decyzji
o refundacji produktu leczniczego Valarox, zostanie utworzona nowa, odrebna grupa limitowa dla tego

leku.

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci sprawdzono wptyw finansowania preparatu Valarox na
budzet pfatnika przy zatozeniu refundacji preparatu Valarox w grupie limitowej 45.0 (wariant D) oraz
zgodnie z zyczeniem Agencji, w ramach odpowiedzi na minimalne wymagania, przetestowano wptyw
na wyniki wariantu, w ktérym produktu lecznicze Valarox bytyby refundowane w ramach grupy
limitowej 46.0 (Wariant D2).

Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢é zmianom w zaleznosci od rozrzutu
i niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwosci, zaktadajgce zmiennos¢ nastepujgcych parametréw:

e wariant A: wielko$¢ populacji docelowej,

e wariant B: udziaty poszczegdlnych wielkosci dawek w populacji docelowe;,

e wariant C: koszt dawek preparatéw jednosktadnikowych,

e wariant D: grupa limitowa,

e wariant E: rozpowszechnienie.

e Wariant F: uwzglednienie listy S.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki ptatnika w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac wartos¢ uwzgledniong
w analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie
podstawowej. W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéw platnika moze miec

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczgce zakresu zmiennos$ci poszczegolnych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(Aneks A.1). Ponadto, w zatgczonym arkuszu kalkulacyjnym istnienie mozliwos¢ wygenerowania

wynikéw analizy przy uwzglednieniu dowolnych warto$ci uwzglednionych parametréw.
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WYNIKI ANALIZY

W  niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy w wariancie podstawowym analizy.
W scenariuszu istniejgcym zatozono brak refundacji preparatu Valarox. W scenariuszu nowym analizy

zatozono, refundacje produktu leczniczego Valarox.

Populacja docelowa

3.1.1. Scenariusz istniejacy

Prognozowana liczba pacjentéw z populacji docelowej w scenariuszu istniejagcym wynosi [JJJJl| osob
w | roku i wzrasta do [JJJJlll osob w Il roku horyzontu czasowego analizy. Zatozono, ze w przypadku
braku pozytywnej decyzji o refundacji preparatu Valarox pacjenci nie bedg leczeni tym preparatem.
Szczegotowe dane dotyczace liczebnosci populacji docelowej oraz pacjentéw objetych leczeniem
w przypadku utrzymania obecnie obowigzujgcych zasad finansowania przedstawiono w tabeli ponizej
(Tabela 18).

Iiacbzil: ;g;:jentéw z populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy — scenariusz istniejacy
Liczba pacjentow I rok Il rok
Valarox | |
VAL/ROS I I
Razem [ | |
3.1.2. Scenariusz nowy

Prognozowana liczba pacjentéw z populacji docelowej w scenariuszu nowym wynosi [l osob
w I roku i wzrasta do [l osob w Il roku analizy. Prognozowana liczba pacjentéw z populacji
docelowej otrzymujacych preparat Valarox wynosi [l pacientow w | roku oraz okoto |l oséb
w Il roku analizy. Szczegdtowe dane dotyczgce liczebnosci populacji docelowej oraz pacjentéw
objetych leczeniem w przypadku pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania preparatu Valarox

przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 19) [29].

Tabela 19.
Liczba pacjentéw z populacji docelowej w horyzoncie czasowym analizy — scenariusz nowy
Liczba pacjentéw I rok Il rok
Valarox [ ] [ ]
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Liczba pacjentow I rok Il rok
VAL/ROS [ [
Razem - -

3.2. Zuzycie zasoboéw

Zuzycie zasobow w scenariuszu istniejgcym i w scenariuszu nowym przedstawiono w postaci liczby
zuzytych dawek preparatu Valarox oraz kombinacji dawek VAL i ROS. Wyniki przedstawiono ponizej

(Tabela 20).

Tabela 20.
Liczba zuzytych dawek w horyzoncie czasowym analizy — analiza podstawowa

Liczba zuzytych dawek I rok Il rok

Scenariusz istniejacy

Valarox | |

VAL/ROS I  —
Razem [ I

Scenariusz nowy

Valarox [ [

VAL/ROS [ [
Razem [ |

Wyniki inkrementalne

Valarox [ |

VAL/ROS [ [
Razem | 1

3.3. Scenariusz istniejacy
3.3.1. Wydatki platnika publicznego

W  przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego prognozowane wydatki ptatnika

publicznego na produkt leczniczy Valarox wyniosg 0 zt w | i Il roku analizy.

Catkowite wydatki pfatnika publicznego zwigzane 2z finansowaniem leczenia wg obecnie
obowigzujgcych zasad (obejmujgce koszty stosowanych lekéw) wyniosg okoto _ w | roku
i wzrosng do okoto _ zt w 1l roku.
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Tabela 21.
Wydatki ptatnika publicznego — analiza podstawowa, scenariusz istniejacy

Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Wydatki na produkt leczniczy Valarox

Wydatki catkowite

[ | [ |
Wydatki na VAL i ROS I [
[ [ ]

3.3.2. Wydatki platnika publicznego i pacjentéw

W  przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego prognozowane wydatki ptatnika
publicznego i pacjentéw na produkt leczniczy Valarox wyniosg 0 zt w | i Il roku analizy.

Catkowite wydatki ptatnika publicznego i pacjentow zwigzane z finansowaniem leczenia wg obecnie
obowigzujacych zasad (obejmujace koszty stosowanych lekéw) wyniosa okoto | N w | roku
i wzrosng do okoto _ w Il roku analizy. W przypadku wydatkow swiadczeniobiorcéw koszty

lekéw wynosi¢ bedg okoto _ w | roku oraz _ w Il roku.

Tabela 22.
Wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw — analiza podstawowa, scenariusz istniejacy
Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach
I rok Il rok

Wydatki na produkt leczniczy Valarox

Wydatki na VAL i ROS

| |
I [
Wydatki catkowite [ ] [ ]
[ [

Wydatki swiadczeniobiorcow w wydatkach catkowitych

Scenariusz nowy

3.4.1. Wydatki ptatnika publicznego

W przypadku podjecia pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania preparatu Valarox ze $rodkéw
publicznych, wydatki ptatnika publicznego na produkt leczniczy Valarox wyniosg okoto | GGz
w | roku i wzrosng do okoto [ w 1! roku analizy.

Catkowite wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej wyniosg okoto | |} ] ] w ! roku
i wzrosng do okoto |l zt w !I roku analizy.
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Tabela 23.
Wydatki ptatnika publicznego — analiza podstawowa, scenariusz nowy
Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach
| rok Il rok
Wydatki na produkt leczniczy Valarox I I
Wydatki na VAL i ROS I I
Wydatki catkowite ] ]

3.4.2, Wydatki platnika publicznego i pacjentéw

W przypadku podjecia pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania preparatu Valarox ze srodkéw
publicznych, wydatki pfatnika publicznego i pacjentéw na produkt leczniczy Valarox wyniosg okoto

B | roku i wzrosng do okoto | v 1! roku analizy.

Catkowite wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw w populaciji docelowej wyniosg okoto || GGGz
w lroku i wzrosng do okoto _ w Il roku analizy. W przypadku wydatkéw
Swiadczeniobiorcow koszty lekdw wynosi¢ bedg okoto _ w | roku oraz _ w Il roku.

Tabela 24.
Wydatki ptatnika publicznego — analiza podstawowa, scenariusz nowy

Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Wydatki na produkt leczniczy Valarox

Wydatki na VAL i ROS

Wydatki catkowite

Wydatki swiadczeniobiorcow w wydatkach catkowitych

Wydatki inkrementalne

W przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu produktu leczniczego Valarox ze $rodkéw

publicznych nastgpi spadek wydatkow ptatnika publicznego i pacjentéw.

3.5.1. Wydatki ptatnika publicznego

Prognozowany wzrost wydatkéw pfatnika publicznego zwigzany z finansowaniem terapii produktem

leczniczym Valarox w populacji docelowej analizy, wyniesie okoto || ] JNEEEl w ! roku oraz okoto

B | roku analizy.

Prognozowane oszczednosci ptatnika publicznego w populacji docelowej wyniosg okoto _
w | roku oraz okoto _ w Il roku analizy.
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Tabela 25.
Wydatki inkrementalne ptatnika publicznego — analiza podstawowa

Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Wydatki na produkt leczniczy Valarox

Wydatki na VAL i ROS

Wydatki catkowite

3.5.2. Wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw

Prognozowany wzrost wydatkéw ptatnika publicznego i pacjentéw zwigzany z finansowaniem terapii

produktem leczniczym Valarox w populacji docelowej analizy, wyniesie okoto || ] ] JEEl w ! roku oraz

okoto | ! roku analizy.

Prognozowany catkowity wzrost wydatkéw pfatnika publicznego i pacjentéw w populacji docelowej

wyniesie okoto _ w | roku oraz okotfo _ w Il roku analizy. Prognozowany catkowity
wzrost wydatkéw swiadczeniobiorcéw w populacji docelowej wyniesie okoto _ w | roku oraz

okoto _ w |l roku analizy.

Tabela 26.
Wydatki inkrementalne ptatnika publicznego i pacjentéw — analiza podstawowa
Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach
| rok Il rok
Wydatki na produkt leczniczy Valarox I [
Wydatki na VAL i ROS ] ]
Wydatki catkowite [ ] [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w wydatkach catkowitych [ ] I

Podsumowanie

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono podsumowanie wynikdw przeprowadzonej analizy

wptywu na budzet.

Tabela 27.
Podsumowanie wynikéw analizy — populacja docelowa

Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Liczebnos$¢ populacji docelowej stosujacej preparat Valarox

Scenariusz istniejacy |

Scenariusz nowy I
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Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Liczebnos¢ populacji docelowej
Scenariusz istniejacy [ [
Scenariusz nowy - -

Tabela 28.
Podsumowanie wynikéw analizy — wydatki ptatnika

Kategoria Wartos¢ w kolejnych latach

I rok Il rok

Wydatki ptatnika publicznego

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne

Wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw

Scenariusz istniejacy

Scenariusz nowy

Wydatki inkrementalne
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ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

Wplyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych

Valarox (walsartan + rozuwastatyna w jednej tabletce) podawany jest pacjentom w formie doustnej.
Podawanie preparatu Valarox nie wigze sie wiec z dodatkowymi kosztami dotyczagcymi wyposazenia
placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne). Podawanie produktu Valarox nie generuje

kosztow, gdyz jest on stosowany przez pacjenta samodzielnie.

Wymogi dotyczace wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia dziatan niepozgdanych nie zmienig sie
w przypadku finansowania produktu leczniczego Valarox ze $rodkéw publicznych w stosunku do
wymogow stawianych obecnie osrodkom prowadzgcym terapie choroby za pomocg walsartanu
i rozuwastatyny stosowanych w osobnych preparatach. W zwigzku z tym osrodki prowadzgce
aktualnie leczenie nadcisnienia tetniczego u dorostych oséb z wysokim ryzykiem zdarzen sercowo-
naczyniowych lub wspdtistniejacg hipercholesterolemig (pierwotng typu lla, mieszang dyslipidemig
typu Ilb lub homozygotyczng h. rodzinng) bedg w stanie prowadzi¢ réwniez terapie lekiem

zawierajgcym obie substancje czynne, jakim jest Valarox.

Podjecie decyzji o finansowaniu preparatu Valarox ze srodkéw publicznych nie powinno spowodowaé
istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona zdrowia, dlatego nie

przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu preparatu Valarox zwiekszytoby spektrum terapeutyczne
pacjentom z populacji docelowej. Ze wzgledéw etycznych i spotecznych (poprawa réwnosci dostepu
do Swiadczen) nalezy rozwazy¢ finansowanie produktu leczniczego Valarox w populacji dorostych
pacjentdw z nadcisnieniem plucnym z wysokim ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych Iub
wspotistniejacg hipercholesterolemia (pierwotng typu Ila, mieszang dyslipidemig typu Ilb lub
homozygotyczng h. rodzinng).
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Tabela 29.
Podsumowanie wynikéw analizy aspektow etycznych i spotecznych decyzji o finansowaniu Valarox ze srodkow
publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikéw analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci réznia sie¢ w poszczegoinych

podgrupach? W ramach opracowanego raportu nie zidentyfikowano réznic.

Grupy pacjentéw, ktore moga by¢ faworyzowane na

skutek zatlozen przyjetych w analizie ekonomicznej Nie zidentyfikowano

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych Finansowanie technologii zapewni réwny dostep do
potrzebach do badanej technologii Swiadczen

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb

grup spotecznie uposledzonych Aktualnie na rynku istniejg alternatywne technologie mozliwe
do stosowania przez pacjentéw z analizowanej populacji.
Odpowiedz na potrzeby osé6b o najwiekszych potrzebach Rozpoczecie finansowania preparatu Valarox poszerzy
zdrowotnych, dla ktorych nie ma obecnie dostgpnej spektrum dostepnych opciji terapeutycznych.

zadnej metody leczenia

Finansowanie technologii jest zgodne z obowigzujagcym

Zgodnos¢ z aktualnie obowigzujgcymi regulacjami prawem, wymaga jedynie zmian w odpowiednich
prawnymi obwieszczeniach Ministra Zdrowia w kwestii wykazu lekow
refundowanych
Wplyw na prawa pacjenta lub prawa czlowieka Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia

Ocena wptywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Leczenie za pomocg preparatu Valarox wymaga stosowania

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentéw z otrzymywanej jednej tabletki leku na dobe, natomiast leczenie za pomocg
opieki medycznej obecnie dostepnych technologii wymaga stosowania dwéch

tabletek. Mozliwa jest zatem poprawa satysfakcji pacjentow

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegoinych Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentéw jest
chorych niewielkie
Mozliwos¢é stygmatyzaciji chorych Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
Mozliwos¢ wywotywania leku Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
Mozliwos¢ powodowania dylematéw moralnych Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia

Mozliwos$¢ stwarzania probleméw dotyczacych ptci lub

rodzinnych Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub

X X . X Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
uzyskiwania zgody pacjenta na podanie leku

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych

. P d Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
warunkoéw lub poufnosci przy podaniu leku

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

. . Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
decyzji o wyborze terapii

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

. . Zblizona do obecnie stosowanych metod leczenia
pacjenta przy wyborze terapii
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PODSUMOWANIE

W analizie wptywu na budzet przedstawiono przewidywane wydatki ptatnika publicznego i pacjentéw
w przypadku podjecia decyzji o finansowaniu ze Srodkéw publicznych, w ramach wykazu lekow

refundowanych dostepnych na recepte w aptece (cze$¢ A), jednotabletkowej terapii skojarzone;j

—

preparat Valarox) zawierajgcej walsartan i rozuwastatyne w terapii NT u dorostych pacjentéw,
skutecznie leczonych dotychczas za pomoca terapii ztozonej z VAL i ROS podawanych roztgcznie
w takich samych dawkach jak w produkcie ztozonym, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego
zdarzenia  sercowo-naczyniowego lub w  przypadku  wspoétwystepowania pierwotne;j
hipercholesterolemii (typu lla, w tym heterozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej), mieszane;j
dyslipidemii (typu lIb) lub homozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej (kody ICD-10: 110-I15,
E78.0, E78.2).

Populacja
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WNIOSKI

Podjecie pozytywnej decyzji dotyczacej finansowania preparatu Valarox ze srodkéw publicznych
spowoduje [N o --
I 2 cczenie w populacji docelowej. Jednoczesnie finansowanie preparatu Valarox
poszerzy grupe preparatow stosowanych w leczeniu nadcisnienia tetniczego. Dla pacjentow
stosujagcych obecnie dwa oddzielne preparaty bedzie udogodnieniem zwigzanym z zazywaniem jednej

tabletki zamiast dwodch.
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7. OGRANICZENIA

Pomimo tego, ze terapia jest przewlekta a lek powinien byé zazywany codziennie czes¢ pacjentéw
moze nie stosowac sie do zalecen lekarza i pomija¢ dawki leku. W zwigzku z tym wyznaczenie
populacji docelowej przy zatozeniu, ze pacjent przyjmuje dawke leku w kazdym dniu roku moze
prowadzi¢ do zanizenia liczebnosci populacji docelowej, jednak nie wptywa to na wyniki analizy,
poniewaz przy zatozeniu niestosowania sie do zalecen i zuzycia jedynie pewnego odsetka sposrod
zalecanych rocznie dawek otrzymamy wiekszg populacje osob, kidre zuzywaé beda mniejsza
liczbe dawek rocznie, co doprowadzi do identycznej liczby zuzytych dawek rocznie. Zatem

zatozenie nie ma wptywu na wydatki ptatnika publicznego.

W analizie nie uwzgledniono ewentualnej poprawy stosowania sie do zalecen lekarza w przypadku
zastgpienia preparatéw jednoskfadnikowych przez preparat dwuskladnikowy. Nie istniejg dane,
ktére pozwolityby w jednoznaczny sposéb okresli¢ jak wyglada stosowanie zaleceh w przypadku
stosowania preparatéw jednosktadnikowych i jak wprowadzenie preparatu Valarox zmienitoby
zuzycie substancji. Co prawda przy zatozeniu wiekszego zuzycia leku wyniki BIA mogtyby ulec
pogorszeniu, jednak wowczas nalezatoby oczekiwaé lepszej skutecznosci leku, zatem z punktu
widzenia raportu HTA pominiecie stosowania sie do zalecen jest zatozeniem konserwatywnym.
Jednak nalezy spodziewac sie, ze pacjenci ktérzy obecnie nie stosujg sie do zalecen lekarza nawet
w przypadku zmiany terapii na stosowanie jednej tabletki zamiast dwéch mogg pomija¢ dawki leku.
Dodatkowo populacja docelowa to pacjenci skutecznie leczeni dawkami VAL i ROS podawanymi

roztgcznie, dlatego prawdopodobnie w duzym stopieniu stosujg sie oni do zalecen lekarza.

Udziat preparatu Valarox w rynku zalezat bedzie od sity i zakresu dziatah marketingowych
producenta. Poniewaz to lekarz decyduje o tym jaki preparat przepisze pacjentowi nalezatoby sie
spodziewaé, ze udzialy zdobyte w rynku bedg zblizone do oszacowanych na podstawie wynikéow
ankiety. Aby sprawdzi¢ wptyw niepewnosci zwigzanej z tym parametrem na wyniki analizy
w ramach analizy wrazliwosci przetestowano ten parametr zakladajgc rozpowszechnienie na
poziomie na poziomie 30% w pierwszym roku i 40% w drugim oraz 50% w pierwszym roku i 100%

w drugim roku (wariant E1 i E2).
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DYSKUSJA

Celem analizy wptywu na budzet byto okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
i pacientow w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych
preparatu Valarox w terapii nadcisnienia tetniczego u dorostych pacjentéw, skutecznie leczonych
dotychczas za pomocg terapii zlozonej z VAL i ROS podawanych roztgcznie w takich samych
dawkach jak w produkcie ztozonym, z duzym szacowanym ryzykiem pierwszego zdarzenia sercowo-
naczyniowego (CV) lub w przypadku wspdtwystepowania pierwotnej hipercholesterolemii (typu lla,
w tym heterozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej), mieszanej dyslipidemii (typu Ilb) lub

homozygotycznej hipercholesterolemii rodzinne;j.

Polska jest zaliczana do krajow wysokiego ryzyka CV [4], ponadto wg danych WHO, choroby CV
stanowig najczestszg przyczyne zgonéw w naszym kraju [30]. Jednymi z czestych czynnikéw ryzyka
wystgpienia zdarzen sercowo-naczyniowych sg nadcisnienie tetnicze i hipercholesterolemia,

w zwigzku z tym istotne jest skuteczne leczeniu obu tych choréb.

Eksperci na podstawie doswiadczenia w leczeniu nadcisnienia tetniczego wskazujg, ze najlepsze
efekty w terapii daje polipigutka zawierajgca w jednej tabletce kilka lekéw [31]. Po wprowadzeniu
refundacji produktu leczniczego Valarox, pacjenci ktérzy majg jednoczesnie NT i hipercholesterolemie
mogliby przyjmowa¢ jedng tabletke dziennie zamiast konicznosci stosowania dwoch réznych lekow,
co jest istotne poniewaz sg to choroby przewlekte i pacjenci muszg kontynuowac¢ terapie pomimo

uzyskania kontroli choroby.

Oszacowanie wielkosci populacji docelowej na podstawie danych epidemiologicznych byto niemozliwe
ze wzgledu na brak wiarygodnych danych dotyczacych wspétwystepowania NT i hipercholesterolemii
w Polsce. Bez tych danych, oszacowanie populacji na podstawie danych dotyczacych
rozpowszechnienia NT lub hipercholesterolemii w polskiej populacji, znaczgco zawyzatoby liczebnosé
populacji docelowej. Ponadto, nie wszyscy chorzy sg swiadomi swojej choroby — ok. 30% chorych
z NT i ponad potowa chorych z hipercholesterolemig nie jest zdiagnozowana [32], dlatego niezbedne
bytoby przyjecia zatozenia dotyczgcego odsetka zdiagnozowanych pacjentéw. Kolejng trudnosciag przy
takim sposobie szacowania, bytoby okreslenie rozpowszechnienia poszczegdinych terapii oraz
schematéw dawkowania wsréd pacjentéw stosujgcych VAL i ROS. W zwigzku z tym obliczanie
populacji na podstawie danych epidemiologicznych wigzatoby sie z koniecznoscig przyjecia kolejnych

zatozen, a wiec zwiekszatoby niepewnos¢ dotyczgcg oszacowania liczebnosci populacii.

W zwigzku z tym w celu obliczenia liczby pacjentéw w populacji docelowej wykorzystano dane
dotyczace jednoczesnych preskrypcji walsartanu i rozuwastatyny w takich samych dawkach jak
w produkcie ztozonym, otrzymane od Zamawiajgcego. Ze wzgledu na fakt, ze sg to dane dotyczgce

wykupowania lekéw przez pacjentdw, w zwigzku z tym przedstawiajg rzeczywiste zuzycie tych
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substancji. Oszacowanie populacji wigzalo sie z przyjeciem zatozenia o $rednim rocznym zuzyciu
dawek lekow. Pomimo tego, ze terapia jest przewlekta a lek powinien by¢ zazywany codziennie czesé
pacjentbw moze nie stosowal sie do zalecen lekarza i pomijaé dawki leku. W zwigzku z tym
wyznaczenie populacji docelowej przy zatozeniu, ze pacjent przyjmuje dawke leku w kazdym dniu
roku moze prowadzi¢ do zanizenia liczebnosci populacji docelowej, jednak nie wplywa to na wyniki
analizy, poniewaz przy zatozeniu niestosowania sie do zalecen i zuzycia jedynie pewnego odsetka
sposrod zalecanych rocznie dawek otrzymamy wiekszg populacje osob, ktére zuzywac bedg mniejszg
liczbe dawek rocznie, co doprowadzi do identycznej liczby zuzytych dawek rocznie. Zatem zatozenie

nie ma wptywu na wydatki ptatnika publicznego.

Waznym elementem analizy bytlo zatem zaprezentowanie realnych wydatkédw ponoszonych na
leczenie pacjentdw z populacji docelowej szacowanych w oparciu o sprzedaz lekéw, nie za$

obarczone wieloma zatozeniami obliczenia epidemiologiczne.

Zgodnie z raportem WHO powiktania nadcisnienia tetniczego sg przyczyng okoto 9,4 min zgonéw na
Swiecie, odpowiadajgc za co najmniej 45% zgonow z powodu choréb serca i 51% zgondéw z powodu
udaru [33]. Stad tez bardzo wazny jest jak najlepszy dostep do terapii stosowanych w leczeniu
nadcisnienia. Zgodnie z opinig Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego, preparat Valarox jest
wygodnym i skutecznym rozwigzaniem umozliwiajgcym poprawe przestrzegania zalecen
terapeutycznych i redukcje ryzyka CV u pacjentdow z NT izaburzeniami lipidowymi. Osiggniecie
odpowiedniej kontroli ci$nienia tetniczego oraz docelowego stezenia LDL-C wptywa na prewencje
zdarzen CV, uzasadniajagc tym samym koniecznos¢ dgzenia do udostepnienia leku polskim

pacjentom, w jak najwiekszym zakresie [28].

Wprowadzenie do refundacji preparatu Valarox poszerzy grupe preparatéw stosowanych w leczeniu
nadcisnienia tetniczego. Dla pacjentéw stosujgcych obecnie dwa oddzielne preparaty bedzie
udogodnieniem zwigzanym z zazywaniem jednej tabletki zamiast dwoch, nie niosgc przy tym

dodatkowych wydatkéw z perspektywy ptatnika publicznego.
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ZESTAWIENIE WERYFIKACYJNE ANALIZY ZE WZGLEDU NA
MINIMALNE WYMAGANIA MINISTERSTWA ZDROWIA

Tabela 30.
Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r. dla analizy wptywu
na budzet

Wymaganie Rozdziat Strona/Tabela

§2.

Informacje zawarte w analizach muszg byc¢ aktualne na dzien ztozenia wniosku, co najmniej w zakresie skuteczno$ci,
bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych.

§ 6.1 Analiza wptywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populaciji:

a. Obejmujacej wszystkich pacjentéw, u ktérych

wnioskowana technologia moze by¢ Rozdz. 2.5 str. 20
zastosowana
b. Docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdz. 2.7 str. 21

c. W ktorej technologia wnioskowana jest obecnie

Rozdz. 2.6 str. 21
stosowana,

2. oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktorej
wnioskowana technologia bedzie stosowana przy Rozdz. 3.1 str. 30
zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda T ’
decyzje o objeciu refundacjg (...)

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen (...)
ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym Rozdz. 1.3 str. 14
wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem skfadowej C ’
wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowane;j
technologii, o ile wystepuje;

4. ilosciowg prognoze rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen (...), jakie
bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegodlnieniem Rozdz. 3.3
sktadowej wydatkow stanowiagcej refundacje ceny T
wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacja (...)

str. 31

5. ilosciowa prognoze rocznych wydatkéw podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen (...), jakie
bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie
kllnlcznym Wskazgnym we W_nlos_ku z wysz_czegolnlenlem Rozdz. 3.4 str. 32
sktadowej wydatkow stanowiagcej refundacje ceny
wnioskowanej technologii przy zatozeniu, ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja (...)

6. oszacowanie dodatkowych wydatkéw (...), jakie bedg
ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym Rozdz. 3.5 str. 33
wskazanym we wniosku, stanowigcych réznice pomiedzy T ’
prognozami (...)

7. minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...) Rozdz. A.1.2 str. 55

8. zestawienie tabelaqune warto$ci, na podstawie ktérych Rozdz. 1.5 str. 17
dokonano oszacowan (...) oraz prognoz (...)
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Wymaganie Rozdziat Strona/Tabela

9. wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktorych
dokonano oszacowan (...) oraz prognoz (...), w
szczegolnosci zatozen dotyczgcych kwalifikacji
wnioskowanej technologii do grupy limitowej i
wyznaczenia podstawy limitu,

Rozdz. 1.5, rozdz. 2.11.1,

rozdz. 2.11.2 str.17, 24, 28

10. dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtorzenie
wszystkich kalkulacji, w wyniku ktérych uzyskano Rozdz. 2.2 str. 19
oszacowania (...) oraz prognozy (...)

§6.2
Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sg w
horyzoncie czasowym wiasciwym dla analizy wptywu na Rozdz. 2.4 str. 20
budzet.

§6.3

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6 i 7 oraz

prognozy, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 4 i 5, dokonuje sie w

szczegodlnosci na podstawie oszacowan, o ktérych mowa w

ust. 1 pkt 11 2. (...). Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie Rozdz. 2.12 str. 29
wiarygodnych oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 1i 2,

analiza wptywu na budzet moze zawiera¢ dodatkowy wariant,

w ktérym oszacowania te uzyskano w oparciu o inne dane.

§6.4
1. z uwzglednieniem
Jezeli wnioskowane warunki proponowanego Rozdz. 3.4 str. 32
objecia refundacjg obejmuja instrumentu dzielenia T ’
instrumenty dzielenia ryzyka ryzyka
(...), oszacowania (...) oraz
prognozy (...) powinny by¢ 2. bez uwzglednienia
przedstawione w proponowanego
nastepujacych wariantach: instrumentu dzielenia Rozdz. 3.4 str. 32
ryzyka
§ 6.5
Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej, analiza wptywu Rozdz. 2.11.2 str. 28

na budzet zawiera wskazanie dowodéw spetnienia wymagan,
o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy.

§6.6

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg

kwalifikacje do wspolnej, istniejgcej grupy limitowej, analiza

wplywu na budzet zawiera wskazanie dowodoéw spetnienia Rozdz.2.11.2 str. 28
kryteriow, o ktérych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o

ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w §1, musza zawierac:

1. dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych
publikacji, z zachowaniem stopnia szczegdtowosci Rozdz. 9 str. 43
umozliwiajgcego jednoznaczna identyfikacje kazdej z ’ ’
wykorzystanych publikacji;

2. wskazanie innych zrodet informacji zawartych w
analizach, w szczegdlnosci aktow prawnych oraz danych
osobowych autoréw niepublikowanych badan, analiz,
ekspertyz i opinii.

Rozdz.A.4 str. 61
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ANEKS A.

AA. Analiza wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie zmienia¢ wydatki ptatnika
i pacjentéw, jesli zmianie bedg podlega¢ parametry, ktérych nie udato sie oszacowaé z wystarczajgca
precyzjg lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych

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

Tabela 31.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
| rok 1l rok
I [ [
Wielkos¢ populacji Rozdziat 2.7
docelowej — I I strona 21
I [ [
-
Udziatly poszczegéinych .
wielkosci dawek I Rgtzr gﬁlaa’f223.9
w populacji docelowej
-

Koszt NFZ:
VAL 80 mg: 0,3405 zt
VAL 160 mg: 0,6618 zt
ROS 10 mg: 0,1911 zt
ROS 20 mg: 0,3815 zt
Koszt pacjenta:
VAL 80 mg: 0,1715 zt
VAL 160 mg: 0,2966 zt
ROS 10 mg: 0,2021 zt
If)?'::)ta?aatv;:/k ROS 20 mg: 0,2735 2 Rozdziat 2.11.1.2
jednosktadnikowych Koszt NFZ: strona 27,21
VAL 80 mg: 0,2821 zt
VAL 160 mg: 0,5007 zt
ROS 10 mg: 0,1909 zt
ROS 20 mg: 0,3684 zt
Koszt pacjenta:
VAL 80 mg: 0,1209 zt
VAL 160 mg: 0,2146 zt
ROS 10 mg: 0,0860 zt
ROS 20 mg: 0,1579 zt

Wariant CO

Wariant C1
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Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
| rok
Koszt NFZ:
VAL 80 mg: 0,3437 zt
VAL 160 mg: 0,6875 zt
ROS 10 mg: 0,1911 zt
. ROS 20 mg: 0,3818 zt
Wariant C2 Koszt pacjenta:
VAL 80 mg: 0,5329 zt
VAL 160 mg: 0,7000 zt
ROS 10 mg: 0,3986 zt
ROS 20 mg: 0,4879 zt
Wariant DO Utworzenie nowej grupy limitowej (LDD=1 tabletka)
Grupa limitowa Wariant D1 Grupa limitowa 45.0 (LDD wzgledem gtéwnej substancji) RO§?£2;22;1 2
Wariant D2 Grupa limitowa 46.0 (LDD wzgledem gtéwnej substancji)
Wariant EO [ ]
Rozpowszechnienie . Rozdziat 2.8
preparatu Valarox Wariant E1 - strona 22
Wariant E2 [ ]
Wariant FO Brak uwzglednienia listy S
Rozdziat
Uwzglednienie listy S Wariant F1 Uwzglednienie VAL i ROS na liscie S 2.11.12.11.1.2

Wariant F2

strona 24,21

Uwzglednienie preparatu Valarox, VAL i ROS na liscie S

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.

A.1.1. Wyniki analizy wrazliwosci

Tabela 32.

Catkowite wydatki ptatnika — analiza wrazliwosci, scenariusz nowy

Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
I rok Il rok

Analiza Wydatki na terapie preparatem Valarox _ _
podstawowa Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
A Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
A2 Wydatki catkowite [ I
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
o Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
B2 Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
“ Wydatki catkowite [ ] [ ]
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Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
I rok Il rok
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
©2 Wydatki catkowite [ ] [
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ ] [ ]
" Wydatki catkowite [ [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
P2 Wydatki catkowite I I
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
o Wydatki catkowite [ ] [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
£ Wydatki catkowite [ [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
! Wydatki catkowite I I
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
F2 Wydatki catkowite [ ] [
Tabela 33.

Calkowite wydatki ptatnika i pacjentow — analiza wrazliwosci, scenariusz nowy

Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
I rok Il rok

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Analiza Wydatki catkowite

podstawowa
Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

Wydatki na terapie preparatem Valarox

A1 Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

Wydatki na terapie preparatem Valarox

B1 Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

Wydatki na terapie preparatem Valarox

B2

Wydatki catkowite
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Wariant

Kategoria

Wartos¢ w kolejnych latach

I rok

Il rok

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

c1

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

Cc2

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

D1

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

D2

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

E1

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

E2

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

F1

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych

F2

Wydatki na terapie preparatem Valarox

Wydatki catkowite

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych
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Tabela 34.

Inkrementalne wydatki ptatnika — analiza wrazliwosci

Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
I rok Il rok
Analiza Wydatki na terapie preparatem Valarox [ [ ]
podstawowa Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
A Wydatki catkowite [ ] [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
A2 Wydatki catkowite ] [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
&1 Wydatki catkowite _ _
B2 Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
Wydatki catkowite [ ] [ ]
c1 Wydatki na terapie preparatem Valarox _ _
maksymalny Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
©2 Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
" Wydatki catkowite [ ] [
D2 Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
minimalny Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
o Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
£ Wydatki catkowite [ ] [
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
F1 Wydatki catkowite _ _
Wydatki na terapie preparatem Valarox I I
F2 Wydatki catkowite _ _
Tabela 35.

Inkrementalne wydatki ptatnika i pacjentéw — analiza wrazliwosci

Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
| rok Il rok
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
Analiza Wydatki catkowite [ [
podstawowa
I I

Wydatki $wiadczeniobiorcow w
wydatkach catkowitych
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Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
| rok Il rok

Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
Al Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcéw w [ ] [ ]

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ ] [ ]
A2 Wydatki catkowite . .
Wydatki $wiadczeniobiorcéw w [ ] [ ]

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ ] [
B1 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w ] [

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ ] [
B2 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w ] [

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
1 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w ] [

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
c2 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w [ ] I

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
b1 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcéw w [ ] [ ]

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ [ ]
b2 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcéw w [ ] [ ]

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox [ ] [ ]
Eq Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w ] [

wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
E2 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w ] [

wydatkach catkowitych
F1 Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
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Wartos¢ w kolejnych latach

Wariant Kategoria
| rok Il rok
Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcow w [ ] [ ]
wydatkach catkowitych
Wydatki na terapie preparatem Valarox I [
E2 Wydatki catkowite [ [
Wydatki $wiadczeniobiorcéw w [ ] [ ]

wydatkach catkowitych

A.1.2. Podsumowanie

W wariancie minimalnym analizy, oszczednosci inkrementalne dla ptatnika publicznego zwigzane
z leczeniem populacji docelowej rozwazanej w analizie wyniosg okoto _ w | roku oraz

B - ! roku finansowania produktu leczniczego Valarox, natomiast w wariancie

maksymalnym analizy, wydatki inkrementalne dla ptatnika publicznego | EGcNcNEGNGNGNGNGNGEGEGEGEGG
|

A.2. Populacja docelowa — dane epidemiologiczne

A.21. Epidemiologia nadcisnienia tetniczego

NT jest jednym z najczesciej wystepujgcych czynnikéw ryzyka zdarzen CV. Schorzenie to stanowi
powazny globalny problem zdrowotny. Wg WHO podwyzszone cis$nienie krwi jest przyczyng okoto

9,4 miliona zgondéw rocznie na catym Swiecie. [33]

Najbardziej aktualne dane dotyczgce rozpowszechnienia NT w populacji polskiej pochodzg z badania
NATPOL 2011. Z dostepnych danych wynika, ze na NT choruje 32% dorostych Polakéw w wieku
ponizej 80 lat, a wiec dotknietych tym schorzeniem moze by¢ az 9,5 miliona mieszkancow Polski
w wieku 18-79 lat (24 700/100 000) oraz prawie milion oséb w wieku powyzej 80 lat. [34] Co istotne
okoto 30% oséb nie jest Swiadomych swojej choroby, a jedynie 26% pacjentéw, u ktorych stwierdzono
NT jest skutecznie leczonych. [32]

Ponizej przedstawiono dane na temat rozpowszechnienia NT w Polsce z uwzglednieniem

najwazniejszych badan epidemiologicznych (Tabela 36).

Tabela 36.
Rozpowszechnienie NT w wybranych polskich badaniach epidemiologicznych

Badanie Lata Wiek badanych Rozpowszechnienie NT

Mtodzi dorosli
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Badanie Lata Wiek badanych Rozpowszechnienie NT

NATPOL Ill PLUS [35] 2002 18-39 7%
Dorosli

NATPOL Ill PLUS [35] 2002 >18 29%

WOBASZ [36] 2003-2005 20-74 36%

NATPOL 2011 [32] 2011 18-79 32%
Starsi

POLSENIOR [37] 2007-2010 >64 76%

WOBASZ Senior [38] 2012 >74 75% u mezczyzn, 87% u kobiet

Zgodnie z wynikami badania NATPOL, w latach 1997-2011, obserwowano wzrostowy trend
zapadalnosci na NT. Wedtug ekspertéw, w ciggu najblizszych 20 lat liczba pacjentow z NT w Polsce

przekroczy 15 min (Rysunek 2).

Rysunek 2.
Estymacja trendéw na podstawie wynikow programu NATPOL (lata 1997-2011) i danych z prognozy demograficznej
GUS [32]
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A.2.2. Epidemiologia hipercholesterolemii

W ramach badania NATPOL analizowano réwniez rozpowszechnienie hipercholesterolemii
w populacji dorostych Polakow. Z badania wynika, Zze podwyzszone stezenie LDL (=3,0mmol/l)
wystepuje u 58% dorostych Polakéw w wieku ponizej 80 lat, co oznacza ze problem
hipercholesterolemii moze dotyczy¢ ponad 17 min mieszkancéw Polski (44 000/100 000). Co wazne,
az 10,8 min z nich nie jest Swiadoma swojej choroby. Ponadto wykazano, ze tylko ok. 11% pacjentow
ze stwierdzong hipercholesterolemig jest skutecznie leczonych. [39] W badanej populacji
hipercholesterolemia wystepowata z podobng czestoscig wsréd kobiet i mezczyzn (odpowiednio
57,3% i 58,3%); najwiecej przypadkow hipercholesterolemii stwierdzono w grupie wiekowej 40-59 lat.
(39]
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Rodzinna posta¢ hipercholesterolemii (lla) wystepuje u ok. 0,2% populacji ogodlnej. Czestosc
wystepowania rodzinnej hipercholesterolemii homozygotycznej szacuje sie na 1/min urodzen,
a heterozygotycznej 1/500 urodzen. [1] Z kolei dyslipidemia rodzinna mieszana (lIb) wystepuje u okoto

1/100 os6b w populacji ogdinej. [5]

Zgodnie z wynikami badania epidemiologicznego (POLKARD) w populacji pacjentdw obcigzonych
wysokim ryzykiem CV (po przebytym zawale serca) zaburzenia lipidowe rozpoznano u 75% i byt to
najczesciej wystepujacy czynnik ryzyka. [40]

A.2.3. Epidemiologia wspélistniejacych NT i hipercholesterolemii

Nie odnaleziono danych na temat liczby pacjentow ze wspotistniejgcymi NT i hipercholesterolemig
w populacji polskiej. Natomiast w badaniu epidemiologicznym na reprezentatywnej grupie w populaciji
pacjentéw z USA (N =2864) stwierdzono, ze oba schorzenia jednoczesnie wystepujg u 18%
mieszkancow (20% kobiet i 16% mezczyzn). Biorgc pod uwage grupy wiekowe, zaobserwowano, ze
prawdopodobienstwo wspotwystepowania obu chordob wzrastalo z wiekiem, a najwyzsze
rozpowszechnienie odnotowano u pacjentow w wieku =80 lat (56%; Tabela 37). [41] Wysoki odsetek
zachorowan na oba schorzenia, wynoszgcy 69%, zaobserwowano rowniez w podgrupie pacjentow ze
wspotistniejacg chorobg CV i cukrzycg, badz syndromem metabolicznym. Sposréd pacjentéw,
u ktérych zdiagnozowano NT i hipercholesterolemie, leczonych na oba schorzenia bylo zaledwie
28,5%. [41]

-Ig?)‘;f)lgvss?z.echnienie wspétistniejgcego NT i hipercholesterolemii w zaleznosci od wieku i pici w USA
Podgrupa Odsetek ogotem Odsetek mezczyzn Odsetek kobiet
Ogotem 18 16 20
20-29 lat 2 4 <1
30-39 lat 8 9 7
40-49 lat 13 12 15
50-59 lat 24 21 27
60-69 lat 49 43 52
70-79 lat 51 43 59
280 lat 56 50 60

Ze wzgledu na brak danych dotyczgcych wspoétwystepowania NT i hipercholesterolemii w Polsce,
uwzgledniajgc dane dla populacji USA, mozna oszacowaé, ze w Polsce jednoczesnie na NT
i hipercholesterolemie choruje ok. 5,5 min oséb powyzej 20 r.z., a ok 1,5 min chorych jest leczonych
na oba chorzenia. Jednak te dane charakteryzujg sie duzg niepewnoscia, ponadto brak jest danych na

temat odsetka pacjentow leczonych jednoczeé$nie VAL i ROS, w zwigzku z tym przy oszacowaniu
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populacji docelowej zdecydowano sie na wykorzystanie danych sprzedazowych dostarczonych przez

Zamawiajgcego. Szczegoty dotyczace tego sposobu oszacowania przedstawiono w rozdziale A.2.

A.3. Populacja docelowa — dane sprzedazowe lekéw

Oszacowanie populacji stosujgcej jednoczesnie walsartan i rozuwastatyne w dawkach
odpowiadajgcych dawkom, ktorych dotyczy niniejsza analiza oparto na otrzymanych od
Zamawiajgcego danych pochodzacych z narzedzia RECEPTOmetr [14], ktére gromadzi informacje na

temat ordynaciji lekdw na poziomie krajowym.

Dostarczone dane zawierajg informacje zaréwno o liczbie sprzedanych opakowaniach oraz liczbie
sprzedanych dawek walsartanu oraz rozuwastatyny w okresie od stycznia 2015 do maja 2017.
Wyroézniono preskrypcje walsartanu i rozuwastatyny sprzedawanych niezaleznie od siebie (catkowita
sprzedaz) jak i preskrypcje, gdy oba leki sprzedawano jednoczesnie. Ponadio na podstawie tych
danych mozliwe bylo wyznaczenie jaka czes¢ sprzedazy tych lekéw przypada na pacjentéw

w podgrupie wiekowej 75 lat i wiece;j.

Na podstawie danych dotyczgcej preskrypcji walsartanu z rozuwastatyng wsréd pacjentéw ponizej
75roku zycia oraz w wieku 75 lat i wiecej, oszacowano odsetek preskrypcji VAL i ROS
w poszczegolnych podgrupach wiekowych. Ponizsza tabela (Tabela 38) przedstawia liczbe oraz
procentowy udziat sprzedanych jednoczes$nie DDD walsartanu i rozuwastatyny w populacji pacjentow

ponizej 75 roku zycia oraz w wieku 75 lat i wiece;j.

Tabela 38.
Sprzedaz walsartanu i rozuwastatyny jednoczesnie w wybranych podgrupach wiekowych na podstawie danych
otrzymanych od Zamawiajacego wraz z oszacowaniem odsetka stosowania w rozpatrywanych grupach wiekowych

Grupa wiekowa <75r.z. 275r.z.
Preskrypcje walsartanu z rozuwastatyna [tys. DDD] [ ] [ ]
Odsetek preskrypcji walsartanu z rozuwastatyng w - -

poszczegolnych populacjach

Ponizej przedstawiono liczbe sprzedanych DDD poszczegdlnych dawek walsartanu, ktére
jednoczesnie zostaty przepisane z poszczegdlnymi dawkami rozuwastatyny w okresie od czerwca
2016 roku do maja 2017 (Tabela 39).

Tabela 39.
Sprzedaz poszczegolnych potaczen dawek walsartanu i rozuwastatyny w okresie od czerwca 2016 do maja 2017
roku [14]

Tysigce DDD walsartanu sprzedanych w potaczeniu z Walsartan
poszczegolnymi dawkami rozuwastatyny
160 mg 80 mg 320 mg
5mg [ [ [
Rozuwastatyna
10 mg | | |
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Tysigce DDD walsartanu sprzedanych w potaczeniu z Walsartan
poszczegolnymi dawkami rozuwastatyny
160 mg 80 mg 320 mg
15 mg [ [ [
20 mg [ [ [
30 mg | | |
40 mg | | |

Zuzycie lekdow na nadcisnienie tetnicze wzrasta, wiec aby uwzgledni¢ tg prawidlowo$¢ oszacowano
trend wzrostu sprzedazy analizowanych dawek. Na podstawie danych dotyczacych preskrypcji
walsartanu i rozuwastatyny w dawkach 10 mg i 20 mg w okresach od stycznia do grudnia 2015 roku,
od stycznia do grudnia 2016 roku oraz od czerwca 2016 roku do maja 2017 roku wyznaczono
stosunek sprzedazy liczby opakowah w stosunku do liczby opakowah sprzedanych w okresie od

czerwca 2016 roku do maja 2017, ktéry przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 40).

Tabela 40.
Sprzedaz walsartanu i rozuwastatyny jednoczesnie na podstawie danych otrzymanych od Zamawiajacego

Preskrypcje walsartanu i rozuwastatyny 2015 2016 V12016 -V 2017

Liczba sprzedanych opakowan [tys.]

Rozuwastatyna 10 mg [

Rozuwastatyna 20 mg [

Stosunek sprzedazy liczby opakowan w stosunku do liczby opakowan sprzedanych w okresie VI 2016 -V 2017

Rozuwastatyna 10 mg [ ]
[ |

Rozuwastatyna 20 mg

W oparciu o dane przedstawione w powyzszej tabeli (Tabela 40), wyznaczono wspotczynniki regresiji
logarytmicznej procentowego wzrostu sprzedazy dawek walsartanu w potgczeniu z rozuwastatyng. Za
pomocg wyznaczonej funkcji regresji oszacowano stosunek sprzedazy liczby opakowan w kolejnych

okresach w stosunku do liczby opakowan sprzedanych w okresie VI 2016 - V 2017.

Tabela 41.
Prognozowany wzrost sprzedazy potaczenia walsartanu i rozuwastatyny w kolejnych latach horyzontu czasowego

Prognozowany stosunek sprzedazy liczby opakowan w stosunku do I rok Il rok
liczby opakowan sprzedanych w okresie VI 2016 - V 2017

Rozuwastatyna 10 mg - -
[ [

Rozuwastatyna 20 mg

Na podstawie oszacowanego wzrostu sprzedazy liczby opakowan (Tabela 41) oraz liczby
sprzedanych poszczegélnych dawek walsartanu i rozuwastatyny jednoczesnie w okresie VI 2016 — V

2017 (Tabela 39), obliczono prognozowang liczbe sprzedanych dawek potgczen walsartanu
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i rozuwastatyny w pierwszym oraz drugim roku horyzontu czasowego analizy. Ponadto uwzgledniajac
odsetek preskrypcji walsartanu z rozuwastatyng w poszczegoélnych grupach wiekowych (Tabela 38),
wyznaczono liczbe sprzedanych dawek w populacji pacjentdéw ponizej 75 roku zycia oraz w wieku

75 lat i wiecej. Oszacowania przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 42).

Tabela 42.
Liczba sprzedanych dawek walsartanu i rozuwastatyny w kolejnych okresach

Dawka Zuzycie w catej populacji Populacja ponizej 75 r.z. Populacja od 75 r.z.

Zuzycie w okresie od VI 2016 do V 2017

80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

I rok

80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

Il rok

80 mg + 10 mg

80 mg + 20 mg

160 mg + 10 mg

160 mg + 20 mg

W celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej na podstawie danych dotyczacych liczby
sprzedanych dawek walsartanu i rozuwastatyny jednoczesnie, zatozono, ze zuzycie wynosi
365,25 dawki na rok.

Liczebnos¢ populacji w kolejnych latach analizy zostata przedstawiona ponizej (Tabela 43).

Tabela 43.
Liczebnos¢ populacji docelowej w okresie VIl 2018-VI 2020 — analiza podstawowa

Dawka Zuzycie w catej populaciji Populacja ponizej 75 r.z. Populacja od 75 r.z.

Liczba pacjentow w okresie od VI 2016 do V 2017

80 mg + 10 mg - - -
80 mg + 20 mg [ ] [ [ |
160 mg + 10 mg [ ] [ | [ |
160 mg + 20 mg [ ] [ [
Razem [ [ [ ]

I rok
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Dawka Zuzycie w catej populaciji Populacja ponizej 75 r.z. Populacja od 75 r.z.
80 mg + 10 mg [ [ [
80 mg + 20 mg - - -
160 mg + 10 mg [ ] [ ] [
160 mg + 20 mg [ ] [ | [ |

Razem [ [ [

Il rok

80 mg + 10 mg [ [ [
80 mg + 20 mg [ [ [
160 mg + 10 mg I [ [
160 mg + 20 mg [ ] [ ] [ ]

RAZEM L L L

Pomimo tego, ze terapia jest przewlekia a lek powinien by¢ zazywany codziennie czesé pacjentow
moze nie stosowac sie do zaleceh lekarza i pomija¢ dawki leku. W zwigzku z tym wyznaczenie
populacji docelowej przy zatozeniu, ze pacjent przyjmuje dawke leku w kazdym dniu roku moze
prowadzi¢ do zanizenia liczebnosci populacji docelowej, jednak nie wplywa to na wyniki analizy,
poniewaz przy zatozeniu niestosowania sie do zalecen i zuzycia jedynie pewnego odsetka sposrod
zalecanych rocznie dawek otrzymamy wiekszg populacje osob, ktére zuzywaé bedg mniejszg liczbe
dawek rocznie, co doprowadzi do identycznej liczby zuzytych dawek rocznie. Zatem zatozenie nie ma

wptywu na wydatki ptatnika publicznego.

W ramach analizy wrazliwosci przetestowano dodatkowo wyniki analizy przy zatozeniu liczebnosci
populacji mniejszej lub wiekszej o 10% od przyjetej w gtdwnym wariancie analizy, a wiec jednoczesnie

zmiane liczby sprzedanych dawek o +10% (warianty A1 i A2).

A.4. Badanie ankietowe

W celu oszacowania rozpowszechnienia preparatu Valarox wsréd pacjentow, ktérzy obecnie stosujg
kombinacje dawek walsartanu i rozuwastatyny odpowiadajgce produktowi Valarox, przeprowadzono
badanie ankietowe ws$réd 14 polskich ekspertow klinicznych. Do przeprowadzenia ankiety zostali
wybrani eksperci kliniczni o najwyzszym dorobku naukowym w zakresie hiepertensjologii i kardiologii
zachowawczej, czionkowie Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego, pochodzacy z réznych klinik
kardiologicznych na terenie catego kraju. W ponizszych tabelach przedstawiono liste ekspertow
biorgcych udziat w ankiecie (Tabela 44) oraz wyniki ankiety (Tabela 45).
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Tabela 44.
Lista ekspertéow biorgca udziat w ankiecie

Numer ankiety Dane eksperta

1

2

10

11

12

13

~

14

Tabela 45.
Rozpowszechnienie preparatu Valarox — odpowiedzi ekspertow

Nr ankiety | rok

1

2

10

11

12

13

14

IIIIIII|||||III5
3

-]

Srednie rozpowszechnienie*

* Przy obliczaniu $redniego rozpowszechnienia nie uwzgledniono odpowiedzi z ankiet nr 3 i 13 ze wzgledu na prawdopodobienstwo
niezrozumienia pytania, poniewaz wskazujg one na znaczne przejgcie udziatow w pierwszym roku oraz bardzo mate rozpowszechnienie w drugim
roku, ktére dopetnia do 100% rozpowszechnienie z pierwszego roku.
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