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Wykaz skrotow i akronimow

AOTMIT
ASAS

ASAS 5/6

ASASHD
ASAS40
ASDAS

ASQoL

BASDAI H0

BASFI
ChPL
Cha
CRP
CUR

hsCRP

HTA
MZ
NFZ

nr-axSpA

PL
QALY

RCT
RSS
SF-36
ZI5K

Agencja Oceny Technologii Medyeznyeh 1 Taryfikac]i
Asgessment of Spondylodrtheitis Internationa! Socie by

odsetek pacjentdw, ktdrzy osiggneli co najmniej 20% poprawe w 5 na 6 do-
frien A5A%

odsetek pacijentdw, ktdray osiagneli co najmnie] 20%-0wa poprawe wg ASAS
odsetek pacjentdw, ktdrzy osiagneli co najmniej 40%-owa poprawe wg ASAS
Ankylosing Spondylitis Diseqse Activity Score

chorobowo specyficzny kwestionariusz jakosci Zycia [ang Ankylosing Spon-
dylitis Quality of Life].

wystapienie co najmnie]j B0%-0we] poprawy wskaznika Sath Ankylosing
Spondylitis Diseqse Activiby Index

B ath Ankylosing Spondylitis Functional Index

charakterystyka produktu leczniczego

analiza minimalizacji kosztdw [ang. cost-minimization analysis)
oznaczenie biatka C-reakbywnego (ang, Aigh-sensivity C-reactive protein)
iloraz kasztu stosowania technologii i wynikdw zdrowotnych

wiysoce czufe oznaczenie stezenia biatka C-reakbywnego [(ang. high -sensiity
C-reqctive protein)

ocena technologii medyeznych [ang Realth Technology Assessment)
tinister Zdrowia
Marodowy Fundusz Zdrowia

nieradiograficzna postad spondyloartropatii osiowe] [ang. non+radiographic
axial spondyiogrifropathy)

program lekowy
rok Zycia skorygowany o jakosE (ang. quality adjusted life vear)

randomizowane kontrolowane badanie kliniczne [ang. randomized
controlled trial)

instrument dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme)

kaestionariusza generyczny do oceny jakosci Zycia SF-36 [ang. Short Form-
36)

zesztywniajace zapalenie stawdw kregostupa
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Streszczenie

Cel i zakres analizy

Celem analizy jest ocena ekonomiczna stosowania sekukinumabu [Cosentyx®) w leczeniu spondyloar-
tropatii bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZ5K w pordwnaniu z etanerceptem w
ramach programu lekowega,

Metodyka

Ocena optacalnoici stosowania sekukinumabu w pordwnaniu z etanerceptem zostata wykonana tech-
nika minimalizacji kosztiw, Zastosowanie tej techniki byto mozliwe z uwagi na wyniki analizy klinicz-
nej wskazujace na brak riznicy w skutecznosci i bezpieczenstwie pordwmowanmych terapii,

analize przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie czasowym z perspe kiyvwy N arodowego Fundu szu Zdro-
wia (MFZ) iwspdlnej (MFZ+pacjenta).

W analizie uwzgledniono koszty lekdw, diagnostyki i monitarowania w programie lekowym.
Wiykonano przeglad analiz ekonomicznych, scenariuszows analize wrazliwosci oraz analize progowa.

Wiyniki analizy przedstawiono w wariancie z uwzglednieniem instrumentu dzielenia ryzyka [R55) dla
leku Coszentyx® oraz bez REE,

Wyniki

Wiyniki z perspektywy wspdlnej sa toZzsame z wynikami z perspekbywy NFZ z uwagi na brak kosztdw
pacienta ponoszonych na leczenie w ramach programu lekowego,

Koszt diagnostyki i monitorowania w programie lekowym dla sekukinumabu i etanerceptu sa, takie
same stad ted w streszczeniu przedstawiono wyniki analizy odnoszace sig do kosztow lekdw,

Koszhy leku Cosenytx® w horyzoncie analizy wynosza, 62,0 tys, 7t i sq wigksze o 7,9 tysiaca ztotych w
pordwnaniu z terapig lekiem Enbrel w scenariuszu bez R3S, Po uwzglednieniu R5S dla leku Cosyntex

koszt terapii sekukinabem zmniejsza sig do . Prowadzi to do oszczednoici wzgledem terapii
lekiem Enbrel wynoszacych .

Whnioski

Terapia lekiem Cosentyx® jest optacalna wzgledem terapii etanerceptern. Stosowanie leky Cosenty:®
wigze sie z mniejszymi kosztami,
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1 Wstep
1.1Cel analizy

Celemn analizy jest ocena ekonomiczna stosowania sekukinumabu [Cosenty®) w leczeniu
spondyloartropatii w ramach programu lekowego B.8Z. Analizg kosztdw terapii lekiem Co-
sentyx® przeprowadzono na tle kosztdw terapii etanerceptem.

lUzasadnignie wyboru komparatora znajduje sie w analizie problemu decyzyjnego [AFD
200].

Tab. 1. Cel analizy z wyszczegd Inie niem PICO.

Populacija Dorogli pacjenct [wiek = 18 lat) z rozpoznang spondyloaropatiq bez zmian radio-
graficzrvch charaktervstyozrvch dla 235K we krvteron A5 85

Inte rwencja Sekukinumab w dawce 150 mg roztwor do wstrzykivean w am putkostrzvkawee |
roztwwor do wstrovkivwan we wstrzvkivwa czu - oba zarejestrowane pod kodem E &M:
RAO991203832, W fazie indukcii podanie w tvgodniv 0, 1., 2., 3, 1 4., nastepnie
comiesiecznie dawki podtrzvmujgce

Komparator Etanercept

Whyniki +  Bezpoirednie koszty medvezne

1.2Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

YWhiosek refundacyiny dotyczy leku Cosentyx® [sekukinumab) wleczeniu pacjentdw ze spon-
dyloartropatig w ramach programu lekowegn B.HZ.

Lek obecnie znajduje sig na liscie lekdw refundowanych stosowanych w ramach programdw
lekowych B.35, B.36 1 B.47.

Winioskowane jest mzszerzenie wskazania refundacyjnedo poprzez objecie refundacija w ra-
mach programu | ekowegn B B2, W zwigzku 7 powsyZszym nig jest konieczne ubworzenie nowe]
grupy Limitowe].

Przeprowadzona analiza kliniczna wykarata pordwmyawalng skutecznosd | bezpieczenshvo se-
kukinumabu i etanarceptu. W konsekwenc ji przyjeto technike minimalizac]i kosztow do po-
rownania optacalnosci terapii. Szczegotowe uzasadnienie wyboru techniki analitycznej znaj-
duje sig w rozdziale 2.1.

YWninskowana cena leku Cosentyx® zostata zamieszczono w rozdziale 2.6.1.
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2 Metody

2.15trategia i technika analityczna

fewzdedu na istnienie dowoddw pochodzaoych z analizy kliniczne] [AK 2020, wskazujacych
na rdwnowaZnosd sekukinumabu w pordwnaniu Z etanerceptem w zakresie skutecznosci i
bezpieczenstwa, wykonano analize minimalizac]i kosz tow.

Analiza oparta o wyniki pordwnania posredniego przez wipolng referenc je wykazata zblizong
skutecznosc sekukinumabu w pordwnaniu z etanerceptem w ogolne] populacii pacjentdw 7
nr-a<sph.

Terapia sekukinumabem jak i etanerceptem wigzata sie z podobnym p rawdopodobienstwem
wystapienia:

o odpowiedzi ASASAD, ASASHD, ASAS 5/6;

s cZesciowe] remisji wg ASAL;

« nieakbywne]j chomby wg ASDAS-CRP podczas 12./16. tyg. ;

« redukcje akbywnosci chormby mierzonej wskaznikiem BASDAI oraz ASDAS-CREFP;

o poprawy sprawnosci fizyczne] mierzonej wekarnikiem BASFL;

» obnizenia hsCRP.

Fod wzg edem jakosci fycia leczenie sekukinumabem w pordwnaniu z etanerceptern nie riz-
nito sig istotnie statystycznie zardwno w zakresie Sradniej zmiany kwestionariusza generycz-
nego 5F-36 w domenie zdrowia fizycznegn jak i kwestionariusza chorobowo specyficznegn
ASQoL.

Pordwnanie posrednie berpieczenstia sekukinumabu i etanemceptu byto mozliwe do prze-
prowadzenia wytgoznie w zakresie nastgpujacych punktow koncowych: powaznych zdarzen
niepozadanych, jakichkolwisk zdarzen niepozadanych, preerwania leczenia z powodu zda-
rzen niepozgdanych oraz powaznych infekcji. MNie wykazano istotmych statystycznie roznic
pomiedzy lekami w nzyku wystapienia ww, zdarzen niepozgdanych.

2.2Perspektywa analizy

Lgodnie z YWy tycznymi oceny technologii medycznych Agenciji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji [AOTMIT) z F016 r. analize naledy wykonad z perspekibywy podmiotu zobowigza-
nego do finansowania swiadczer ze srodkdw publicznych oraz z tacznej perspektywy pod-
miotu Zzobowigzanegn do finansowania swiadczen re srodkdw publicznych oraz swiadczenio-
biomdw przy wawzd ednieniu wspdtptacenia za technologie medyczne. Jefeli nie dochodzi do
ywspdtptacenia ze strony swiadcreniobiorcdur lub jest ono znikome w zestawieniu z kosztem
ponoszonym prZzez ptatnika publicznego, mozna uwzdednic jedynie perspekbywe ptatnika
publicznegn (ADTMIT 2016,

Wy ninigjszym dokumencie przedstawiono wyniki z perspekitywy ptatnika publicznegn. Zlece-
niodawca ubiega sie o refundacje leku Cosentyx® w ramach programu lekowego B.82, co nie
bedzie wigrato sie 7 wydatkami pacjentdw. Stad ted wyniki analizy z perspekbywy wspdlnei
(ptatnik + pacjent) bedg takie same jak z perspektywy ptatnika publicznego.
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2.3Horyzont analizy

Lgodnie z WWybycznymi oceny technologii medyczrych ADTMIT z 2016 . w pravpodiu ody
ahaliza ma charakter minimalzacyi kosztdw | koszhy 2wigzane ze stosowanierm pordwnoi-
czyeh technologii rmedyeznych sq stafe w czasie, mozZng prayiqe jednostkowqg dfugosd hory-
zontu czasowego, np. T rok™. Zondnie 7 propozycig leczenie wprogramie lekowsym miatoby
sig odbywacd bez limitdw czasowych. Ze wzgledu na charakter niniejsze] analizy [analiza
minimalizacii kosztdw) oraz statosd kosztow terapii w ramach analizowanego programu le-
kowego, w ninigjsze] analizie przyjeto Z-letni honyzont czasowy, Przyjety honyzont jest
zgodny z czasem obowigzywania decyzji refundacyineg].

2.4Populacja

Fopulacje docelowsy stanowig pacjenci spetniajgcy kryteria wigczenia do PL BUEZ.

2.5Efekty zdrowotne

Wy analizie ekonomicznej przyjeto technike minimalizacii kosztdw w Zwigzku z caym w ra-
mach tej analizy nie szacowano efektow zdrowotnych. Zgodnie z minimal nymi wymaganiami
dla analiz ekonomiczrych [Fozporzadzenie MZ 2012, 85 ust. 6] oszacowano iloraz kosztu sto-
sowvania technologii i wynikdw zdrowotnych [CUR] dla technologii wnioskowane] [sekukinu-
mab] i opcjonalnej [etanercept].

Uszacowanie wspotczynnika CUR wykonano wykorzystujac metodologie opisang w innym ra-
porcie HTA ztozanym do AQTMIT - we wskazaniu spondyloartropatia ber zmian radiograficz-
mych charakterstycznych dla 275K dla golimumabu [AOTMIT 2018). Zaktualizowano przeg ad
sy stematyczny opisany w tej analizie. Cdnalezione publikacje Emerny 2018 1 Goaree 2019 [po-
pulacia badan MEASUREE 11 2, M=5%0] i Borse 2018 [populacia badania GO-AHEAD, MN=19H)
zawieraly algorytmiy stworzone na bazie znaczgoo mnigjsze] populacii pac jentdw w pordw-
naniu z algorytmem wybranym do anal izy w McLeod 2007 [MN=1144].

Biorac po uwagde powyisze nie odnaleziono badan, ktdre pozwolitoby na oszacowanie uZy-
tecznoici o wigksze] wiarygodnosci niz oszacowanie w oparciu 0 dane 7 Mcleod 2007, Opis
osZacowania uZytecznosci opisano poniZe].

Pacjenciwigczeni do analizy majg uiytecznoic stanu zdrowia odpowiadajacg akbywnemu nr-
Fxsph. WEytecznoid te, jak i Zmiang tego stanu oszacowano na podstawie algorytmu wyko-
reystanego w modelu rekomendowanym przez Mcleod 1 wsp. (Mcleod 2007 :

wzytecznost = 0,8772 — 0,0323 « BASFI — 0,0384 « BASDAT — 0,0279 » adsetek megiczyzn
+ 0,0017 # wiek
Wivkorzystujac powyisze mwnanie oszacowano ufytecznosd w momencie rozpoczecia lecre-

nia, po 16 tygodniu leczenia oraz po 52 tygodniach leczenia dla pacjentow leczonych seku-
kinumabem w badaniu PEEVEMNT [Tab. Z).
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Tab. 2. Oszacowanie uzytecznoici stanu zdrowia na podstawie algorytmu z Mcleod 2007 oraz
danych z badania PREVENT.

Parametr Przed leczeniem | Po leczeniu 16 Po leczeniu 52 Zridio
tydzien tydzien
BasDA| 708 4,38 2,48 | Badanie PREVEMT
B&SF B2 d 4,01 1,44 | Badanie PREVEMT
zvtecznodid® 0,458 0,634 0,70 | Oszacowan e wda-
Ene

* zatoiono odsetek mezczvzn na poziomie 43%, fredriawieku 39 lat na podstawie wartofol dla pacjentow le-
czonvch sekukinumabem w badaniu PREVEMT

Zatodono liniowy Zmiang wartosci Wytecznosci. ZatoZzono, fe pacjenci zap rrestajacy lecze-
nia majg uZytecznoic na poziomie przed rozpoczeciem leczenia.

Mie Zrainicowann uFytecznosci miedzy pacjentami leczomymi sekukinumabem i etanercep-
tem z uwagi na pordwywalng skutecznoscd i bezpieczenstwo leczenia wykazane w analizig
klinicznej [AK 2070).

2.6Analizowane koszty

Wy ramach niniejszej analizy bedy szacowane koszty mifnicujgce pardwrywane technologie
lekowe, t]. koszty lekow.

Dodatkowo w ramach minimalizacji oszacowano porostate koszty PL, t.:
« koszt monitorowania i diagnostyki, w tym:
o koszt diagnostyki
o koszt porad ambulatoryjmych.

Odstgpiono od szacowania kosztow zdarzen nigpoZzgdanych 7 uwagi na brak rdznicy w bez-
pieczenstwia stosowania pordwnywanych lekow [AK 2020].

2.6.1
2.6.1.15ekukinum ab

Lek znajduje sig na liscie lekow refundowanych w ramach programu lekowego i jest dostepny
dla pacjenta za odptatnoscig bezptatnie.

Koszty lekdw

koszt leku Cosenty® oszacowano na podstawie ceny z obwieszczenia oraz informacii o in-
strumencie dzielenia nzyka [RSS) przekazanym przez wnioskodawce (Tab. 3. |G

Tab. 3. Koszt leku Cosenty®.

Opakowanie | Cena zbytu Cena Cena hurtowa | Limit [zt] Koszt z
netto [z{] urze dowa [zt] | [zt] uwzgled-
nie niem
RSS [1]
2 amp,-strz.; 2 4 134,25 4 464,99 4688,24 4488,24 [
wistrz, , 150
mzsSml
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2.6.1.2 Etanercept

fondnie 7 obwieszozeniem M7 w ramach PL BoEZ jest refundowany lek Enbrel zawierajgoy
substancig czynng etanercept (Tab. 4]. Pozostate refundowane leki zawierajgce etanemcept
nie mogg byd stosowane w ramach PL B.EZ.

Tab. 4. Cena leku Enbre l wedtug o bwieszcze nia MZ z 21.10.2020.

Mazwa keku Cena hurtowa za opa- | Limit za opakowanie | Doplata MFZ za 50
kowanie [zt] [zt] mg* [z{]

Enbrel, roztwdr do 2891,70 2154 .60 haE,6h

westrzwhkiwea fowe am putk o

strzvkawee, B0 mg, 4

am putkostravk awki

Enbrel, roztwdr do 2891,70 2154 60 haE,6h

wstrzykivea n we wetrzy-
kiwaczu, 50 mg, 4
west iz ykiwa cze

* 1 amputka lub 1 wstrzvkiwacz

Sprawozdania MFZ dotycrace kosztu mozliczen mg wybranych substancii ceynnych w ramach
FLichemioterapii dla etanerceptu [MFZ 2020) dotyczg wezystkich lekdw zawierajacych eta-
nercept fw tym rowniez lekdw biopodobrych). Ponadto ostatnie dostepne sprawozdanie do-
tyczy sierpnia 2070, ti. okresu sprzed wprowadzenia do refundaciileku Enbrel do PL B.8Z.

Biorac pod uwagde powyzsze koszt etanerceptu w PLB.BY oszacowano na podstawie obwiesz-
cZenia M.

Etanemcept w PL naleiy stosowac zgodnie z ChPL. Zalecane dawkowanie polega na podawa-
niu dwa razy w tygodniu 25 mg produktu Enbrel lub 50 mg raz w tygndniu (ChPL Enbrel]. MNa
potrzeby analizy zatozono podanie 50 mg 1 rag w tygodniu.

2.6.2

Ma koszt leczenia w PL B.EZ sktada sig koszt Swiadczenia zwigzanego = kwalifikacjg do PL.
Ponadto pacjent bedacy w programie lekowym odbywa regularne porady ambulatoryine
Zwigzane Z monitorowaniem stanu Zdrowia oraz uzyskaniem recepty na kontynuacjs terapii.

Koszty leczenia w programie

Liczbg porad okreslono na podstawie:
s zapisow PL,
« ChPL podawanych lakdw
s oraz mozliwosci rozliczenia swiadczen w PL.

Pacjent zakwalifikowany do PL otrzymuje pierwsze podanie leku w ramach paorady ambula-
toryinej, podczas ktorej zostaje poinstruowany jak samodzielnie wykomywad podanie leku,
faodnie 7 ChPL lek podawany jest podskarnie i pacjent mofe podawac ek samodzielnia po
przekazaniu przez personel medyczny informacii dotyczacych techniki samodzielnegn
witrzykiwania [ChPL Cosenty®, ChPL Enbrel). Mastepne porady w pierwszym roku leczenia
odbywajg sie zgodnie 7 harmonogramem PL, tj. po 90 dniach, nastepnie co 180 dni. Zgodnie
Z zarzgdzeniem MNFZ nr 162/ 2020/ 0GL swiadczeniodawca moze rozliczye w ramach PL B.EZ
porade ambulatonyjng dotycracs preyjecia pacjenta raz na 3 miesigoe [2.08.07.0000026],

10
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jesli u pacjenta nie =g konieczne porady wczesniej niz za 2 miesigee. Zatozono, 2o porady
ambulatoryijne w PL bedg rozliczane jako porada ambulatoryina dotyczaca przyiecia pa-
cjenta raz na 3 miasiace, biorgc pod uwage:

* harmaonogram maonitorowania PL,

s«  korzystniejszgwyceng swiadczenia 5.08.07.0000026 w pordwnaniu e Zwykig poradg
ambul atorying.

fatodono 4 porady ambulatoryine na rok.
Koszty monitorowania stanu zdrowia to rownie? koszt diagnostyki w PL.

Koszt swiadczer okreslono na podstawie Jarzgdzenia Prezesa MNFZ nr 163/ 2020/0GL (Tab. 5).

Tab. 5. Koszt $éwiadcze i zwiazanych z realizacja programu lekowego (Zarzadzenie 162/2020/DGL).

Kod swiadczenia | Mazwa $wiadczenia Wycena Koszt [zt]"
punktowa
.08, 07, 0000023 Kwalifikacja do leczenia w programie lekowym oraz we- 338,00 338,00
rvfikacia jego skutenodci
b, 08, 08, 0000032 Ciagnostvka w prozramie leczenia pacjentdw z ciezhka, B9 LEE B9 EE

aktywng postaciy spondyloartropatii (5pA) bez zmian
tadicgraficznvch charaktervstyeznvch dla 275K (rvozatt
roCzny)

.08, 07, 0000026 Przwjecie pacjenta raz na 3 miesigoe w trybie ambula- 324,48 324,48
torsirym Twigzane £ wykonaniem programu

* 1 punkt =1zt

Mie zroznicowano harmonogramu porad dla obu pordwrywanych | ekdv 7 uwagi na brak zrdz-
nicowania harmonogramu monitorowaniaw PL dla obu lekovw oraz zatozenie 0 samodzielnym
podawaniu leku przez pacjenta.

2.7Czas leczenia w PL

Horyzont analizy wynosi £ lata . Zgodnie z proponowanymi Zapisami whnioskowanego PL pa-
cient mofe zakonczyd lecr enie wezeiniei, m.in.:

« 7 powodu braku adekwatne] odpowiedzi na leczenis
s CzZy dZiatan niepozadanych.

Analiza kliniczna wykazata, e terapia sekukinumabem jest podobnie skuteczna i bezpieczna
jak terapia etanerceptem [AK 070 . Tym sarmym nie ma podstaw do ZroZznicowania odsetka
pacjentow zaprzestajacych leczenia pomigdzy pordwnywanymi lekami.

Sredni czas leczenia w PL jest trudny do oszacowania. Zgodnie z danymi z protokotdw Ze-
spotu Koordynujacegn liczba pacjentdw zaprzestajaoych udziatu w PL jest relatywnie mata.
Od wprowadzenia PL B.BZ do #1.10.2019 zakonczyto leczenie 17 pacjentdw podczas, gdy wlPL
B .62 odnotowano 303 pacjentow [Protokoty 20Z0). Wigkszosd pacjentow PL B .82 wykorzysty-
ywata maksymalmy dopuszczalny czas leczenia w PL leczas sie de facto przevwdekle.

stad tef w ramach analizy podstawowe] porownano koszty Z-letniej terapii, tj. terapii wia-
o iwe] dla wigkszosci chonych w honyzoncie obowiazywania decyzji refundacyineg].

1
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Wy ramach analizy wrazliwosci skrocono czas leczenia kalkulujac prayblizone miesigczne ry-
Zyko zaprzestania leczenia na podstawie damych z protokotdw zaktadajac, 7e nyzyko jest
state wczasie.

Fonadto przedstawiono wariant analizy wrazl iwosci, w ktdrnym zatozono, e pacjenci nie
osigoajacy odpowiedzi na leczenis bedg zaprzestawad leczenia. Odsetek pacjentow bez od-
powiedzi na leczenie po 3 miesigcach okreslono na podstawie wynikdw badania PREVENT. W
badaniu PEEVENT nie zdefiniowano punktu koncowego zbieznegn z definic jg odpowiedzi na
leczenie z PL. Do oceny odsetka zap eestajgoych leczenia wykorzystano dane o skutecznosci
sekukinumabu w zakresie BASDAISD w16, tygodniu leczenia. Lenano, Ze ten punkt koncowy
najbardziej odpowiada definicji odpowiedzi w PL. Oszacowany na tej podstawie odsetek
pacientiw zaprzestajacych leczenia jest wigkszy niz w ecrywistosci 7 uwagi, fe cresd pa-
cjentow mogta spetnic pozostate krnyteria odpowiedzi na leczenie. Stad ted wyniki tego wa-
riantu mozna uznac za scenariusz minimalny.

2.8Dyskontowanie

Koszty 1 efekty zdmwotne dyskontowano zgodnie z wybyczmymi ADTMIT. W analizie podsta-
wowe] Zastosowano stope dyskontows 5% dla kosztow i 3,5% dla efektow zd owotnych. YWy-
konano analize wrazliwosci dla 0% stopy dyskontowe] dla kosztow i efektdw [AQOTMIT 2016) .

2.9Analiza wrazliwosci

Wy ramach analizy wrazl iwosci zaplanowano scenanusze dla wartodcl niepewmych, o duiym
wphywie na wyniki analizy. Pordwnywane technologie lekowe roznicuje koszt leku, stad tef
znacrenie dla kosztow ma czas lecrenia. W ramach analizy wrazliwoici przeanalizowano
sCcenariusze Zwigzane z:

« modyfikacig parametrw wphywaijgoych na czas leczenia w PL;
o Zmiang wartosci stop dyskontowych;
s Zmiang kosztu etanemceptu.
Wy Tab. & zamieszczono liste scenariuszy analizy wrazliwosci wraz 2 uzasadnignism.

fewrgledu na wybrany typ analizy ekonomiczne], ti. minimalizacjg kosztdw odstapiono od
preeprmowadzenia probabilistycznej analizy wrazliwosci.

12
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Tab. 6. Scenariusze analizy wrazliwo$ci wraz z uzasa dnie niem.

Scenariusz

fmieniany para-
metr

Wartosc w scenariu-
s5zu podstavwowm

Wartosc w scenariuszu
analizy wraz liwosci

Lzasadnie nie

Miesieczne rvzvko za-
przestania leczenia
osZacowane na podsta-
wie darych z protoko
téwy fespotu Kaoordenuo-

jacego

M esigczne rvzvko za-
przestania terapii

0

0,160%

Sredri czas leczenia w PL jest trudny do osza cowania, Zgod-
rniez danymi  protokotéwe fezpotu Koordvnujacego liczha pa-
cientdw zaprzestajgovch uddatu w PL jest relatvawnie mata,
Od wprowadzenia PL B.82 do 21.10.2019 zakorczyio leenie
17 pacientdw podezas, gdvw PL B.82 odnotowana 303 pa-
cient dwe [ Protok oty 2020), Mozna rakiadad, e wiskszoid pa-
cientdw PL B 82 wykorzystuje maksymalny dopuszczalny czas
leczenie w PL.

Stad ted w ramach analizy podstawowe] pordwnano koszty
18-miesigcznej terapii wlaiciwe] dla wigkszoici chorych,

W ramach analizy wrazliwoE ol skrdcono czas leczenia kalkulw
jac przvblifone mieseczne revko zaprzestania lecwenia na
podstawie danwch z protokotow zaktadajac, fe rvevko jest
state w czazie,

faprzestanie leczenia
powrodu nieskutecznosci
na podstawie weri ko

badania klinicznego

Odsetek pacjertow z
odpowiedzig na lecze
ne

100%

373X

foodrie z zapizami PL po 3 miezigcach odbwwa sie ocena sk
teczrnoici leczenia, Brak skutecznodici mofe sie wigzad 7 za-
przestaniem lecena,, Odetek pacjentow bez odpowiedsi
na leczenie po 3 miesigoach okrezlono na podstawi e weri ke
badaria PREVEMT, W badaniu PREVE KT nie zdefimi owano
punktu kofcowego zhiefnego r definicia odpowiedsl na le-
czenie z PL, Do oceny odsetka zaprzestajgovch leczena wy-
korzystano dane o skuteczneE ol sekukinumabu wzakresie
Bashals0 w16, tveodniu leczenia, Uznano, e ten punkt kom-
conry Ma jbardrie] odpowdada definicii odpowdedzi we PL.
Cezacowany na te] podtawie odsetek pacjentdw zaprzeszta-
jacwech leczenia jest wigkszy niz w rrecownistodcd T wagi, Te
cTesc pacjentdw mogia spetnid pozostate knteda odpowdedzi
ma leczenie, Stad tef weniki tego wadanktu mozna uznac za
scenariuzz minimalmy

Stopy dvzkontowe

Stopa dwzkontowa dla
ef ekt dw zdrovect rvich i
koszt dun

h%i3,5%

03

foodrie z wtyocznymi ACTANT zmieniono stopy dyskontowe
dla efektdw zdrowaotrvch 1 kosztdw na 0%,
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Scenariusz

Imieniany para-
metr

Wartosc w scenariu-
szu podstawowym

Wartosc w scenariuszu
analizy wraz bwosci

Lzasadnie nie

Koezt etanerceptu na
podstawie danwch MFZ

Koszt dawki (50 mg)
etanerceptu

R38 66

269,46

Cezacowanie bazujgce na cenie etanerceptu z damwch DGL
jest warantem analizy wrazliwoE ol 7 twagi na:

+  zpozdb publikowania danvch, Dane DGL dotwezg eta-
nerceptu stosowaneg o w rdzmych PL W programie
lekoweym B.EZ 23 obecrie dostepne 2 leki (Enbrel
oraz Erelzi], winmych programach lekowych s do-
stepne 3 leki (Enbrel, Ereld, Benepali). Leki nabw-
wiane =3 przez szpitale poprzez przetargi. Udziat we
przetargach 3 oferentdw za miast 2 wwmuzza wick-
£z3 konkurencig i tym samym wphrwa na finalng
ceneg etanerceptu, Cena etanerceptu w danych DGL
[weszwstkie PL) more nie odpowd adad cenie rzeczyind-
stej etanercepty stozoweanegzo w ramach PL B 82;

«  ceny uIrvikivwane w przetargach nie =g warkodcig
staty we crasie i mogg podlezadzmianom do warkodc
okreslone] limitem w obwieszczeniu M

+ szgkukinumab podobnie jak etanercept bedrie na by-
wany przez szpitale w drodze przetargdw 1 podobrie
jakw przvpadku etanerceptu cena sekukinumabu w
przetargu moze byd mniejsza nif imit okredlomy w
obwisszozeniu A,
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2,10  Analiza progowa

fondnie 7 minimalmymi wymaganiami [Kozporzadzenie M2 2012 w ramach analizy ekono-
miczne], w przypadku braku roznic wwynikach zdrowotnych pomigdzy technologig wniosko-
wang a technologig opcjonalng, dopuszcza sie preedstawienie oszacowania ceny Zbytu netto
technologii wnioskowane], przy ktdrym rdznica, o ktdrej mowa w ust. 3, jest rdwna Zero
zamiast przedstawienia oszacowania, o ktdrym mowa wust, 2 pkt 4.

Fonadto zgodnie Z minimalnymi wymaganiami dla analiz ekonomicznych (Fozporzgdzenie MS
2012, | w przypadku spetnienia art. 13, ust. 3 Ustawy refundacyjne] konieczne jest osraco-
wanie ceny zbytu netto, dla ktdrej wartosci CUR sig zrownujg, £ uwagi na pordwnywalng,
skutecznosc i berpieczenstwo cenazbytu netto, o ktdre] movwa w 5 ust, & pkt 5 bedzie taka
sama jak cena zbytu netto opisana w 85 ust. 4 [FoFporzgdrenie MZ 2017 .

Ty samym cena progows w niniejsze] analizie oznacza ceng zbytu netto leku Cosentyn®
przy ktdre] koszty catkowite leczenia lekiemn Cosentyx® bedy takie same jak koszty catkowite
leczenia technologig opcjonalng, ti. lekiem Enbrel.

2.1 Podsumowanie tabelaryczne zatozen

Wy tabeli ponize] zestawiono wszystkie parametry i zatofenia zastosowane w ramach analizy
podstawowe].

Tab. 7. Zestawienie parametrow i zaloze i wykorzystanych w analizie.

Parametr Warto s Rozdziat
Cealne
Perspektywa analizy MFZ 1 wepolna Rozdziat 2.2
Horvzont czas o 2 lata Rozdziat 2.3
Dkt , b dla kosztow i 3,0% dla efektdw | Rozdziat 2.7

SO A3 I & T droweat mvch
Efekt klimiczre
Skuteczrnodd Brak raznic miedzy paordwnaa- Rozdziat 2.1

i - rvmi lekami, Ma podstawie woni-

Berpieczefstn ki analizy kliricznej (&K 2020)
K oezty
Koszt opakowania leku Cosertyx® 4 688,24 | Rozdeiat 2.6.1.1
bez R5S
Koezt opakowania leku Cozentyx® -
z R55
K.oezt B0 mg leku Enbrel h38,650 | Rozdriat 2.6.1.2
K.oszt porady ambulatorvine co 3 324,48 | Rozdriat 2.6.2
miesigoe wramach PL
Foszt kava lifikacii do PL J38,00
Koszt diagnostyki w PL [ rvczatt 579,58
FOCT Y]
Czestotliveoid porad ambulatory- 4 razy we roku | Rozdziat 2.6.2
mych
Fywzylko zaprzestania leczenia 0% | Rozdziat 2.7
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2.12  Walidacja

Walidacja wewnetrzna

Frzeprowadzono walidacje wewnetrzng poprzez wp mwadzenie wartosci zerowych dla kosz-
tow interwencii i komparatora. Sprawdzono wyniki prey zmianie parametrow na wartoic
graniczne.

Walidacja konwergencji
Mie odnal eziono inmych analiz ekonomicznych dotyczacych wnioskowanego wskazania.
Walidacja zewnetrzna

Mie przeprowadzono walidacii zewngtrzne] z wwagl na zastosowang, technike minimalizac]i
kosz tow,
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3 Wyniki

3.1Analiza podstawowa

Koszty diagnostyki | monitorowania leczenia w PL nie zalezg od stosowanego leku.

Koszty leku Cosenyt® sgwisksze o 7,9 tysigea ztotych w pordwnaniu z terapig lekiem Enbral
woscenariuszu bez ESS. Terapia sekukinumabern generuje oszczednosci wynoszgce

B :C. 5 po vwzolednieniu RSS dla leku Cosentyx®,
Oszacowana cena progowa to [l za opakowanie leku Cosenty®.

Tab. 8. Wyniki analizy scenariusz podstawowry.

Koszt Cosentyx® Enbrel Roznica
Scenariusz bez R55

Kozzt leku [z1] 61951,74 hd 084,88 7 Ba6 89
f.oezrt diagnostyki 1 monitorowania leczenia [4] 4 hE9.90 4 53,90 0,00
Koszty catkowite [z1] 66 541,64 hE 674,75 7 Ba6 89

Scenariuzz z RSS
Koszt leku [zf]
K.oszrt diagnostyki 1 monitorowania leczenia [4]

Koezty cathowite [z1]

Oszacowanie ceny progowe] zamieszczono w Tab. 9.

Tab. 9. Oszacowanie ceny progowej: scenariusz podstawowy.

Cena zbytu netto [zt]

__|
Tab. 10. Oszacowanie CUR: scenariusz po dstawowy.
Inte rwencja CUR [zt/QALY]
Cosenty=® warant z B5% -
Cozenty=® warant bez R55 46 661,69
Enbrel 41 145,11

3.2Analiza wrazliwosci
Wiyniki analizy wskazuja, £e zmiana zatoZzen dotyczacych ryzyka zaprzestania leczenia orar

wartosci stopy dyskontowe] nie zmienita wnioskdw z analizy.

W scenariuszu bez RSS terapialekiem Cosentyx® jest droZsza w pordwnaniu z terapig lekiem
Enbrel (Tab. 13].

W scenanuszu z RSS dla leku Cosentyx® terapia sekukinumabem jest tarisza w pordwnaniu z
terapig lekiem Enbrel (Tab. 14].

17
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Wiyniki scenariusza zaktadajgcego koszt etanercepty na podstawie danych MFZ wskazuje na
wiyZszy koszt leczenia lekiem Cosentyx®. Malezy ostroznie interpretowad wyniki tego scen-
riusza majac na uwadze fakt, e dane MFZ dotyczg etanerceptu dostgpnego w rdznych PL.
Wy programie lekowym B.BZ <5 obecnie dostepne Z leki [Enbrel oraz Erelzi], winnych progra-
mach lekowych 53 dostapne 3 leki (Enbrel, Eralzi, Benapali]. Leki nabywane sg przez szpi-
tale poprzez przetargi. Udziat w przetargach 3 oferentdw zamiast 2 wymusza wigkszg kon-
kurencijg i tym samym wphbywa na finalng ceng etanermceptu. Cena etanemeptuw danych
DGL [wsrystkie PL) moZe nie odpowiadac cenie rrecrywiste] etanercepty stosowanego w ra-
mach PL B.EZ. Ponadto ceny uzyskiwane w przetargach nie s wartoicig stata w czasie imogy,
podlegad zmianom do wartosci okreslone] limitermn w obwieszczeniu MZ. Sekukinumab po-
dobnie jak etanercept bedzie nabwwany przez szpitale w drodze przetargdw i podobnie jak
w przypadku etanerceptu cena sekukinumabu wp rzetargu mofe byd mniejszaniz limit okre-
slomy w obwieszczeniu M.

Wiyniki oszacowania ceny progowe] zamieszozono w Tab. 11 natomiast wartodci CUR w Tab.
12.

Tab. 11. Oszacowanie ce ny progowej: scenariusze analizy wrazliwosci.

Scenariusz Cena zbytu netto [zt]

Miesieczne nvzvko zaprzestania lec@enia osTacowane
na podstawie damych z protokotéw Zespotu Koordw-
nujgcezo

faprzestanie leczenia £ poweodu nieskutecznosci na
podst awde weynikow badania klinicznego

Stopy dvskaontowe na poziomie 0%

k.oszrt etanerceptu na podstawie danych MFZ

Tab. 12. Oszacowanie CUR: analiza wrazliwosci.

Scenariusz | cur [zt/0aLY]

Miesieczne nvzvko zaprzestania lecrenia oszacowane na podstawie damych z protokotow Zespotu Koordvnuia-

Cego

Cosenty=® wariart z R55 [
Cozenty=® warant bez R55 46 281,15
Enbrel 40 731,h9
faprzestanie leczenia £ poveodu nieskutecznosci na podstawd e wenikdwe badamia klinicznezo

Cosenty=® wariart = R55 [
Cozenty=® warant bez R55 30 920,13
Enbrel 24 218,60
Stopy dyzkontowe na poziomie 0%

Cosentyx® warant z RSS [
Cozenty=® warant bez R55 46 797,30
Enbrel 41 368,13
K.oszt etanerceptu na podstawie danych MFZ

Cosenty:® wariant z R5S [
Cozenty=® warant bez R55 46 661,69
Enbrel 22 191,39
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Tab. 13. Wyniki analizy wrazliwosci: wariant bez RSS.

Cose ntyx®

Enbrel

Roznica

Koszt leku [zt]

Koszt catkowity
[zt]

Koszt leku [zt]

Koszt calkowity

[zt]

Koszt leku [zt]

Koszt calkowity
[zt]

Scenariuzz podstawioun

61 951,74

66 541,64

54 054,86

08 674,75

T 66,589

7 866,89

Scenariuzze analizy wrazliveoscl

Miesieczne rnvzvko zaprze-
stania leczenia oszacowane
na podstawie damych z pro-
tokaotdw fespotu Koordvno-
jacego

60 264,12

65 481,54

53 112,24

57 629,66

7 a51,88

7 851,88

Laprzestanie leczenia  po
wiodu nieskutecznosci na
podst awde wynikow badania
klimicznegzo

31 926,58

34 191,91

24 515,94

2 781,27

7 40,64

7 40 64

Stopy dyskontowe na pozio
mie 0%

63 291,24

&7 284,54

b5 404,00

60 027,60

¥ BEY,24

TEET,24

Koszt etanerceptu na pod
stawde danwch MFZ

61 961,74

&6 541,64

27 0be,02

1 645,91

34 535 73

34 896,73
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Tab. 14. Wyniki a nalizy wrazliwosci: wariant z RSS.

Cose ntyx®

Enbrel

Roznica

Koszt leku [zt]

Scenariuzz podstawioun

Koszt catkowity
[zt]

Koszt leku [zt]

Koszt calkowity

[zt]

Koszt leku [zt]

54 054,86

08 674,75

Koszt calkowity

[zt]

Scenariuzze analizy wrazlivwosc

Miesieczne rnvzvko zaprze-
stania leczenia oszacowane
na podstawie damych z pro-
tokaotdw Lespotu Koordvno
jacego

53 112,24

57 629,66

Laprzestanie leczenia  po
wwodu nieskutecznosci na
podst awde weynikow badania
klimicznegzo

24 515,94

2 781,27

Stopy dyskontowe na pozio
mie 0%

55 404,00

60 027,60

Koszt etanerceptu na pod
stawde danwch MFZ

27 0be,02

1 645,91




Sekukinumab (Cosentye®) wleczeniu spondyioartropatii bez anian radiograficanch charaktenestycanych dla 225K — and iz minma
lizacji kosztdm

4 Ograniczenia

Ograniczeniem analizy jest brak szczegdtowsych danych odnosnie czasu leczenia w PL. WY
ramach scenariusza podstawowego pordwnano koszty #-letniej terapii. Zgodnie z propono-
wanymi zapisami PL leczenie bedzie mofna prowadzic ber limitu czasu. Dane z protokot
Zespotu Koordynujgceoo wekazuja na niewislki odsetek pacjentow zaprzestajgoych terapii
w PL. Tym samym nalefy preyiad, fe leczenie przewd ekle bedrzie dobycavio wigkszoicl pa-
cjentow wchodzgaoych do FL. W ramach analizy wrazliwosci przeanalizowano Z scenariusze
skracajace cras leczenia w PL. Zmiana zatofen nie zmienita wnioskdw 7 analizy.
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5 Dyskusja
5.1Metody

Optacalnosd terapii lekiem Cosentyx® [sekukinumab) pordwnano z lekiem Enbrel [(etaner-
cept]. Wyniki analizy klinicznej wskazujs na rdwnowaznosd obu terapii w zakresie skutecz-
nosci i bezpieczenstwa [AK 2070, Ma te] podstawie podjeto decyzie o preyjeciu techniki
minimalizacii kosztow. Analize przeprowadzono 2 perspektywy ptatnika. Wyniki z perspek-
tywry wapdlne] sg takie same jak z perspekbyiy ptatnika z uwagi na brak kosztdw ponoszo-
mych przez pacjenta na leczenie w ramach programu lekowegp.,

Koszty monitorowania i diagnostyki zostaty okreslone na podstavwie zapisdw programu Leko-
wedn oraz biorae pod uwagdg zapisy ChPL. Zatofono, Ze sposob monitorowania i diagnostyki
nie razni sig pomigdzy lekami z uwagi na brak Zrdznicowania w PL.

9. 2Wyniki

Wy niniejszym rozdziale opisano wyniki z perspekbywy ptatnika. Wyniki z perspek bpwy wspol-
nej sg tofFsame z wynikami z pespekbywy ptatnika.

Terapia lekiem Cosentye® [sekukinumab) po uwzglednizniu instrumentu dzielenia nayka jest
optacalna wzgledem lecrenia lekiem Enbrel [etanercept]. Kdinica w koszcie leku dla 2-let-
niej terapii to || e ozyvic leku Cosentyp®. Koszty lekow stanowig ok. ok. 90%
kosztow catkowitych dla terapii. Koszty diagnostyki i monitorowania nie rdznig sie pomiedzy
porowmywanymi lekami.

faodnie 7 art. 13 ust. 3 ustawy: Jefeli analiza kliniczna, o ktdrej mowa w art. 25 pkt 14 lit
C tiret pierwsze, nie zawiara randomizowanych badan kliniczmych, dowodzacych wyiszosci
leku nad technologiami medyczrymi, w rozumigniu ustavwy 0 swiadczeniach, dotychczas re-
fundowanymi w danym wskazaniu, to urzedowa cena zbytu leku musi byd skalkul owana w
taki sposcb, aby koszt stosowania leku wnioskowanegn do abjecia refundacjg nie byt waZszy
niz koszt technologii medycznej, w rozumieniu ustawy o Swiadczeniach, dotychczas finanso-
wane] Ze frodkdw publiczrych, o najkorzystniajszym wspdtczynniku uzyskivwarych efak tw
zdrowotnych do kasztdw ich uzyskania.” [Ustawa refundacyina) . W scenariuszu uwzglednia-
jacym RSS dla sekukinumabu, cena leku Cosentyx® spetnia warunek opisany w ustawie.

5.3Wyniki innych analiz

Wiykonano przeglad systematyczny analiz ekonomicznych zgndnie z metodyks opisang w
aneksie [7.3).

Mie odnaleziono innych analiz ekonomicznych dotyczacych sekukinumabuw leczeniu pacjen-
tow ze spondyloartropatia bez zmian radiograficznych charakternystyczrych dla ZZ5K.
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6 Whioski

Terapia sekukinumabem jest optacalna wzgedem terapii lekiem Enbrel po uwzglednieniu
instrumentu dzielenia nzyka dla leku Cosenty=®. Stosowanie leku Cosentyx® wigze sie z

mniejszymi kosztami.
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7 Aneks numerowany

7.1Wnioskowany program lekowy

LECZENIE PACJENTOW Z CIEZKA, AKTYWNA POSTACIA SPONDYLOARTROPATII (SpA) BEZ ZMIAN RADIOGRA-
FICZNYCH CHARAKTERYSTYCZNYCH DLA Z75K (ICD-10 M46.8)

ZAKRES SWIADCZENLA GWARANTOWANEGO

SWIADCZ ENIOBIORCY

SCHEMAT DAWKOWANIA L EKOW
W PROGRAMIE

BADANIA DIAGHNOSTYCZNE WYKONYWANE W
RAMACH PROGRAMU

A. Kryteria kwalifikacji:
1.

Podczas plerwszej kwalifikacji do programu oraz
gdy jest to wskazane w opisie programu, udziat
pacjenta w programie wyrmaga unyskania akcep-
tacii za posrednictwem aplikacji SMPT przez Ze-
spot Koordynacyjmy do Spraw Leczenia Biol ogicz-
nego w Chorobach Reumatyczmgch, powolywany
preez Prezesa harodowego Funduszu Zdrowia,
Do czasu aktualizacji aplikacji SMPT, dopuszcza
sie udziat pacienta w programie na podstawie
akceptacii Zespotu Koordynacyjnego do Spraw
Leczenia Biologicznego w Chorobach Reuma tycz-
mych, wEyskane] woinmy sposob niz za posrednic-
twerm aplikacji SMPT. Ponadto, gdy jest to za-
Zraczone w oOpisie programu, udziat pacjenta
mofe wymagas umyskania indywidualne] zgody
Zespotu, ]
kLorym mowa powyse],

Dawkowanie:

11 Certolizumab pegaol, etanercepti sekukinu-
mab nalefy podawad zgodnie z dawkowa -
niem okred omym w aktualne] Charakisny-
styce Produktu Leczniczego z uwzglednie-
niem rekomendacii EULARSASAS, w tym
moEliwosci zmnigjszenia davki Leku Lub woy-
diuzenia odstepu pomiedzy kolejrgmi dawe-
kami u pacjentdw, u ktdrych uzyskano cel
terapii.

2] U pacjentdw z zapaleniem stawdw obwodo-
wiych nalefy rozwazyd taczne stosowanie
certolizumabu pegol, etanerceptu i sekuki-
numabu z metotreksatem lub sulfazalazyng
wy skuteczrych klinicznie 1 dobrze tolerowa-
fych davwkach.

1. Badania przy kwalifikacji:

1] oznaczenie antygenu HLA BZT kiedykolwiek
W preeszioic

2] morfologia ke,

3] phytki ki [PLT];

4] odczyn Biernackiego [OB];

5] aminotransferaza asparaginianova [AspAT];

6] aminotransferaza alaninowa [ALAT];

7] stezenie kreatynimy wosurowicy;

8] stezenie biatka C-reaktywnego (CRP],

9] badanie ogdlne moczu [do decyzji lekarza);

10] proba tuberkulinowa lub test Quantiferon;

11] obecnos¢ antygenu HEs;

12] przeciwciata anty-HOW;

13] obecnosg antygenu wirusa HIY [HIW AgsAb
Comba),

v
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2. Do programu kwalifikuj e sie pacientdw

2.1 z przewdekdym balem krzyza treajacym = 3 mie-

siecy i pojawieniem sie objawdw przed 45 .2, z
obecrym zapaleniem stawdw krzyzowo-biodro-
wych w badaniu rezonansu magnetycznego [ME)
bez klasycznych zmian radiograficzoych w sta-
wach krzyzowo-biodrowych obserwowarsch na
zdjeciach RTG lub obecriym antygenem HLA BZ7z
ustalomym rozpoznaniem spondy oartropatii osio-
wie] oraz pacientdw z zapaleniem stawdw obwo-
downych lub preyczepdw dciegnistych z rozpozna-
niem spondyloatropatii obwodowe] na podstawie
kryteridw klasyfikacyimach Spioweg ASAS

araz

z aktywna i ciefks postacia choroby, ktdra musi
by udokumentowana dwukrotnie w odstepie
preyrajimniej 4 tygodni, przy braku zmian lecze-
nia we tym okresie:

1]  przy dominujacych objawach ze strony kre-
gostupa [postac osiowa] mimo stosowania co
najmniej dwoch niesteroidowych Lekdw prze-
chwzapalmych
stosowarych kolejno przez co najmniej & ty-
godnie
kazdy [podavwarych v rdzmym czasie] wmak-
symalnej rekomendowanej lub tolerowane]
pIZez pacjenta
dawce;

2] przy dominujacych objawach ze stromy sta-

14] BTG klatki piersiowe] z opisem [maksy-

malnie do 6 miesiecy przed kwalifikacia);

15] EKG z opisem,

16] badanie obrazowe RTG stawiw kroyi owo-

biodrowach;

171 MR stawdw krzyzowo-biodrowych,

2.

1]

1]

2]

monitorowanie leczenia:

Po 3 miesigcach (1 miesiag) 1 6 miesia-

cach [£1 miesiac] od pierwszego podania
substancji czynnej nalezy wykonac:

a] marfologie ki,

b] odczyn Biernackiego [OB];

c] stezenie biatka C-reakbywnezo [CRP);
d) stezenie kreatymimg wosurowicy;

g AspaT ialaT

oraz dokonad oceny skutecznosci zastosowa-
nej terapii. Jezeli terapia jest kontynuowana
powyrsze badania powtarzad po kazdych ko-
lejrych & miesiacach [+1 miesiac).

. Monitorowanie programu:

gromadzenie w dokumentacii medyczne]
pacienta darych dotyczacych monitor ovwa -
nia leczenia 1 kazdorazowe ich przedstawia-
nie na zadanie kontraolerdw Narodowego
Funduszu Zdrowda;

uzupetnianie damych zawartych wrejestrze
[EMPT] dosteprym za pomoca, aplikacii in-
ternetomwej udostepnione] przez OWf NFZ,
crestotliwoscia zgodna = opisemn programu
oraz na zakonhczenie leczenia;

Zh
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Lk

wiiww obwodowych (postad obwodowa] po-

mimo leczenia dwoma syntebyczrmymi, kon-

wencjonalmymi lekami modyfikujacymi po-

step choroby:

a) sulfasalazyrna w dawce 2-3 gf/dobe lub
maksymalnej tolerowans];

b] metotreksat w dawce 25 mg/ bydzied lub
maksymalne] tolerowanej;

przez okres minimum 3 miesiecy kaZzdym oraz po
niepowodzeniu leczenia <o najmniej jedmym
wstrzyknieciem dostawowym glikokortylkosteroi-
d e

3]

przy zapaleniu iciegien (postad obwodowa)
pomimo stosowania co najmniej dwdch nie-
steroidowych  lekdw przeciwzapalmech ko-
lejno przez co najmnigj 4
tygodnie kazdy [podawarmyich w rdzmym cza-
sig] wmaksymalnej rekomendowane] lub to-
lerowane] przez pacjenta dawce lub co naj-
mniej jednokrotnego miejscowego podania
glikokor tykoster oiddw

2.2 z ustalormym rozpoznaniem spondyloartropatii
osiowe]

(5pA) bez zmian radiograficzrych, wezesnie] le-
czomych biologicznie w programie ,Leczenie inhi-
bitorami TMF alfa swiadczeniobiorcow z ciezka,
akbywna postacia zeszhywniajacego zapalenia
stawow kregostupa [ZZ5K] [ICD-10 M 45)", u kio-

3] przekazywanie informacii sprawozdawczo-
rozliczeniowych do MFZ: informaci e przeka-
zuje sie do MFZ w formie papierowe] [Ub
farmie elektroniczne], zgodnie z wymaga-
niarmi opublikowarymi przez Marodowy Fun-
dusz Zdrowia
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rych weystapit brak skutecznodci leczenia w trak-
cie terapii jedrym inhibitorem THF alfa lub woy-
stapity dziatania niepozadane w trakcie terapii
maksymalnie dwoma inhibitorami TNF alfa i kto-
rzy obecnie spetniaja pozostate knyteria kowalifi-
kacyine doniniejszego programu lekowego.

3. Akbywna postac choroby stwierdza sie, gdy spet-
nione sg ponizsze knyteria:

31w postaci osiowe] przy dominujacych objawach
ze stromy kregostupa:

1] wartosc wskaznika BASDAl = 4 Lub ASDAS = 2,1
w dwukrotmych pomiarach w odstepie pray-
najmniej 4 tygodni;
2] bdl kregostupa = 4 oceniony Za pomoca, wizu-
alnej
skali analogowe] WAS od 0 do 10 om w dwu-
krotrych pomiarach wodstepie praynajmnie]
4 tygodni;
3] ogolna ocena stanu choroby [akbywnosci,
cigzkosci 1 dalszej prognozy choroby araz ak-
tyrwniode
zawodowe]) wigksza niZ 5 cmna skaliod 0 do
10 cm:
al ocena ta powinna byd dokonana przez le-
karza prowadzacego oraz drugiego leka-
rza - eksperta, specjaliste reumatologa,
doswiadczonego w leczeniu chorob z
kregu spondyloartropatii zapalmych le-
kami biologiczrymi;

b] w ocenie eksperta wwzglednia sie:
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- obraz kliniczry choroby,

- czynniki ny@yka szybkie]  progresji
choraby,

- wyniki badania  wskaznikdws ostrej
fazy,
- weyniki badar obrazoveyech,

- status akbywnosci zawodowe],

- wystepowanie  powikiarh  narzado-
wagch, we by wtdrne] armyl oidozy,

- wyspdtistnienie zapalenia proyczepdw
sciggnistych, zajecia narzadu wezroku z
czestymi

zaostrzeniami zapalenia Blony naczynio-
wel, mozliwodici alternatywrnych sposo-
bdw leczenia;

c] ocena przez lekarza eksperta jest prowa-
dzona jednokrotnie po drugim pomiarze
wartosc
BASDAl lub ASDAS,

3.2w postaci obwodowe] przy dominujacych obja-
wach ze strany stawdw obwodowych 1/lub pray-
czepdw scisgnistych:

1] liczba obrzeknietych stawdw i/lub zapalnie
Zmieniomych prayczepdw Sciegnistych [spo-
srod
tciegien Achillesa oraz rozciegien podeszwo-
wiych -
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2]

3]

4]

5]

co najmnig] 3 tacznie - w dwukrotmych po-
miarach w odstepie preynajmniej 4 tygodni
oraz

liczba tkliwach stawow i/lub  preyczepdw
fciggnistych [spodrdd sciegien Achillesa oraz
rozciegien podeszwioweych] - <o najmniej 3
tacznie - w dwukrotmych pomiarach w odste-
pie proynajmnief 4 tygodni oraz

ogdlha ocena akbpwnosci choroby przez pa-
cienta odpowiadajaea wartosci 4 lub 5 wpie-
ciostopnicwe]

skali Likerta oraz

ogalna ocena akibywnosci choroby preez leka-
rza prowadzacego odpowiadajacs wartosci 4
lub 5w pieciostopniowes] skali Likerta oraz
ogalna ocena stanu choroby  [akbywnosci,
cigfkosci 1 dalszej prognozy choroby oraz ak-
tyrwniode

zawodowe]), dokonana jednokrotnie po dru-
gim pomiarze ilosci zajetych stawdw 1 pray-
czepow sciegnistych przez lekarza prowa dza-
Cego araz
drugiego lekarza - eksperta, specjaliste reu-
matologa, dodwiadczonego w leczeniu cho-
rob z kregu spondyloartropatii zapalmgeh le-
kami biologiczrymi - wiece] niz 5 cm na skali
od O do 10 cm, przy czym w ocenie eksperta
uwzglednia sie:

al obraz kliniczmy choroby,

b czynniki nyzyka szybkie] progresii
choraoby,
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| wyriki  badania  wskaznikow ostre
fazy,

d] wyniki badar obrazowsych,

= status akbywnosci zawodowe],

f] wystepowanie  powiklan  narzado-

wiych, w by wtdrne] armyl oidozy,

g wspotistnienie zapalenia proy-
czepow sciegnistych, zajecia narzadu waroky
z czestymi zaostrzeniami zapal enia btomy na-
czyniowe],

mozlwosci alternatywmyich sposobdw lecze-
nia.

4. W przypadkach, w ktdnsh pacjentowd grozi ka-
lectwo lub zagroZone jest jego Zycie, decyzig
Zespoty
Koordynacyjnego do Spraw Leczenia Biologicz-
nego w Chorobach Reumatyczrych, pacjent
moze by zakwalifikowarny do leczenia biol ogicz-
nega w przypadku niespetnienia czesci knyteridw
opisarych w programie, jesli leczenie jest
zgodne z aktualnie obowiazujacymi rekomenda-
cjami araz wisedzg medycznag.

5. W przypadku kobiet wymagana jest zgoda na
swiadoma kontrole urodzen, zgodnie z Charakte-
rystyka Produkiu Leczniczego, ktdrym odbywa
sie leczenie biologiczne,

B. Kryteria stanowiace przeciwwskazania do kwa-
lifikacji do programu:
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Przeciwwskazania do udziatu w programie wynikajg
T przeciwwskazan do stosowania okreslomych w Cha-
rakterystyce Produktu Leczniczego substancii czyn-
nej ujete] wprogramie lekovwym, z uwzglednieniem
rekomendacji ELLARSASAS,

C. Adekwatna odpowied? na leczenie:
1. w przypadku postaci osiowe]:
al po 3 miesigcach [+1 miesige] terapii zmnigj-
szenie wartosci BASDAl = 80% lub = 2 jed-
nostki albo zmniejszenie wartosci ASDAS o

RO5% lub = 1,1
jednostki w stosunku do wartosci sprzed le-
czenia,

b] po & miesiacach [£1 miesiag) terapii uzyska-
nie niskiej akbywnoici choroby mierzone]
wartoscia, BASDA £
3 albo ASDAS < 1,3;

2. w przypadku postaci abwodowe]

al po 3 miesigcach [+1 miesiae] terapii zmnigj-
szenie o co najmniej 30% w stosunku do war-
toici sprzed leczenia taczne] liczby zajetych

stawow 1 preyczepdw  Sciegnistych oraz
Zmniejszenie akbywnosci choroby
wiz skali Likerta o co najmniej jedny jed-
nostke,

rarowno w ocenie chorego, jak i lekarza,

b] poé miesiacach (+1 miesiac) terapii osiggnie-
cie
niskiej akbpwnoszi choroby  definiowane]
jako zmnigjszenie o co najmnisj 50% w sto-
sunku do

i




Sekuukinumab (Cosentye®) wleczeniu spondy cartropatii bez amian radiograficarch charakte rystycanveh dla 225K — and iz minin dizacii koszhom

wartosci sprzed leczenia tacznej liczby zaje-

tych

stawow | proyczepow sciegnistych oraz ak-

tywnodci choroby wa skali Likerta, zardwno

W ocenie chorego,

jak ilekarza.

D. Kryteria i warunki zamiany terapii na inna:

Zmiana terapii na leczenie inna, wymieniong w

programie substancja czynng, mazlivea jest tylko

w nastepujacych sytuacjach:

a] westapienie ciezkie] reakeii uczuleniows] na
substancje czynng lub pomocnicza lub

b] wystapienie ciezkich dziatar niepozadamych
uniemozliwiajacych kontbynuowanie terapii,
ktdre nie ustepujm mimo dostosowywania
dawki leku zgodnie z ChPL lub

c] brak uzyskania adekwatne] odpowiedzi na
zastosowang substancie czynng zgodnie z pkt
C lub utrata adekwathe] odpowiedzsi stwier-
dzona w trakeie dwoch kolejmych wizyt mo-
nitorujacych,

WY ramach programu nie dopuszcza sie mozliwo-

i

ponowne]  kwalifikacji do terapii substancig

czynng, kidra pacient byt leczony w przesziodci

nieskutecznie.

kwalifikacja pacjenta do drugiego leku w ramach

programu lekowesgo nie wymaga zgody Zespotu

Koordynacyinego, jesli jest zgodna z opisem,

. Kryteria wylaczenia z programu:

1. brak uzyskania adelwatnej odpowiedzi na le-
cZenie
zgodnie z pkt C;
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2. utrata adekwatne] odpowiedzi na leczenie
rgodnie z pkt. C stwierdzory w trakcie dwoch
wizyt monitorujacych;

3. wasstgpienie deiatar niepozadarmych, kidre w
opinii lekarza prowadzacego oraz zgodnie z
Charakterystyka, produktu Leczniczego, ktorym
prowadzona jest terapia, sa przectwwskaza-
nmami do leczenia dana, substancia czynna,

F. Czas leczenia w programie:

1. Kryteria kwalifikacii i wdaczenia z programu
okreslaja
CZas leczenia w programie,

2. W przypadku istotne] czasowe] prerwy wole-
czenid dang substancja, czynna, schemat moni-
torowania ulega modyfikacii z uwzglednieniem
okresu przerwy v podavwaniu leku,

3. Lekarz prowadzacy moie zwrocic sie do Zespotu
Koordynacyjnego do Spraw Leczenia Biologicz-
nego w Chorobach Reumatycziych o wyrazenie
rgody na kontynuacje leczenia dang substancia
czynng, w . Uzasadniomyich sytuacjach klinicz-
mych w przypadku nieuzyskania przez choregao
niskiej akbywnosici choroby zogodnie z pkt C ppkt
1b]  lubk  2b], szczegdlnie U pacientdws
7wy sciowa bardzo dura aktywnoscia choroby
lub waystepowaniem czynnikow Zej prognozy,
Ber zgody Zespotu Koordynacyjnego dalsze le-
czenie dang substancia czynna, w przypadku
braku uzyskania niskiej akibywnosci choroby po
& miesiacach (+1 miesiac) terapii nie jest moz-
liwwe,
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5. Kryteria ponownego wiaczenia do programu
1. Pacjent, u ktdrego zakoficzono leczenie w ra-

mach programu substancja coynng leku biologicz-
nega zastosowang zgodnie
z zapisami programu z powodu uzyskania niskie]
akbywnosci choroby i u ktdrego w trakeie badania
kontrolnego stwierdzono nawrot akbyawne] cho-
roby zgodry
z kryteriami udeiatu w programis, jest widaczamy
do leczenia w ramach programu bez kwalifikacji,

2. Pacjent jest wiaczany do ponownego leczenia
substancja czynna, kitorej zastosowa nie wywot ato
niska akbywnosc chaoraby,

3. Do programu moze byd ponownie wdaczony pa-
cient, u ktdrego zaprzestano podawania substan-
cji czynnej weymienionej w programie i zastoso-
wanej zgodnie z jego trescia z powodu wystapie-
nia dziatan niepofadamgch, ktdre ustapity po od-
stawieniu leku badz zastosowarym leczeniu 1 w
opinii lekarza prowadzacego powr ot do terapii 13
sama substancia czynng nie stanowd nyzyka da
pacjenta.
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7.2Przeglad badan uzytecznosci

fondnie 7 Fozporzgdzeniem Ministra £ drowia w odniesieniu do analiz ekonomiczrych, jezeli
analiza obejmuije oszacowania uZytecznosci standw zd rowia, to musi zawierad przegad sys-
termatyczny badan pierwotmych i widrmych uzytecznosci standw zdrowia wiascivaych dla pray-
jetego w analizie ekonomiczne] modelu przebiegu choroby [Fozporzgdzenie M 2012,

faktualizowano przeglad uzytecznosci opisany w analizie ekonomicznej dla leku Simponi zto-
Zonego do ADTMIT na potrzeby refundacji w populacji Ze spondyloartropatig bez zmian ra-
dingraficznych charakterystyczrych dla 275K [ROTAMIT 2018) .

Wy procesie wyszukivwania wykorzystano opisane strategie dla bazy MEDLINE [Tab. 15], EMBASE
(Tab. 16] oraz Cochrane [Tab. 17F) zawgiajas okres publikacii od daty odcigcia opisane] w
raporcie dla Simponi [A0OTMIT 2018].

Wy procesie wyszukiwania korzystano rowniez z referencii odnalezionych doniesien.

Przeszukiwanie i selekcja abstrak tiw prowadzane byty przez dwie osoby (R vee-
lekcjonowane abstrakty uzupetniono o petne teksty artykutdw i przeprowadzono drugi etap
kwval ifikacii prac [Fyc. 1].

Foszukiwano badan spetniajgoych nastgpuijce kryteria:

Metoda badania. badania u#ytecznosci, przedady uFytecznoici
Popuiaeia: pacjencize spondyloartropatia

Stan pubfikacyi. badania opublikowane w fonnie petnotekstowe]
Ooraniczenia jemykowe! angielski, polski

Wiyniki z wigczonych publikacii (Tab. 21) opisano w rozdziale 5.3, Liste odrzuconych badan
Zamieszczono w Tab. Z7.

Tab. 15 Strategia wysz ukiwania uzytecznosci, w bazie MEDLINE {PubMed), na dzien 04.12.2020.

#1 | "Spondylitiz, Ankylozing"[mesh] 14 831
#2 | , Spondylitis, Ankylosing[fe] 14 86h
#3 | Bechterew™[tw] AND Dizease[tw] 4a0
#4 | Marie-Struempell[tw] 4NMD Disease[tw] h
#5 | dharieftw] AMD Struem pell[tw] AMD Diseaze[tw] 8
#o | Ankylosing[twd] AMD Spondylitis[tw] 19 607
#7 | Rheumatoid[tw] AMD Spondwlitis]tw] hEOA
#E | Spondvlitiz, Rheum ataoi d{tw] hh
#9 | Spondvlarthrtiz[tw] AKND Ankyvlopoiet caltw] a9
#10 | Ankyvlosing[tw] &MD Spondyl oarthrtides[fw)] 183
#11 | Ankylozing[tw] AMD Spondvloarthntis[tw) 2214
#12 | Ankylosing[tw] WD Spondyla i hetis[tw] 1602
#13 | Ankyvlozsing[tw] MDD Spondyla et des [Ha] 31

3
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#14 | spondyloa rthAtiz[tw] 4497
#15 | "axial sponddoarthritis"[fw] 1628
#e | "axial Spa"Thw] a04
#17 | "ax Spa ] 7B
HE | 1 OR#A2 OR#H2 OR M OR #5 OR # OR &7 OR #5 OR #9 OR M0 OR #11 OR #12 22 223
OR#13 OR#14 CR #15 OR #16 OR #17
#19 | utilit [ Text Word) 215 610
#20 | #18 ahD #19 210
#21 | #20 from 2017501 - 202001274 7h

Tab. 16 Strategia wysz ukiwania uzytecznosici, w bazie EMBASE, na dzien 04.12.2020.

1 | 'spondvlitiz ankylosing'fswn AMD [embaze]f lim 297N
2 | axial spondvloarthrtisfzwn SMD [embaze] flim 11 058
3 | axial Sp&Szvn AMND [embaze] Flim 2656
4 | #1 OR#2 OR#3 35 158
A | utility AMD [embaze] flim 250 820
& | #4 AKND #5 495
7| #6 AND [1-5-2017]/=d 192

Tab. 17 Strategia wysz ukiwania uzytecznoéci, w bazie Cochrane, na dzien 04.12.2020.

1| MeSH descrptor Spondwlitis, Ankylosing explode all trees BEE
2 | Ankylozing spondwitis 2128
3 | Bechterew® disease ar
4 | Mare Struempell dizease 9
5 | Rheumatoid spondylitiz 456
& | Sponddarthrtiz Ankylopoietica 4
7| Ankylosing Spondy arthetis ara
& | Ankylosing Spondylarthrtides 2
2 | Ankylosing Spondyloarthrtides 4
10 | &nkvlosing Spondeloarthrtis (0L
11 | axial spondyloa rthAtis bl
12 | axial Spé 224
13 | #1 OR#2 OR#3 OR A4 OR #5 OR #5 OR #7 OR #8 OR #9 OR#10 OR #11 OR #12 2360
14 | utilit® 15 898
15 | #13 AND #14 40
16 | #15 with Cochrane Library publication date from May 2017 to present 18
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Ryc. 1. Schemat ko le jnych etapiw wyszukiwania i selekcji badan uzytecznosci (diagram PRISMA).

Liczb a midenty fikowanych pracw medycy- Liczba zidentyfikowarnych prac w inmych #ro-
mvch bazach danvch: dtach: 0

MEDLINE [Pubted): 75
EMBASE [embase.com]: 152
Cochrane Library: 16

'

Selekcja na podstawie abstrakbdw i tybutdw

Prace odrzucone na podstawie
przegladu  abstraktdw 1 tetutdw:
270

Y
Przeglad petnych tekstiw: 13

Prace odrzucone na podstawie
przegladu petnyeh tekstdw:

-brak. poszukiwanych wartoSci uzy-
tecznodci: &

-inne: 2

Publikacie [n=3]:

Badania uzytecznoici: 3

Tab. 18 Publikacje odrzucone z przegladu uzytecznosci na etapie przegladu petnych tekstow.

Publikacja Przyczyna odrzuce nia

Borse RH, Brown C, Muezbek M, Chaudbary M, Kachroo 5. | Brak mozliwesci zwendikowana wartosol uiy-
Cost-Effectiveness of Golimumab in Ankylozing Spondvlitis | tecznodol,

from the UK Payver Perspective, Rheumatol Ther 2017
Ay 427-443

Chimwechanwisawa kit P, Thaweeratthakul P, Wattana- Brak poszukivwearich wartodcl uzvtecznoia
maongkolzil L, SAnonprasert Y, Koolizoot &, Auangchan C,
Milganuwong 5, Arromdee E, Katchamart W, Relationship
Between Health-Related Quality of Life and Patient Ac-
ceptable Symptom State With Dizeaze Actwity and Func-
tional Statuz in Patients With Ankylosing Spondylitis in
Thailand, L Clin Rheumatol, 2019 25 16-23

Chiowchanwisawa kit Po Relationzhip between health-re- Brak poszukivwearich wartodcl uzvtecznoia
lated quality of life with dizease actwity and functional
status, in patients with ankyl osing spondylitiz, Annals of
the Rheumatic Dizeazes 2017; 76 Supplement 2:930

Ez=ers |, Hiligzsmann M, Kiltz U, Barsback M, Braun J, wvan Brak poszukivearwch wartodcl uzvtecznoid
der Heijde [, Boonen &, Development of one general and
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Publikacja

Przyczyna odrzuce nia

=i country-zpecific algodthms to aszess societal health
utilities based on AS4S HI, RAWD, Open, 2019 b 000872

Le Qf, Cost-effectiveness of treatment strategies with bi-
olozics in accordance with treatment guidelines for ankw
lozing spondvlitis: & patient-level model, Joumal of Mana-
ged Care and Spedalty Pharmacy 2020; 26:1219- 1231

Publikacia whtdrna. Wykorzwstano algorvtm z
Mncleod 2007

fohde G, Berg KH, F'rﬁ_gren &, Haugeberz G, The relation-
ship between demozraphic- and disease-related variables
and health-related guality of life in patients with axial

spondvloarthrtiz, BWNC, oscolozkel et Dizord, 2017, 15:328

Brak poszukivearwch wartodcl uzvtecznodo

Salaffi F. The impact of different rheumatic dizseazez on
health related guality of life: & comparizonwith a se-
lected sample of healthy indivi duals uzing SF-36 question-
naire, EQHA0 and SF-a0 utility values, Acta Biomedica
2018, 89:541-557

Brak poszukivearwch wartodci Eytecz nosci

Spierrgs J Health-related quality of life in patients with
immune mediated irflammatory diseazes: & crozs-sec-
tional, multidizciplinary study, Clinical Immunology 2020;
214 frticle Number

Brak poszukivwearich wartodcl uzvtecznoia

Tzang HHL, Cheung JPY, Wong CKH, Cheung PWH, Lau C5,
Chung HY, Peychometric validation of the EuroQol 5- di-
merzion (ECFAD) questionnaire in patients with spondw-
loarthrtis, &rthritiz Res, Ther, 2019; 21:41

Brak poszukivearwch wartodcl uvtecznoio

Zrubka &, Rencz F, Zhvada J, Golicki 0y, Rupel WP, Simon
J, Brodszky %, Baji P, Petrova G, Rotar &, Gulfcsi L, Perr
tek M, ECHAD studies in miEculoskeletal and connedctive
tizzue dizeazes in eight Central and Eastern European

countries: a systematic iterature revies and meta-analy-
ziz, Rheumatol.Int, 2017; 3719571977

Brak poszukiwanych wartodo uivtecznosd

Tab. 19. Publikacje spetniajace kryteria selekcji dla badai uzytecznosci.

Publikacja Przypis pismienniczy

Borse 2018 Borse RH, Kachroo 5, Brown C, McCannE, Ireinga RP. Cost- effectiveness Analyziz of Goli-

mumab in the Treatment of Mon-Radiographic f&xial Spondvloarthrtis in Scotland, Rheu-
matol, Ther, 2018; 5 h7-73

Emery 2018

Emery P, Wan K, Beard 5, Grabam C, Miles L, Jugl 8, Gunda P, Halliday &, Marzo-Or-
tega H. Cost Effectiveness of Secukinumab for the Treatment of Active Snkvlosing Spore
dvlitiz in the UK, Pharmacoeconomics 2018; 36: 1015-1027

Goeres 2019

Goeree B, Chiva-Razawi 5, Gunda P, Jain i, Jugl 5ih Cost-effectiveness analysis of secuki-
numahb in ankyvlosirg spondylitis from the Canadian perspective. JMed Econ, 2019; 22:4h-
A2

7.3Przeglad systematyczny opublikowanych analiz
ekonomicznych

Przesrukano nastepujace bary danych pod katem analiz ekonomicznych dotyczacych stoso-
wania sekukinumabu we wnioskowane] populacji:

o«  MEDLINE (Pubbed): do15.10.2020;
* Embase (embase.com): 150, 2020;
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« Cochrane Librany: do 15,10, 2020.

Wy procesie wyszukiwania korzystano rdwnief z referencii odnalezionych doniesien. Poszuki-
ywano analiz ekonomiczrych poprzez strong hitps:/ fwinieyvork.ac. uk/crd/ .

Dodatkowo poszukiwano analiz ekonomicznych ziozomych do zagranicznych agencii oceny
technologii medyczrych, Przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepuijgcych agenci
HTA oraz instytucii dziatajacych w ochronie zd rowia:

. Wielka Brytania - http:/ Sueeearnice .org.uk f

* Szkocia - http: /A wae scottishmedicines. org.uk
. Walia - http S wann, gaimsg. org

. Ilandia - http of fAavenincpe.ied

* Francja - http:/ S wwwehas-sante.frf

. Holandia - http:f Seeeiz orginstituutnederland.nlf

. Miermcy - https:/ fwaww.g-ba.de/ oraz hitps:/ Seaeigquig.def

. Australia - http i/ Awwaw.health.gov.au oraz hitp:/ Swwnw.pb s, oov. aul
. Mowa felandia - http:/ fwwwi.pharmac . heal th.nz

. Kanada - http: /fwwawscadth.ca

. Srwaecia — hittp:/ Swaiei. sbusedend

. Morwegia — http:/ Mwwwekunnskapssenteret. nofen/publications.

Strategia wyszukiwania zostata zaprojektowana przez jednego badacza .], a nastepnie
sprawdzona przez drugiedo .]. Wy procesie wyszukiwania analiz ekonomiczrych zastoso-
Wwano opracowane uprZednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie [Tab. 20, Tab. 21, Tab.
£2]. Strategie zostaty zaprojektowans prey zatcreniu, 7o prionytetem jest osiggnigcie mak-
symalne] czutosci. Poszukiwano publikacii wjezyku polskim, angiel skim, niemieckimi fran-
cuskim.

Frzeszukiwanie i selekcja abstraktdw prowadzone byly przez dwie osoby - ifirse-
lekcjonowane abstrakty uzupetniono o petne teksty artykutow i przeprowadzono drugi etap
kwal ifikacil prac [Ryc. 2).
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Foszukivwano badan spetniajgoych nastepuijgce krytera:

Metoda badania. analizy ekonomiczne

Popuiacia: pacjenci Ze spondyloartropatig bez zmian radiograficznych
charakterystycznych dla Z75K

Rodzaj interwencii. sekukinumab
Stan publikacyi. badania opublikowane w fonnie petnotekstowe]
Oeraniczenia jemykowe! angialski, niemiecki, francuski, polski

Wiyniki preegadu opisano w rozdziale 5.3, Listg odrzuconych badan zamieszczonow Tab. 23.

Tab. 20 Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych sekukinumabu, w bazie MEDL HE {(PubMed),
na dziei 19.10.2020.

1| "secukinumab” [Supplementary Concept] heT
2 | &M 457 Text W ord) 4
3| AIMAET[ Tesct Wilord] 22
4 1 AlM-457[Text Word] 4
A | secukinumab[Text Ward] 1174
6 | Coentyx[Text Word] 3
7| #1 OR#2 OR#3 OR #1 OR #5 OR #6 1177
8 | "Spondylitiz, &nkylosing"[MeSH Terms) 14 7a7
9 | "Spondylitis, &nkylosing"[Text Waord] 14 803
10 | "&nkvlosing Spondwlitis"[Texct Word] 14 314
11 | "Ankylozing Spondyloa bhrtz"[Text Waord] 99
12 | Spondvoarthrtis dnkylopoietical Text Word] 10
13 | "Rheumatoid Spondylitis" [Text W ord] 136
14 | "Spondylitis, Rheumatoi d'[ Text Word] hh
15 | "Spondylarthritiz &nkylopoietica"[Text Ward] a7
16 | "fnkyvlosing Spondylarthritis"[ Text Word] 397
17 | "Ankylozing SpondylarthAtides"[Text Ward] 1
18 | Bechterew® Dizease[ Text Word] 487
19 | Mare Struempell Diseaze[Text Waord] 2
20 | axial spondyloarthAtiz[Text W ord] 1476
21 | axial SpA[Text Word] 459
22 | axSph[Text Waord] 7hO
23 | zpondWoarthropathy [ite5H Terms] 24 297
24 | spondoahropathy [Text Word] 1731
25 | spondWarthropathies [Text Word] 1679
26 | SpA[Text Word] 13 271
27 | pedpheral spondvloarthritis[Text Word) 11
28 | pSpA[Text Word] 678
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29 | pedpheral Sp&[Text Waord] 131
30 | perdpheral arthrtis [Text Ward] Q08
31 | #8 OR#2 OR#0 OR #1171 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #1a OR#17 OR #18 42 392
CR &9 OR#20 OR #21 OR #22 OR #23 OR#24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR
#29 0R #30
32 | #7 aND #1 314

Tab. 1. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych sekukinumabu, w bazie EMBASE {em-
base.com), na dzien 15.10.2020.

11| ain-d57:ab,4 A
2 | aind57: ab,ti a7
3| aindhTahb,ti A
4 | Cosentwab, 28
A | secukinumab:ab,t Z23A0
6 | #1 OR#2 OR#3 OR#4 OR #5 2361
7| 'rheumatoid spondywlitis' 153
8 | spondyvlarthritiz ankvlopoietica' 72
9 | 'ankvlosing spondylarthHtis 478
10 | 'ankylosing spondylarthet des' 2
11 | 'bechterew® disease' h2
12 | 'mare struempell dizease 3
13 | 'axial zpondvloa rthrtis' 3426
14 | 'axial zpa' 1371
15 | fxspa 2336
16 | Spondvloarthropathy a183
17 | Spondwarthropathies alE
18 | Spé 35 154
19 | “peripheral spondyvl oart bidtis 268
20 | ‘peripheral Sp&' 368
21 | pSph r
22 | fperipheral arthrtis' 1723
23 | #7 ORHE OR#2 OR#10 OR#11 OR#12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR#17 OR, 45 159
#18 OR #19 OR #20 OR %21 QR #22
24 | #e AND #23 167
25 | #6 AND #23 AND [embasze]f lim 161

Tab. 2% Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych sekukinumabu w bazie Cochrane Library
na dziei 19.10.2020.

1| (secukinumab):ti, ab, ke 4
2 | (&l 4571t ab, ke 2
3| (AINIET Y, ab, ke 1687
4 | (&IMN-457) 11, ab, ko 0
A (Cosentw)iti, ab, koo 45
6 | #1 OR#2 OR#3 OR#4 OR #5 B39
7| MesH descHpton [Spondylitis, Ankylozing] explode all trees BE T
8 | (Spondvlitiz, Ankylosing):ti, ab,k 1993

41
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2| i&nkosing Spondvlitiz)it,a by ke 1993
10 | (Ankyosing Spondyloarthrtiz) i, ab, ke 1
11 | (Rheumatoid Spondylitis)it,ab, ke JE4
12 | (Spondvlarthritiz &nkyvlopoietica) ki, ab, ke 1
13 | (&nkvlosing Spondvlarthritiz): ti,ab, kv 32
14 | (Ankvlosing SpondylarthAtides) i, ab, ke 2
15 | iBechterew® Diseaze): ti,ab,lkw 7
16 | (axial spondvloarthritis) ki, ab, ke hz29
17 | (axial Spd)iti,ab,kw 203
18 | (axSphlitiab, ko 3hh
19 | MesH descripton [Spondvloarthropathy] explode all trees 1159
20 | spondyloarthropathyiti,ab, ke 128
21 | spondvlarthropathies: ti,ab, kv 78
22 | (Sph)iti, ab, kv 1152
23 | (peripheral spondyloarthrtis) i, ab, ke ah
24 | (p5ph):ti, ab, ke 44
25 | (peripheral Spa)it,ab,kw Q2
26 | [peripheral arthrtiz) ti, ab, ke B2
27 | #7 ORAE OR#2 OR A0 OR#11 OR#12 OR #1323 OR #14 OR M5 OR #16 OR#17 OR 4253

#18 OR 19 OR #20 OR #21 OR#F22 OR#23 OR#24 OR #25 OR #26
28 | #e AND #2T7 217
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Ryc. 2. Schemat kole jnych etapdiw wysz ukiwania i se kekeji analiz ekonomicznych sekukinumabu
we wnioskowanym wskazaniu (diagram PRISMA).

Liczb a midenby fikowanych pracw medycy- Liczba zidentyfikowarnych prac w inmych #ro-
nych bazach danvch: dtach: o

MEDLINE [Pubted): 314
EMBASE [embase.com): 161
Cochrane Library: 217

.

Selekcja na podstawie abstraktdw 1 tytutdw

Prace odrzucone na podstawie
—
przegladu  abstraktdw 1 tyetutdw:
691
¥

Przeglad petrych tekstdw: 1

Prace odrzucone na podstawie
przegladu petrych tekstdw: 1

Publikacie [n=0]:
Analizy ekonomiczne: 0

Tab. 23 Publikacje odrzucone z przegladu analiz ekonomicznych na etapie przegladu petnych
tekstdw,

Publikacja Przyczyna odrzuce nia

Gorzalez- Fernandez i, Villamanan E, Jiménez-Macher |, Mie jest to analiza ekonomiczrna. Publikacja do-
Mareno F, Plazencia C, Gawa F, Herrera &, Balsa &, Cost tyozy badania koszhdw leczeria rdznymi lekami
evolution of biological agents for the treatment of spon- pacjentow e spondyloartropatia bez rozrddnie
dyloarthritiz in a tertiary hospital; influential factors in nia na postac choroby,

price. Int JClin Pharm, 2018 Dec d0(6): 1528-1538.
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7.40pis modelu

Do wniosku dotgczono model analizy ekonomicznej umozliwiajacy przeéledzenie i powtdize-
nie kalkulacji opisamych w niniejszym w dokumencie. W modelu wy ndiniono nastepujgce
arkusze:

o YWprowadzenie: zawierajacy ogilne informacie dotyczace m.in. celu analizy, przyie-
tej parspektywy czy horyzontu czasowedp,

o Ustawienia: Zzawierajgcy szcregdtowy opis modelu

* Parametry analizy: zawierajgcy dane wejiciowe dla modelu

o Analiza podstawowa: Zawierajaey wyniki analizy dla scenariusza podstawowegn;
» Analiza scenariuszy: zawierajacy wyniki analizy wrazliwosici;

¢ Feferencje: zawierajacy spis referencii wykorzystanych wanalizie;

o Mechanizm: zawierajacy obliczenia niezbedne do oszac owania wynikdw analizy;

« Pomocnicze: zawierajacy pomocnicze osacowania lub pomocnicze wartosci Zapew-
niajace funkcjonalnodd modelu.

7.5Zgodnos¢ analizy z minimalnymi wymaganiami

Tab. 24 7godnos€ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej (wedlug
Rozporzadze nia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.).

Wymaganie Rozdziat / Tabela
§ 2, Informacje zawarte w analizach muszg bwd aktualne na dzien ztozenia wnico Leki zgodnie z ob-
zku, co najmnig] wzakresie skutecznodcd, bezpieczefshia, cen araz poziomu i spoe | wieszozeniem z M7
zobu finareowania technologii wnioskowanei 1 technologii opojonalmvch, dria 21,10, 2020,

§ 5.1 dnaliza ekonomiczna zawiera;

+  analize podstaweong: Rozdziat 3.1

+  analize wrailiwoscy Rozrdziaty 3.2

+  przeglad systematvezny opubli kowanyeh analiz ekonomi czrvch 1), dneks 711 rozdziat
h.3

§ 5.2 dnaliza podstawowa zawiera;

+  restawienie ozzacowan koszhdw i wenikow zdrowaotmvch wanika jaowch Rozdziat 3.1, 1.2, 2.5
T rastosowania wii oskowa nej technologii ormz pordwrmwaea rvch technol c2ii
opcjonalmych [L..);

+  noszacowanie kosztu umvekania dodatkowego roku fvcia skorvgowanego o Mie dotyezy
jakoEd, wynikajacegzo 7 zastapienia technoloZii opoi onalmvch, w ftvm re-
fundowanych technologii opcjonalnych, whicskowang technolozig;

+  noszacowanie kosztu umvekania dodatkowego roku fvcia, weynikajaoego Mie daotwezy
T rastapienia technologii opcjonalmvch, wtvm refundowanych technologii
opcjonalmych, whioskowang technologia - w przvpa dku braku mozlivwosc
wznaczenia koszty, o kborym mowa w pkt 2

+  oszacowanie ceny zbwtu netto wrnicskowane] technologh, prey kidrej Mie dotyezy
koszt, o ktarym mowa w pkt 2, 3 w przvpadku bra ko mozliwodci wyz na-
czenia tego koeztu - koszt, o ktorem mowa w pkt 3, jest rowny wysokosci
progu, o krdrm moawa weal, 12 pkt 13 ustauwn
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Wymaganie

Fozdrziat f Tabela

+ zestawienia tabelarvozne wartodoi, na podstawie kkdrych dokona no osza-
conwan [0

+  weysrczegolnienie zatozen, na podstawie ktdrych dokonano cezacowan [..);

Da ne wejsciowe wiraz T
opizem i zatofeniami
ramigesTcrono w moz-

driale Metaody
+  dokument elektromczny, umozlivwiajacy powtdrzen e wezvstkich kalkulacji | Dolgzono
1 oszacowan [...).
§ 5.3 W provpadku braku rézni cowe weyni kach zdrowotmvch pomiedzy technol ozig Rozdziat 2.1
werios kowang @ technologia opojonalng, dopuszeza sie przedstawienie oszacowania
razmcy pomiedzy kosztem stosowania technologil wnicskowane] a kozztem stoso-
weania technologii opcionalne) [..),
§ 5.4 Dopuszeza sie prredstawienie oszacowaria ceny zbyvtu netto technol oii Rozdziat 2,10

whioskowane], przy kborym rdinica, o ktdre] mowa w ust, 3, jest rowna zero, za-
miast ptzedtawienia cszacowania, o ktdrem mowea we ust, 2 pkt 4,

§ 5.5 Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacig obejmujairetrumenty drie-
lenia rvzvka [...) cszacowania 1 kalkulacje [...) powinmy bye przedstawione w naste
pujgcyech warantach:

+ 7 unwTzledrieniem proponowanezo iretrumenty dzielenia nizvka;

+  bezr uwzglednienia proponowanezo iretrumentu dzielenia rizvka,

Przedstawdono warant
1 bez uwzzlednienia
instrumentu dzielenia
rvzyka

§ 5.6 Jlezeli zachodzg okoliznosc, o ktorych mowa weal, 13 ust, 3 wstawy, analiza
ekonomiczna zawiera:

+  pszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnd cskowea nej technologii 1 weni-
kow zdrowotrvch wzyska mych u pacjent dw stoeujgovch whnicskowang tech
nologie, wyrazonych jako liczha lat Zveia skorvgowanyveh o jakodd, aw
przvpadku braku mozliweos ol wwzna@enia tej liczby - jako liczha lat fycia;

+  oszacowanie tlorazu kosztu stosowania technologii opojonalneg 1 wenikduw
zdrowotrych uzyskanvch u pacjentow stosujgowch technologie opojonalng
I F

+  kalkulacie ceny zbwtu nettowniozskowane] technologii, prey ktdrel wspdt-
coynnik, o kKbarym mowa w pkt 1, nie jest wyiszy od Zadnego ze wspdl-
czynnikawe, o ktarvch mowa w pkt 2,

Rozdziat 3

§ 5.7 Jezeli horyzont whasciwey dla analizy ekonomiczne] w przvpa dku technologii
wenicskowane] przekracza rok, csracowania (L) powinmy zosta d przeprowadzone T
wwrglednieniem rocznej stopy dvskontowee] wowevsokogcl 5% dla kosztdw i 3,5% dla
vy kodnne T droweat reech,

Rozrdziat 2.8

§ 5.8 lezeli wartozci [...) obejmujg oszacowania uytecznoeol standw zdrowia, ana-
liza ekonomiczna musi Fawierad przeglad svstematvozny badan piemwotmvch 1wk o
mvch Evtecznogct sta ndwe Zdrowda (L.,

Rozdziat 2,51 7.2

§ 5.9 Analiza wrailiwosd zawiera:

+  okreilenie zakresdw zmiennoécl wartoécl wykorzywstamych do wEvskania Rozdzial 2.9
O Aaconar
+ uzazadnienie zakresdw zmiennosci;
+  oszacowania (...) uzwskane przy zatozeniu wartoscl stanowigoych granice Rozdzial 3.2
zakrezow zmienncect [...) zamiast wartodcl unvtveh w analizie podstawo-
wej.
§5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwdch wardantach:
+ 7 perspekbywey podmictu zobowigzanego do finarsowania fwdadczerd ze Rozdziat 2.2
srodkéwe publiczrvchy
+ 7 perspekboey wespdlne] podmiotu zobowigzanezo do finansowania Swiad-
czen ze srodkowe publiczrvch 1 fwia dezeniobiorey,
§ 5. 11 Oszacowania, o ktdrvch mowea we ust, 2 pkt 1-4, dokonwiane 3w horvzon- Rordziat 2.3

cie czazoweym wiadchwym dla analizy ekonomiczne.
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§5.12 Do przegladdw, o ktdrych mowa we ust, 1 pkt 31 ozt 8, stosuje sie przepisy Opiz metodvki prze-
4 ust, 3 pkt3id gladu w aneksie 7.1,
7.2

88 Analizy, o ktdrych mowa w1, musza rawierach

+  dane biblicgrafi czne wszvstkich wykorzystanych publikacii, z zachowa- Pigmiennictwo
niem stopnia szozegdtowoE ol umozliwiajgoeg o jednoznaczng identviikacie
kazdej  wwkormwetanwch publikacii;

+ weskazanie inmych Zrddet informacii zawartveh w analizach, w szczeg olno
soi aktow prawnych oraz danvch cobowych autordw i epublikowanwch
badan, analiz, ekzpertyz i opinii.
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