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ABRO Abrocytynib

AE Zdarzenie niepozadane (ang. adverse event)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

AZS Atopowe zapalenie skory

BIA Analiza wplywu na budiet (ang. budget impact analysis)

ChPL Charakterystyka produktu leczniczego

CsA Cyklosporyna A

pLal Wskaznik jakosci zycia zalezny od dolegliwosci skérnych (ang. Dermatology Life Quality Index)

DUPI Dupilumab

EASI Wskaznik opisujgcy stopien nasilenia AZS (ang. Eczema Area and Severity Index)

HTA Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)

R Mied‘zylrnar.odcwa .Statystyczna Klasyfikacja Chorob i Probleméw Zdrowotnych (ang. International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems)

ke Kilogram

mg Miligram

m.c. Masa ciafa

NFZ MNarodowy Fundusz Zdrowia

miK Miejscowe inhibitory kalcyneuryny (mlK)

mGKS Miejscowe glikokortykosteroidy

msc Miesigc

Op. Opakowanie

Pkt. Punkt

PL Program Lekowy

PTCA Polskie Towarzystwo Chordb Atopowych

PTD Polskie Towarzystwo Dermatologiczne

RSS Instrument podziatu ryzyka (ang. risk sharing scheme)

SoC Standardowa terapia (ang. standard of care)

tye. Tydzien

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

WLR Wykaz lekdw refundowanych
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Cel analizy

Celem analizy bylo oszacowanie skutkéw finansowych dla budietu Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) w przypadku
wprowadzenia finansowania terapii abrocytynibem (produkt leczniczy Cibinqo®) w leczeniu atopowego zapalenia skory
o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego u dorostych, spelniajacych kryteria wiaczenia do proponowanego programu
lekowego ,Leczenie umiarkowanej i ciezkiej postaci atopowego zapalenia skéry u dorostych (ICD-10 L20)".

Ekspertyza zostata przeprowadzona na zlecenie firmy Pfizer Polska Sp. z o.0.

Metodyka i zatozenia

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z perspektywy platnika publicznego zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze $rodkéw publicznych, tj. z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz dodatkowo z perspektywy wspdlnej
(ptatnik publiczny + pacjenci). Substancje lecznicze stosowane w ramach programéw lekowych wydawane sa
$wiadczeniobiorcy bezplatnie, a jedynym kosztem ponoszonym przez wszystkich pacjentéw, niezaleinie od rozwazanego
scenariusza, jest koszt pielegnacji skéry i leczenia podstawowego AZS, ktéry nie wplywa na wyniki analizy. W zwiazku
z powyzszym wydatki z perspektywy wspdlnej sg dostepne jedynie w arkuszu kalkulacyjnym dotaczonym do niniejszego

opracowania.

Populacja docelowa obejmuje dorostych pacjentéw z umiarkowang lub ciezka postacig atopowego zapalenia skory (AZS),
ktorzy wymagajg leczenia ogdlnego i ktorzy przestali reagowa¢ na konwencjonalne leczenie systemowe lub majg
przeciwwskazania, lub nie tolerujg innych metod leczenia ogolnego (kryteria kwalifikacji do leczenia w proponowanym
programie lekowym [29]). Aktualnie w ramach programu lekowego B.124. ,leczenie chorych z ciezkg postacig atopowego
zapalenia skéry (ICD 10: 120)"” jedynym lekiem dedykowanym dla pacjentow z ciezkg postacig AZS jest dupilumab. Chorzy
z AZS o nasileniu umiarkowanym, wymagajacy leczenia systemowego, w obecnej sytuacji pozostajg praktycznie bez Zzadnego

skutecznego leczenia.
W analizie wplywu na system ochrony zdrowia poréwnano nastepujgce scenariusze sytuacyjne:
= scenariusz ,istniejgcy”, zakladajacy brak refundacji abrocytynibu;

= scenariusz ,nowy”, w ktérym od stycznia 2023 roku abrocytynib uzyskuje refundacje w ramach nowej grupy limitowej

i jest dostepny w proponowanym programie lekowym dla dorostych pacjentéw z umiarkowang i ciezka postacig AZS.

W analizie wplywu na budzet dla kazdego z poszczegolnych lat horyzontu czasowego oszacowano faczne wydatki ponoszone
na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegdlnieniem skltadowej wydatkow stanowiacej
refundacje ceny wnioskowanej technologii {abrocytynib) oraz réznice kosztéw catkowitych dla sytuacji odpowiadajacych

zaloZzeniom obu analizowanych scenariuszy (koszt inkrementalny).
Woplyw zmian w zatoZeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wraZliwosci oraz analizy scenariuszy
skrajnych.

Wyniki analizy

W przypadku wprowadzenia refundacji abrocytynibu u pacjentéw dorostych z AZS w ramach proponowanego programu
lekowego, roczne wydatki budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia w pordéwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatoZeniu
scenariusza ,istniejgcego” w kolejnych dwdch latach refundacji zmienityby sie nastepujgco:
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Chorzy z atopowym zapaleniem skéry w Polsce s nadal stygmatyzowani i nie sg wiasciwie zaopiekowani przez system
ochrony zdrowia, zaréwno, jesli chodzi o opieke wielodyscyplinarng, opieke koordynowang, jak rowniez dostep do nowych
form leczenia [15]. Po wyczerpaniu innych opcji terapeutycznych (utraty ich skutecznosci bgd? przeciwskazan do stosowania),
pacjenci z umiarkowang postacig AZS w obecnej sytuacji pozostajg praktycznie bez Zadnego skutecznego leczenia, co
drastycznie pogarsza ich stan zdrowia i jakosc zycia.

Abrocytynib jest doustnym lekiem o malej czasteczce, inhibitorem JAK1. Blokujac dziatanie JAK1, pomaga zmniejszy¢ stan
zapalny i inne objawy atopowego zapalenia skoéry. Dane z badan klinicznych dla tego leku pokazuja, Zze pacjenci odnosza
znaczne korzysci terapeutyczne z leczenia abrocytynibem. Lek poprawia kliniczne objawy przedmiotowe i podmiotowe
u pacjentow z umiarkowanym i ciezkim AZS i powoduje szybkie zmniejszenie swigdu.

Woprowadzenie refundacji produktu Cibingo® w ramach proponowanego programu lekowego przyczyni sie w sposob
zdecydowany do poprawy dostepnosci do leczenia dla pacjentow z AZS i bedzie odpowiedzig na wyraZna, niezaspokojong
potrzebe dostepu do nowych, skutecznych opcji terapeutycznych. Réwnoczesnie z uwagi na proponowany instrument

dzielenia ryzyka wydatki ptatnika publicznego na lek w ramach rozpatrywanego programu lekowego w sposéb zauwazalny
zostang ograniczone, co umozliwi optymalnag alokacje srodkéw przez NFZ.
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1. ANALIZA WPLYWU NA SYSTEM OCHRONY ZDROWIA

1.1. Cel analizy

Analize wplywu na budzet pfatnika zobowigzanego do finansowania $wiadczern ze $rodkéw publicznych
przeprowadzono w celu oszacowania skutkow finansowych dla budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ)
w przypadku wprowadzenia finansowania terapii abrocytynibem:

= produkt leczniczy Cibinqo®, tabletki, 50 mg, 28 tabl;
= produkt leczniczy Cibinqo®, tabletki, 100 mg, 28 tabl.;
= produkt leczniczy Cibinqo®, tabletki, 200mg, 28 tabl.

w leczeniu AZS u pacjentéw spetniajgcych kryteria do proponowanego programu lekowego ,leczenie
umiarkowanej i ciezkiej postaci atopowego zapalenia skéry u doroslych (ICD-10 L20)”. Obecnie terapia
abrocytynibem nie jest finansowana ze srodkéw platnika publicznego (NFZ).

Analiza zostata przeprowadzona na zlecenie firmy Pfizer Polska Sp. z o.o.

1.2. Wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Cibinqo®

W ponizszej tabeli przedstawiono wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu leczniczego Cibingo®.

Prognozowany termin wprowadzenia refundacji ww. produktu w analizowanej populacji to styczer 2023 roku.

Tabela 2. Wnioskowane warunki objecia refundacja produktu leczniczego Cibingo® (abrocytynib)

Element informacji o produkcie

) Wartosé / opis sktadowej
leczniczym
Nazwa handlowal Cibinqo®
Nazwa miedzynarodowal Abrocytynib

= tabletki 50 mg
Posta¢ i dawka produktu leczniczego! = tabletki 100 mg
tabletki 200 mg

tabletki 50 mg, 28 tabl.
Zawartos¢ opakowania jednostkowego! = tabletki 100 mg, 28 tabl.
tabletki 200 mg, 28 tabl.

Leczenie umiarkowanej i ciezkiej postaci atopowego zapalenie skdry

Whiosk kazani Sl P
HESIETERE S u dorostych, spetniajgcych kryteria do proponowanego programu lekowego

Whioskowana kategoria dostepnosci

ehaidacyingi Lek dostepny w ramach programu lekowego

Kategoria odplatnosci swiadczeniobiorcy!  Bezplatnie?

Grupa limitowa Nowa grupa limitowa

1 7godnie z wnioskiem o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego Cibingo®; 2 Zgodnie z art. 14 ust. 1 Ustawy
o refundacji [38] lek stosowany w ramach programu lekowego kwalifikowany jest do odptatnosci bezplatnie
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1.3. Grupa limitowa dla produktu leczniczego Cibinqo®

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym zatozono umieszczenie produktu Cibinqo® w wykazie lekéw refundowanych
dostepnych w ramach programu lekowego oraz wydawanego pacjentom bezplatnie, w ramach nowej grupy
limitowej.

Tabela 3. Kryteria kwalifikacji do poziomu odptatnosci zgodnie z art. 14 ustawy [38]

Kryteria kwalifikacji do poziomu odpfatnoseci zgodnie  art. 14 ustawy Zgodnoé
Lek majacy udowodniong skutecznosé w leczeniu nowotworu zfosliwego, zaburzenia
- psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia rozwojowego albo choroby B Tak
Bezptatnie e F - i . = .
zakaznej o szczegolnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo lek stosowany [] Nie
w ramach programu lekowego.
[ Tak
Lek wymagajacy, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania dluzej niz 30 dni, oraz [ Nie
[ Nie dotyczy
o 5 g i i s ;- [] Tak
it Miesieczny koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy odptatnosci 30% limitu ] Nie
! finansowania przekraczatby 5% minimalnego wynagrodzenia za prace (= 2 800 PLN), albo X Nie dotyczy
Wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania nie dluzej niz 30 dni oraz [ Tak
ktorego koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy odptatnosci 50% limitu finansowania [ Nie
przekraczatby 30% minimalnego wynagrodzenia za prace. ¥ Nie dotyczy
[] Tak
50% Lek, ktéry wymaga, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania nie diuzej niz 30 dni. [ Nie
[ Nie dotyczy
o : oo sE [] Tak
e Lek, ktory nie zostal zakwalifikowany do poziomow odplatnosci wymienionych w punktach ] Nie
1-3.
[{ Nie dotyczy

Kwalifikacja do poziomu odptatnosci wynika bezposrednio z zapisu Art. 14 ust. 1 Ustawy o refundacji lekéw,
zgodnie, z ktérym minister wiasciwy do spraw zdrowia, wydajgc decyzje o objeciu refundacjg, dokonuje
kwalifikacji do odpfatnosci: bezptatnie — leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong skutecznosé
w leczeniu nowotworu zlosliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub zaburzenia
rozwojowego albo choroby zakaZznej o szczegélnym zagrozeniu epidemicznym dla populagji, albo leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu lekowego [38].

Zgodnie z art. 15 ust. 2 ustawy refundacyjnej [23] ,,do grupy limitowe] kwalifikuje sie lek posiadajgcy te samg
nazwe miedzynarodows albo inne nazwy miedzynarodowe, ale podobne dzialanie terapeutyczne i zblizony
mechanizm dziatania, przy zastosowaniu nastepujgcych kryteriéw: 1) tych samych wskazan lub przeznaczen,
w ktérych sg refundowane; 2) podobnej skutecznosci”. Dopuszcza sie tworzenie (art. 15 ust. 3): 1) 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; 2) wspdlnej grupy limitowej, w przypadku gdy podobny efekt
zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny uzyskiwany jest pomimo odmiennych mechanizméw
dziatania lekow.

Tabela 4. Kryteria kwalifikacji do wspélnej lub nowej grupy limitowej zgodnie z art. 15 ustawy [23]

‘ust. 2§ 3 ustawy
Argumenty za kwalifikacja do wspdinej grupy limitowej
; : : [] Tak
Ta sama naz‘wa r[\ledzynamdowa I.ub |E1.na nazwa mlf;dzvne.lrodc!wa, a,te Ow Besik podebiepripy i
podobne drziatanie terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania lekow we Nie na WIR [27]
wspolnej grupie & Nie dotyczy
i . " [ Tak
Taki sam zakres wskazan objetych refundacja lekdow we wspdlnej grupie [ Nie Brak podobnej grupy limitowej
limitowej i na WLR [27]
[X] Nie dotyczy
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‘ust. 2 i 3 ustawy -
L] ak k podobnej limi j
Podobna skutecznosé lekow we wspdlnej grupie [] Nie ﬁ;aWTR [;nne] Erpy imskowes
[X] Nie dotyczy
[ Tak
Podobny efekt zdrowotny lub podobny dodatkowy efekt zdrowotny pomimo [] Nie Brak podobnej grupy limitowej
odmiennych mechanizmdw dziatania lekow we wspdlnej grupie X Nie dotyczy na WLR [27]
Argument za kwalifikacja do oddzielnej grupy limitowej
[]Tak
Droga podania leku lub jego postac farmaceutyczna w istotny sposcb ma [] Nie Brak podobnej grupy limitowej
wplyw na efekt zdrowotny lub dodatkowy efekt zdrowotny — oddzielna grupa ] Nie dotyczy na WLR [27]

Obecnie na wykazie lekéw refundowanych, brak jest preparatéw zawierajgcych abrocytynib [27]. Zgodnie
z dotychczasowym schematem konstrukcji grup limitowych dla lekéw stosowanych w programach lekowych
(zachowanie jednorodnosci w odniesieniu do poszczegdlnych substancji czynnych) preparat Cibingo®
(opakowania zawierajgce tabletki 50 mg, 100 mg lub 200 mg) w przypadku refundacji zostanie zakwalifikowany
do nowej grupy limitowe;j.

1.4. Metodyka i zatozenia

Analize przeprowadzono zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r. w sprawie
wymagan minimalnych, jakie musza spetniaé analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjj i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, $rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu [35] (zwanym dalej Rozporzqdzeniem w sprawie wymagarn minimalnych) oraz zgodnie z Wytycznymi
oceny technologii medycznych AOTMIT [1] (zwanymi dalej Wytycznymi AOTMIT).

W analizie dla kazdego z poszczegélnych lat horyzontu czasowego oszacowano wplyw na roczne wydatki pfatnika
publicznego (Narodowy Fundusz Zdrowia) wprowadzenia refundacji abrocytynibu w analizowanej populacji
(osoby doroste z AZS). Dodatkowo w arkuszu kalkulacyjnym przedstawiono ww. wydatki wspotdzielone przez
ptatnika publicznego i pacjentéw.

Wplyw zmian w zaloZzeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci oraz analizy
scenariuszy skrajnych. Obliczenia wykonano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft® Office Excel 365,
dotgczonym do niniejszego dokumentu.

1.4.1. Populacja

Populacje docelowg stanowig dorosli pacjenci z umiarkowang lub ciezka postacig atopowego zapalenia skory
(EASI=16), ktorzy wymagajg leczenia ogodlnego i ktérzy przestali reagowa¢ na konwencjonalne leczenie
systemowe lub majg przeciwwskazania, lub nie tolerujg innych metod leczenia ogdélnego, zgodnie z kryteriami
kwalifikacji do leczenia w proponowanym programie lekowym przedstawionymi w ponizszej tabeli.
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Tabela 5. Projekt nowego programu lekowego — kryteria kwalifikacji

Do programu kwalifikowani s pacjenci spelniajacy lacznie kryteria:
1. wiek 18 lat i powyiej;
2.  pacjenci z umiarkowang lub cieika postacia atopowego zapalenia skory:

lncnis wrbkowane - ktorzy przestali reagowac na konwencjonalne leczenie systemowe lub maja przeciwwskazania,
i ciezkiej postaci atopowego
zapalenia skory u dorostych 3. padiendi, ktérzy wymagaja leczenia ogélnego;

(ICD-10 L20) 4.  atopowe zapalenie skdry ze wskaznikiem EASIZ16.

lub nie tolerujg innych metod leczenia ogdlnego

Ponadto, do programu lekowego kwalifikujg sie pacjenci, ktdrzy rozpoczeli leczenie abrocytynibem
w ramach innego sposobu finansowania, pod warunkiem, ze w chwili rozpoczecia leczenia spetniali
kryteria kwalifikacji oraz jednoczesnie nie spefniali kryteridw uniemotliwiajacych wilaczenie do
programu.

Szczegdtowy opis ww. programu lekowego znajduje sie w analizie problemu decyzyjnego [12].

Populacja docelowa wskazana we wniosku refundacyjnym dla programu lekowego ,leczenie umiarkowanej
i ciezkiej postaci atopowego zapalenie skéry u dorostych (ICD-10 L20)” jest zawezona w stosunku do wskazania
rejestracyjnego produktu leczniczego Cibinqo® [7]. Sposob oszacowania liczebnosci populacji docelowej opisano
w rozdziale 1.5.2.

1.4.2. Perspektywa

Analize wplywu na budzet przeprowadzono z perspektywy pfatnika publicznego zobowigzanego do finansowania
$wiadczen ze srodkéw publicznych, tj. z perspektywy Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz dodatkowo
z perspektywy wspdlnej (NFZ + pacjenci).

Substancje lecznicze stosowane w ramach programoéw lekowych wydawane s3g $wiadczeniobiorcy bezpfatnie.
Pacjent nie ponosi kosztéw zakupu lekéw, ich podania oraz diagnostyki i monitorowania w programie lekowym,
a takie poza nim. Jedynym kosztem uwzglednionym w analizie, ktéry jest wspéidzielony przez ptatnika
publicznego i pacjentéw, jest koszt standardowej terapii (SoC), czyli koszt pielegnacji skéry i leczenia
miejscowego. Niemniej jednak, z uwagi na przyjete w analizie zalozenia, wydatki te s3 ponoszone przez
wszystkich pacjentow niezaleznie od zastosowanego leczenia (koszty nieréznigce). W zwigzku z powyzszym
w niniejszym dokumencie przedstawiono wyniki analizy przeprowadzonej z perspektywy NFZ, a wyniki
z perspektywy wspdlnej sg dostepne w arkuszu kalkulacyjnym dotgczonym do niniejszego opracowania.

Przyjeta perspektywa jest zgodna z Rozporzgdzeniem w sprawie wymagar minimalnych [35].

1.4.3. Horyzont czasowy

W analizie wptywu na budzet dokonuje sie oceny wplywu danej technologii medycznej na jednoroczny budzet
opieki zdrowotnej w okresie kilku lat nastepujgcych po wprowadzeniu nowej lub zaprzestaniu finansowania
dotychczas refundowanej technologii. Zaleca sie stosowanie przedziatu czasu wystarczajgcego do ustalenia
réwnowagi na rynku (tj. osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bad? liczby leczonych pacjentéw) lub
obejmujgcego co najmniej pierwsze 2 lata (tj. 24 miesigce) od daty rozpoczecia finansowania danej technologii
medycznej ze Srodkéw publicznych [1].

Biorgc pod uwage minimalny czas trwania procesu refundacyjnego dla programéw lekowych (266 dni dla roku
2021 [14]) za prawdopodobny termin wprowadzenia refundacji produktu Cibinqo® w analizowanej populacji
przyjeto styczen 2023 roku a analize wplywu na system ochrony zdrowia przeprowadzono dla okresu styczen
2023 r. — grudzieri 2024 r. (dwuletni horyzont czasowy).
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Przyjecie powyzszego horyzontu czasowego jest zgodne z art. 11 ust. 3 pkt. 3 ustawy refundacyjnej (dotyczacym
wydania pierwszej decyzji administracyjnej o objeciu refundacjg na okres 2 lat). Przedziat czasowy proponowany
w analizie jest wystarczajgcy do przedstawienia wydatkow platnika publicznego zwigzanych z refundacja
abrocytynibu w ramach programu lekowego.

1.4.4. Zrédta danych

W analizie wykorzystano:

= jrodia danych populacyjnych: dane epidemiologiczne dotyczgce chorobowosdci na AZS; dane
Narodowego Funduszu Zdrowia dotyczace liczby pacjentéw z rozpoznaniem ICD-10 120; raport
dotyczacy sytuacji pacjentéw z AZS w Polsce; opublikowane stanowiska ekspertéw klinicznych; opinie
ekspertéw biorgcych udziat w konsultacjach do analizy;

= jrodia danych kosztowych i zuzycia zasobéw: dane Whioskodawcy (cena z proponowanym RSS dla
produktu leczniczego zawierajgcego abrocytynib), obwieszczenie Ministra Zdrowia, taryfikatory NFZ,
dane NFZ dotyczace $redniego kosztu rozliczenia wybranych substancji czynnych stosowanych
w programach lekowych, dane z portalu Medycyna Praktyczna i z apteki internetowej, dane PTCA, opinie
ekspertéw klinicznych.

Informacje zawarte w analizach s3 aktualne na dzien zlozenia wniosku. Koszty uwzglednionych w analizie
refundowanych produktow leczniczych okreélono na podstawie obowigzujgcego obwieszczenia Ministra Zdrowia
[27].

1.4.5. Porownywane scenariusze

W niniejszej analizie rozwazono i poréwnano nastepujgce scenariusze sytuacyjne:
= scenariusz ,istniejgcy”, zaktadajgcy brak refundacji abrocytynibu;

= scenariusz ,howy”, w ktérym od stycznia 2023 roku abrocytynib uzyskuje refundacje wramach
proponowanego programu lekowego dla oséb dorostych z AZS o nasileniu umiarkowanym i cigzkim.

1.4.6. Forma przedstawienia wynikow

Dla kazdego z poszczegdlnych lat horyzontu czasowego przedstawiono najbardziej prawdopodobng réznice
pomiedzy kosztem scenariusza ,,nowego” i kosztem scenariusza ,istniejgcego”, tj. koszt inkrementalny (IC, ang.
incremental cost). W kosztach scenariuszy oraz w koszcie inkrementalnym wyszczegélniono sktadowg wydatkéw
stanowigcych refundacje ceny wnioskowanej technologii.

Wplyw zmian w zalozeniach analizy na uzyskane wyniki badano w ramach analizy wrazliwosci, w tym scenariuszy
minimalnego i maksymalnego (przyjete zalozenia zaprezentowano w rozdziale 1.8.3).

1.4.7. Dyskontowanie

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow, poniewaz ten typ
analizy przedstawia przeplyw srodkéw finansowych w czasie, wobec czego dyskontowanie nie jest wymagane [1].
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1.4.8. Wspotczynnik compliance

W analizie przyjeto wspofczynnik compliance na poziomie 100%, co oznacza pelne stosowanie sie pacjentow
do wskazan terapii. Biorgc pod uwage zalozenie, 7ze abrocytynib i dupilumab bedy dostepne dla pacjenta
w ramach programu lekowego, ktéry jest odpowiednio monitorowany, nie ma podstaw by twierdzi¢, ze
wspolczynnik ten jest znaczgco nizszy.

Ponadto zgodnie z zapisami PL, niestosowanie sie pacjenta do zalecen lekarskich jest jednym z powodéw
wylgczenia z programu. Pacjenci z populacji docelowej po wylgczeniu z PL pozostajg praktycznie bez zadnego
skutecznego leczenia, a zatem mozna przypuszczad, ze bedg w pelni stosowa¢ sie do zaleceni w celu dostepu do
nowoczesnych terapii.

1.4.9. Kalkulator

Dokument elektroniczny BIA Cibingo AZS.xIsm umozliwiajacy powtdrzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku
ktérych uzyskano oszacowania w niniejszej analizie, zwany kalkulatorem, zostal wykonany w arkuszu
kalkulacyjnym Excel nalezgcym do pakietu Microsoft® Office 365. W kalkulatorze nie zastosowano zaokraglen,
natomiast w dokumencie Word przedstawiono wartoéci zaokrgglone (z zaokrggleniami do wyswietlanej
doktadnosci).

1.5. Oszacowanie populacji

Dane epidemiologiczne dotyczace rozpowszechnienia AZS w Polsce

Atopowe zapalenie skory (AZS) nalezy do najczestszych alergicznych chorob skéry. Ma charakter przewlekly,
nawrotowy i cechuje sie silnym, uporczywym $wigdem i obecnoscig zmian skérnych [15]. Atopowe zapalenie
skéry rozpoczyna sie najczesciej miedzy 3. a 6. miesigcem zycia. U czesci dzieci (ok. 40%) z wiekiem dochodzi do
catkowitego ustgpienia objawdw, u pozostalych za$ objawy utrzymujg sie przez cate zycie lub nawracajg w wieku
dorostym [24].

W pierwszym kwartale 2021 roku zostat opublikowany raport pt. Atopowe zapalenie skéry w Polsce (praca Jahnz-
Rézyk 2021 [15]), w ktérym zebrano najwazniejsze dane dotyczgce zapadalnosci na omawiang chorobe. Opisano
wyniki przeprowadzonych w Polsce badan epidemiologicznych: Kuprys-Lipiriska 2009, Samoliriski 2014, Sybilski
2015 (ECAP, Epidemiologia Chorob Alergicznych w Polsce), Liebhart 2014 (PMSEAD, Polish Multicenter Study of
the Epidemiology of Allergic Disease). Podsumowanie danych epidemiologicznych w zakresie AZS, zebranych
w raporcie prezentuje ponizsza tabela.

Tabela 6. Czestosé wystepowania atopowego zapalenia skéry u dzieci i u doroslych oszacowane w polskich badaniach
epidemiologicznych [15]

Stelmach 2006 todz 1,67% u dzieci w wieku 15-18 lat =
Matolepszy 2000, i , . .

Liebhart 2014 (PMSEAD) [18] 11 odrodkow 4,7% u dzieci w wieku 3-16 lat 1,6%
Kuprys-Lipinska 2009 [17] todz 9,2% u dzieci w wieku 13-18 lat 0,9%
Breborowicz 1995 Poznan 12,9% =

z . ” 24,3%, 26,2% u dzieci w wieku 6-7 lat (2001-2002)
Lis 2003 Krakow, P S -
e 21,2%, 20,1% u dzieci w wieku 13-14 lat (2001-2002)
Pisiewicz 2002 Starachowice 15,8% -
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Czgstosé $€ wystepowania AZS
: u dzieci udmslynh ros| '_ ch
Kamer 2013 todz 17,3% u dzieci w wieku do 6 miesiecy -
Sybliski 2015 (ECAP) [37] 9 regionow 5,34% u dzieci w wieku 6-7 oraz 4,3% u dzieci 13-14 lat 3,02%

W powyzszym raporcie przedstawiono réwniez dane z publikacji Raciborski 2019 [33] (oszacowanie na podstawie
danych NFZ oraz GUS), Nowicki 2019 [24, 25] (stanowisko PTA i PTD), wyniki badania zbiorczego wykonanego
w ramach projektu Economedica AD (Jahnz-Rézyk 2020 [16]) i dane NFZ w zakresie liczby chorych na AZS
pozyskane z analizy weryfikacyjnej AOTMIT dla dupilumabu [2].

W publikacji Raciborski 2019 [33] czesto$¢ wystepowania AZS w Polsce okreslono na 8,7% u dzieci 6-7 lat, 9%
u 13-14-latkéw i 3,6% w grupie wiekowej 20-44 lata. Wedlug stanowiska ekspertow rozpowszechnienie AZS
wéréd dzieci wynosi od 4,7% do 9,2%, natomiast wsréd dorostych od 0,9% do 1,4% [24]. Zgodnie z wynikami
badania Economedica AD [16], AZS wystepuje u 2,24% dorostych Polakéw.

Dane NFZ w zakresie liczby pacjentéw leczonych na AZS (kod ICD-10 L20) prezentuje ponizsza tabela [2].

Tabela 7. Dane NFZ w zakresie liczby pacjentéw z AZS w Polsce

2017 rok 2018 rok 2019 rok (I péirocze)
L20 Ogdtem, bez wzgledu na wiek 443 424 413 324 394 201
L20 Dorosli 212 208 198 295 116 302

1.5.1. Populacja pacjentéow, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢
zastosowana

Zgodnie z zapisami w charakterystyce produktu leczniczego Cibinqo® [7], abrocytynib jest wskazany w leczeniu
umiarkowanego do ciezkiego atopowego zapalenia skory u dorostych, ktorzy kwalifikujg sie do leczenia
systemowego (ogélnego).

Nie istniejg jednoznaczne wytyczne, okreslajgce ktére z narzedzi jest najbardziej wiarygodne i odpowiednie do
oceny nasilenia objawéw w kazdym przypadku AZS. Wybor skali nalezy do lekarza i jest czesto uzalezniony od
jego preferencji, jak réwniez od indywidualnych cech chorego i czasu, jaki moze zosta¢ poswiecony ocenie.
Mnogos¢ skal powoduje pewne problemy z interpretacjg sformufowan typu ,fagodne, umiarkowane, cigzkie
nasilenie AZS”. Przykladowo, moze bowiem wystgpi¢ sytuacja, w ktérej chorzy w badaniu klinicznym sg
scharakteryzowani za pomocg skali EASI lub IGA jako chorzy z AZS o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego,
natomiast wedtug skali SCORAD w wiekszosci kwalifikowaliby sie jako AZS o cigzkim nasileniu [15].

Polskie dane o odsetkach dorostych z AZS w podziale na stopiefi nasilenia choroby mozna odnalez¢ w pracy Jahnz-
Rézyk 2020 (Economedica AD) [16]. Zgodnie ze stanowiskiem ekspertéow [34], jest to najaktualniejsze
i wiarygodne Zrédto aktualnych wskaZnikéw epidemiologicznych dotyczacych atopowego zapalenia skéry (AZS)

u dorostych w Polsce.

Celem projektu Economedica AD bylo oszacowanie liczby dorostych pacjentéw z AZS w Polsce pozostajgcych pod
specjalistyczng opieky dermatologdéw, u ktérych wystapito umiarkowane lub cigzkie nasilenie objawéw AZS.
Zgodnie z jego wynikami, odsetek pacjentéw leczonych (z umiarkowanymi i ciezkimi zaostrzeniami choroby
w ciggu ostatnich 12 miesiecy) wynosi 0,6%. tagodne nasilenie choroby zostalo odnotowane u 10% badanej
préby, natomiast umiarkowane i ciezkie u odpowiednio 64% i 26% badanej préby.

Bazujgc na prognozach ludnosci GUS na lata 2022-2024 [13] oraz powyiszych odsetkach [16] oszacowano
liczebnos¢ dorostych pacjentéw leczonych na umiarkowang i ciezka postac AZS.
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Tabela 8. Prognoza liczby oséb leczonych na umiarkowang i ciezka postaé AZS w Polsce

Osoby doroste w Polsce [13] 30985 620 30957 792 30943 217
Pacjenci z AZS 175117 174959 174 877
Pacjenci z umiarkowanym AZS 111283 111183 111131
Pacjenci z ciezkim AZS 45598 45557 45 536
Pacjenci z umiarkowanym lub ciezkim AZS 156 881 156 740 156 667

Poréwnujac uzyskane wartosci z wartoéciami raportowanymi przez NFZ (AZS ogdétem, tzn. postaé fagodna,
umiarkowana i cigzka; Tabela 8), mozna wnioskowac, ze wynik jest prawdopodobny.

Terapia standardowa (podstawowa) stosowana w przebiegu AZS obejmuje edukacje, podkreslajgcg potrzebe
wspolpracy i aktywnego uczestnictwa w procesie leczenia chorego, a takze profilaktyke, obejmujacy tematyke
zwigzang z dietg eliminacyjng oraz ze stosowaniem emolientéw [15, 24, 25]. WdrozZenie leczenia ogdlnego jest
konieczne, gdy leczenie miejscowe (miejscowe glikokortykosteroidy, miejscowe inhibitory kalcyneuryny) jest
mafo skuteczne iniewystarczajgce (brak pozgdanego efektu terapeutycznego po leczeniu miejscowym).
Wskazaniem do wigczenia leczenia ogélnego przy uzyciu réznego rodzaju srodkéw i metod farmakologicznych
jest takze ciezka postac AZS [15, 24, 25, 10].

Zgodnie z wynikami raportu Sytuacja oséb dorostych chorujgcych na atopowe zapalenie skéry w Polsce [10, 9]
33,8% pacjentow ocenia aktualnie zastosowane leczenie jako nieskuteczne.

Wielkos¢ populacji, w ktorej wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana oszacowano przyjmujgc powyzszy
odsetek dla populacji pacjentéw z umiarkowang postacig AZS. Zalozono, zgodnie z wytycznymi, Ze wszyscy
pacjenci z ciezkim AZS kwalifikujg sie do leczenia ogdlnego (systemowego).

Tabela 9. Liczebnoéé populacji pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Liczba dorostych pacjentow z umiarkowanym i cigzkim

83212 83 137 83098
AZS, ktorzy kwalifikujg sie do leczenia ogdlnego

Z uwagi na dostepnos$¢ innych metod leczenia, powyisze wartosci mozna interpretowac jako maksymalne.
W ciezkich i opornych na leczenie przypadkach choroby wytyczne polskie zalecajg rozwazenie leczenia
immunosupresyjnego, cyklosporyna A wskazana jest jako lek pierwszego wyboru. Pacjenci mogg réwniez
otrzymac terapie z udzialem azatiopryny, metotreksatu, mykofenolanu mofetylu, a takze leku biologicznego
(dupilumab).

1.5.2. Populacja docelowa, wskazana we wniosku o refundacje

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym dla abrocytynibu (produkt leczniczy Cibinqo®) populacje docelowa
w proponowanym programie lekowym [29] stanowig doroéli z umiarkowang lub ciezkg postacig atopowego
zapalenia skory, ktérzy wymagaja leczenia ogoélnego i ktorzy przestali reagowaé na konwencjonalne leczenie
systemowe lub majg przeciwwskazania, lub nie tolerujg innych metod leczenia ogdlnego (szczegéty w Tabela 5).
Biorgc pod uwage scisle okreslone kryteria kwalifikacji do programu lekowego liczebnosé¢ populacji docelowej
oszacowano w oparciu o opinie ekspertow klinicznych.
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Wedlug opublikowanych opinii ekspertéw medycznych liczba chorych, ktérzy potencjalnie mogliby korzystaé
z nowych, skutecznych opcji terapeutycznych (leki biologiczne, inhibitory JAK) jest zdecydowanie nizsza niz
wynika to z oszacowania epidemiologicznego [34, 15, 2, 36, 4]. W Analizie weryfikacyjnej AOTMIT Dupilumab [2],
eksperci kliniczni wskazali, Ze w programie lekowym: Leczenie ciezkiej postaci atopowego zapalenia skdry lekiem
dupilumab mogloby zosta¢ objetych maksymalnie 500 dorostych (300-500 osdéb). Wartosé ta jest zbiezna z opiniag
konsultanta krajowego w dziedzinie dermatologii - prof. Joanny Narbutt [36]. Z jej szacunkéw wynika, ze w ciggu
pierwszych dwoch lat mogloby skorzystad z tej terapii ok. 500 pacjentéw, u ktérych przebieg AZS jest ciezki i nie
da sie go kontrolowa¢ lekami immunosupresyjnymi.

Tabela 10. Liczba pacjentdw, ktéra bedzie kwalifikowaé sie do leczenia cigzkiej postaci AZS w ramach programu lekowego
B.124

Populacja Liczba osdb

Pacjenci z ciezkim AZS 300 — 500 (srednia 400)

Zdaniem prof. dr hab. n. med. Witolda Owczarka [15] prawdopodobnie w przypadku pozostatych omawianych

lekéw (w tym inhibitoréw JAK), wskazanych u dorostych chorych w umiarkowanym do ciezkiego lub ciezkim AZS

liczby te wygladatyby podobnie, cho¢ jest to zaleine od specyficznych kryteriow wiaczenia i wylaczenia chorych

z programu lekowego.

1.5.3. Populacja, w ktérej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

1.5.4. Oszacowanie liczebnosci populacji — zestawienie

W tabeli ponizej zestawiono oszacowanie liczebnosci populacji:
1. obejmujgcej wszystkich pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana
(tj. populacji wyznaczonej w oparciu o Charakterystyke produktu leczniczego Cibingo® [7]);
2. docelowej, wskazanej we wniosku;

3. w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie stosowana.
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Tabela 12. Zestawienie oszacowan liczebnosci populacji

Wariant Liczba pacjentow

Obejmujaca wszystkich pacjentdw, u ktdrych wnioskowana
technologia moze by¢ zastosowana

83 tys. (Tabela 9)

n

*Pacjenci kwalifikujacy sie do programu lekowego w ,scenariuszu nowym”.

1.6. Udziaty w rynku i rozktad populacji

1.6.1. Stan aktualny, scenariusz ,istniejacy”

Aktualnie w Polsce (od listopada 2021 r.) jedynie dupilumab jest finansowany przez ptatnika publicznego
w ramach programu lekowego B.124 dedykowanego dla chorych z AZS [27]. Dostep do tego leku biologicznego
jest jednak ograniczony do leczenia cigzkiego przebiegu choroby, po niepowodzeniu leczenia ogolnego
(niepowodzenie leczenia cyklosporyng, niepowodzenie fototerapii lub innej terapii ogolnej). Zgodnie
z informacjami zawartymi na stronie PTCA [32, 31] pierwszego pacjenta z ciezkg postacig AZS wigczono do
programu w lutym 2022 r., a wiec chorzy uzyskali fizyczny dostep do leczenia dupilumabem dopiero w 2022 roku.

Zgodnie z opinig konsultanta krajowego w dziedzinie dermatologii - prof. Joanny Narbutt [36] nie wszyscy
pacjenci z cigzkim AZS kwalifikujgcy sie do programu lekowego zostang wigczeni w pierwszym roku trwania
programu. W analizie wplywu na budzet przyjeto, Ze z uwagi na wymogi administracyjne i ograniczenia
systemowe (wg aktualnych informacji, wcigz trwa procedura konkursowa, ktéra ma na celu wylonienie przez NFZ
placéwek medycznych, ktére bedg realizowac program lekowy B.124 [31]) w 2022 roku (stan aktualny) do
programu zostanie zakwalifikowana jedna trzecia docelowej rocznej liczby pacjentow z cigzkim AZS.

Tabela 13. Proces wigczania pacjentéw z cigzkim AZS do programu lekowego B.124 — stan aktualny
Rok

2021 2022
133
=1/3*400 (Tabela 10)

Populacja

Pacjenci z cigzkim AZS 0

W scenariuszu ,istniejgcym” (lata 2023-2024) wszyscy pacjenci wigczeni do programu lekowego B.124 bedg
stosowac dupilumab réwnolegle z terapig standardows (SoC). Chorzy z umiarkowanym AZS, ktérzy w przypadku
zaistnienia scenariusza ,nowego”, znajdowaliby sie w programie lekowym réwniez otrzymajg leczenie
standardowe.

Tabela 14. Udzialy w rynku — stan aktualny, scenariusz ,istniejacy”

stan aktualny (2022 r.) 1 rok (2023 r.) lirok (2024 r.)
Parametr Ciezka p é Umiarl Ciezka postac Umiarkowana Cigzka postaé Umiarkowana
AZS postac AZS AZS postac AZS AZS postaé AZS
Dupilumab 100% 0% 100% 0% 100% 0%
Abrocytynib 0% 0% 0% 0% 0% 0%
SeC 100% 100% 100% 100% 100% 100%
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1.6.2. Scenariusz ,nowy”

Abrocytynib jest lekiem nowej szansy dla dorostych pacjentéw z umiarkowang i ciezkg postacig AZS, spetniajgcych
kryteria do wdrozenia leczenia ogdlnego. Przeprowadzona analiza kliniczna wskazuje, Zze abrocytynib stanowi lek
o udowodnionej skutecznosci klinicznej [11]. Biorgc pod uwage korzysci terapeutyczne, jak i niezaspokojong
potrzebe dostepu do nowych opcji leczenia choroby o przebiegu opornym na konwencjonalne metody, lekarze
bedy chcieli kierowaé¢ swoich pacjentow na terapie abrocytynibem wramach proponowanego programu
lekowego. Lek moze by¢ réwniez preferowany z uwagi na postac i mozliwos¢ stosowania w domu.

W scenariuszu ,nowym” zaloZono, zatem, ze czesé pacjentow kwalifikujgcych sie do programu lekowego B.124

zacznie korzystaé z nowej terapii.

1.6.3. Rozktad populacji z uwzglednieniem udziatow w rynku oraz kryteriéw
programu lekowego

W analizie uwzgledniono populacje o charakterze otwartym (zgodnie z wytycznymi AOTMIT [1]). Oznacza to, ze

poszczegolni chorzy sg wlgczani do programu lub wylgczani, zaleinie od tego, czy aktualnie spefniajg
zdefiniowane kryteria wigczenia.
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W oparciu o zapisy obowigzujgcego oraz proponowanego programu lekowego [29, 27], w niniejszej analizie
uwzgledniono podstawowe kryterium wykluczenia pacjenta z programu, czyli brak adekwatnej odpowiedzi
ocenianej po 16 tygodniach leczenia (po 4 miesigcach terapii) zdefiniowanej jako brak uzyskania wskaZnikéw EASI
50 i DLQI =4. Pacjenci, ktérzy wykazujg odpowied? na leczenie kontynuujg terapie, podczas, gdy pozostali
(z niewystarczajgcy odpowiedzig) przerywaja leczenie biologiczne/leczenie inhibitorem JAK. W przypadku braku
uzyskania adekwatnej odpowiedzi na leczenie abrocytynibem lub dupilumabem po 16 tygodniach, pacjenci
kontynuujg jedynie leczenie standardowe (terapie podstawows, SoC) oraz korzystajg z opieki specjalisty.
Zalozenia dotyczace odsetkéw pacjentdw, u ktérych uzyskano 50% redukcje wyjéciowego wyniku EASI oraz
jednoczesnie poprawe o co najmniej 4 punkty w skali DLQI (wskaZnik EASI-50+DLQJ>4) przyjeto zgodnie z danymi
przedstawionymi w analizie ekonomicznej [19].

Tabela 17. Parametry wykorzystane do kalkulacji populacji w kolejnych okresach

Parametr Wartosé / definicja Zrédta danych

EASI 50 + DLQI >4 (co najmniej 50% redukcja wyjsciowego
Program lekowy

Definicja odpowiedzi na leczenie wskaznika EASI plus poprawa o co najmniej 4 punkty w skali 27, 29]

DLQI) po 4 miesigcach (16 tygodni) terapii
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Szczegoly przeprowadzonych oszacowann znajdujg sie w kalkulatorze dotgczonym do analizy (plik
BIA_Cibinqo_AZS.xlsm).

1.7. Koszty i zuzyte zasoby

W niniejszej analizie uwzgledniono nastepujace kategorie kosztow:

= koszty leczenia:
o abrocytynibem (produkt leczniczy Cibingo®);
o dupilumabem (technologia alternatywna dla pacjentéw z cigzkim AZS);
= koszty kwalifikacji do programu lekowego;
= koszty podania/wydania leku w ramach programu lekowego;
= koszty diagnostyki i monitorowania pacjenta w programie lekowym i poza programem,

a takze koszty standardowej terapii, czyli koszty pielegnacji i leczenia podstawowego (SoC).

Poniewaz w przypadku programoéw lekowych nalezy uwzglednia¢ tylko te koszty, ktére odpowiadajg zasobom
zuzywanym podczas stosowania danej technologii (tj. rzeczywiste zuzycie lekow przypadajgce na pojedynczego
pacjenta, zgodnie z wytycznymi AOTMIT [1]) w analizie wykorzystano realne zuzycie jednostek analizowanych
interwencji.

Wyceny monetarnej zuzytych zasobéw dokonano na podstawie taryfikatoréw opfat Narodowego Funduszu
Zdrowia oraz Ministerstwa Zdrowia (dotyczgcych ustug medycznych oraz lekéw), zgodnie z przyjetg perspektywa
analizy. Dla kluczowych kosztéw majgcych najwiekszy udzial w koszcie catkowitym i inkrementalnym
wykorzystano najlepsze dostepne Zrédta danych. Koszty oszacowano metodg kosztéw ogdlnych. Szczegotowych
kalkulacji dokonano w arkuszu programu Excel, natomiast w tabelach przedstawiono wartosci przy zaokragleniu
do dwéch miejsc po przecinku. W obliczeniach zastosowano wycene $wiadczeni, ktéra obowigzuje od

1 pazdziernika 2017 r.
Tabela 20. Wycena punktowa NFZ

Parametr Wycena punktowa (pkt.) Zrédia danych
Wycena swiadczen 1 pkt. =1 PLN [39]

1.7.1. Dawkowanie lekéw

Dawkowanie lekéw w analizie przyjeto zgodnie z zapisami aktualnego i proponowanego programu lekowego [27,
29].

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego Cibinqo® [7] zalecana dawka poczatkowa abrocytynibu dla
wiekszosci pacjentéw wynosi 200 mg raz na dobe. Podczas leczenia dawke mozna zmniejszy¢ lub zwiegkszy¢
w zaleznosci od tolerancji i skutecznosci. Lekarz moze zastosowac mniejszg dawke poczatkowg 100 mg raz na
dobe, jesli pacjent ma ponad 65 lat. Dla szczegolnych populacji pacjentéw np. dla pacjentow z umiarkowanymi
i ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek dawka moze zosta¢ zmniejszona do 50 mg/dobe. Nalezy rozwazy¢
najmniejsza skuteczng dawke podtrzymujacg. Maksymalna dawka dobowa to 200 mg.
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Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego Dupixent® [8] kazda amputko-strzykawka jednorazowego uzytku
zawiera 300 mg dupilumabu w 2 ml roztworu (150 mg/ml). Zalecane dawkowanie dupilumabu u dorostych
pacjentéw to dawka poczatkowa 600 mg (dwa wstrzykniecia po 300 mg), a nastepnie dawka 300 mg co dwa
tygodnie, podawane we wstrzyknieciach podskérnych.

Zestawienie danych dotyczgcych dawkowania lekéw uwzglednionych w analizie przedstawiono w ponizszej
tabeli.

Tabela 21. Dawkowanie abrocytynibu i dupilumabu u dorostych z AZS

Parametr Abrocytynib Dupilumab

Dawka jednorazowa 200 mg* 300 mg
dawka poczatkowa: 600 mg (dwa wstrzykniecia po

Dawk jiei tos¢ podani dob.

S P 300 mg), a nastepnie dawka 300 mg co dwa tygodnie
Liczba podan/rok 365,25 2T
Droga podania doustnie wstrzykniecia podskérne

*lekarz moze zastosowac mniejszg dawke 100 mg lub 50 mg raz na dobe (szczegdlne grupy pacjentdw)

Abrocytynib moze by¢ stosowany w monoterapii jak i w skojarzeniu z leczeniem miejscowym. Jako podstawowg
terapie w AZS (niezaleznie od stopnia nasilenia objawéw) odnalezione wytyczne na etapie analizy problemu
decyzyjnego wskazujg odpowiednig pielegnacje skory z zastosowaniem emolientow. Wspomagajgco mozna
rowniez stosowad miejscowe leki przeciwzapalne, leczenie przeciwswigdowe z wykorzystaniem lekow
przeciwhistaminowych oraz antybiotyki w przypadku zakazen skéry [12]. Dupilumab w ramach PL przeznaczony
jest dla pacjentéw, ktorzy stosujg jednoczesnie leczenie miejscowe. Biorgc pod uwage powyisze w analizie

podstawowej zaloZzono, Ze interwencje stosowane sg w skojarzeniu z leczeniem standardowym.

1.7.2. Koszty produktu leczniczego Cibinqo®

Podmiot odpowiedzialny we wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu leczniczego
Cibinqo® wnioskuje o uzyskanie finansowania abrocytynibu w ramach proponowanego programu lekowego od
stycznia 2023 roku (wnioskowane warunki objecia refundacjg produktu Cibinqo® - rozdziat 1.2). W sytuacji
wprowadzenia refundacji abrocytynibu (Cibingo®) w ramach WILIR (leki stosowane wramach programu
lekowego) analizowany lek bedzie wydawany pacjentom bezplatnie, a limit refundacji bedzie réwny cenie

hurtowej brutto za opakowanie leku.

Koszt leczenia abrocytynibem wyznaczono w oparciu o dane uzyskane od Whnioskodawcy w zakresie

proponowanych cen zbytu netto dla poszczegdélnych opakowari (50 mg, 100 mg i 200 mg).

Tabela 22. Koszt abrocytynibu

" Cen A Urzedowa Cena Wysokosé limitu Whokese
n;;"a:ml 2 pas:c, S Sk ( net‘lnﬁ ) cena zbytu hurtowa finansowania - kwota u;:;z.im, ) m
[PLN/op.] [PLNfop.]  [PLN/op.]  refundacji/op. [PLN] [PLN]

op. — opakowanie
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1.7.3. Koszty dupilumabu

Zgodnie z aktualnym opisem programu lekowego B.124 w populacji dorostych z ciezkg postacig atopowego
zapalenia skéry obecnie jest finansowany jedynie dupilumab (produkt leczniczy Dupixent®). Jego koszt ustalono
na podstawie aktualnego obwieszczenia Ministra Zdrowia [27] (Leki i srodki spoZywcze specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego dostepne w ramach programu lekowego, grupa limitowa 1230.0, Dupilumab).
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Tabela 25. Koszt dupilumabu

ke ",,;""’h""m e, cenazbytu  hurtowa finansowania - kwota
: [PLN/op.] [PLN/op.] refundacji/op. [PLN]
Dupixent, roztwor do
wstrzykiwan, 300 mg; 2 amp.- 4 884,93 5129,18 5129,18 bezptatny 0,00

strzyk. 2 ml z ostonka na igle

op. — opakowanie

W ponizszej tabeli zestawiono koszty leczenia pacjenta z udziatem dupilumabu uwzgledniajgce dane na temat
dawkowania i czestosci podania leku (Tabela 21).

Tabela 26. Koszt jednostkowy i roczny dupilumabu

Dupilumab 2 564,59 69 243,93

1.7.4. Koszt kwalifikacji do programu lekowego

W katalogu $wiadczen i zakresow — leczenie szpitalne — programy lekowe [39] nie ma dostepnego $wiadczenia
dotyczacego kwalifikacji do leczenia w programie lekowym oraz weryfikacji jego skutecznosci w przypadku
programu lekowego B.124 ,leczenie chorych z ciezkg postacig atopowego zapalenia skéry”. Z tego wzgledu
w analizie nie uwzgledniono dodatkowych kosztow zwigzanych z kwalifikacjg do programu lekowego.

1.7.5. Koszty podania leku w ramach programu lekowego

Zgodnie z charakterystykg produktu leczniczego Cibingo® [7] abrocytynib podawany jest doustnie (tabletki).
W zwigzku z tym, w analizie przyjeto, Zze pacjent bedzie stosowat lek samodzielnie w domu i otrzymywat go
$rednio 4 razy w roku (na pierwszej wizycie, a nastepnie co 3 miesigce, zgodnie z zapisami programu lekowego
w zakresie czestotliwosci monitorowania leczenia).

W przypadku terapii dupilumabem (produkt leczniczy Dupixent® [8]) lek jest podawany we wstrzyknieciu
podskérnym w udo lub brzuch (ewentualnie w ramig). Pacjent moze wstrzykiwac sobie dupilumab samodzielnie
lub moze go wstrzykiwac opiekun pacjenta, jesli lekarz uzna to za wlasciwe. Przed przystgpieniem do stosowania
dupilumabu pacjenci i (lub) opiekunowie powinni zosta¢ odpowiednio przeszkoleni w jego przygotowywaniu
i podawaniu. Zgodnie z informacjami zamieszczonymi na stronie PTCA [32] przyjeto, Ze pacjenci zakwalifikowani
przez lekarzy specjalistéw, bedg zglasza¢ sie do placowek wykonujgcych zastrzyki 1 raz w miesigcu (12 razy
w roku), a pozostate podania zostang przeprowadzone samodzielnie w domu.

Zalozono, ze koszty podania i wydania lekéw w programie lekowym zostang rozliczone w ramach $wiadczenia
»Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu (5.08.07.0000004)" z Katalogu
Swiadczen i zakreséw — leczenie szpitalne — programy lekowe [39].

Tabela 27. Koszt jednostkowy $wiadczen zwiazanych z realizacjg programu lekowego
punktowa punktu [PLN] swiadezenia [PLN] S

Przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym
zwigzane z wykonaniem programu 108,16 1,00 108,16 [39]
(5.08.07.0000004)

Sredni roczny koszt zwiazany z podaniem abrocytynibu wynosi 432,64 PLN, dla dupilumabu jest to 1 297,92 PLN.

23

CERTARA” | NV s



Produkt leczniczy Cibinqo® (abrocytynib) w leczeniu atopowego zapalenia skory o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego
u doroslych — analiza wplywu na system ochrony zdrowia

s s CERTARA”Y | IRV s

1.7.6. Koszty diagnostyki i monitorowania
Koszty diagnostyki i monitorowania pacjenta w programie lekowym

Biorgc pod uwage liste badan diagnostycznych wykonywanych w ramach programu leczenia dupilumabem
i niezbednych przy monitorowaniu leczenia z udziatem abrocytynibu mozna przyjaé, 7ze s ona zblizone do listy
badafn wykonywanych w ramach programu lekowego B.124. W zwigzku z powyzszym, koszt diagnostyki
i monitorowania programu lekowego przyjeto na poziomie $wiadczenia ,Diagnostyka w programie leczenia
chorych z ciezkg postacig atopowego zapalenia skory” (5.08.08.0000164) z Katalogu ryczattéw za diagnostyke
w programach lekowych [39].

Tabela 28. Diagnostyka w programie lekowym

Diagnostyka w programie leczenia chorych z cieika
postacia atopowego zapalenia skdry 358,00 1,00 358,00 [39]

(5.08.08.0000164)

Roczny koszt diagnostyki i monitorowania leczenia AZS abrocytynibem lub dupilumabem okreslono na poziomie
358,00 PLN.

Koszty monitorowania pacjenta poza programem

W analizie uwzgledniono koszt monitorowania terapii podstawowej u pacjentéw stosujgcych SOC (wylgczonych
z programu z powodu braku adekwatnej odpowiedzi na leczenie abrocytynibem lub dupilumabem oraz
pacjentéw oczekujgcych na wigczenie do PL), przyjmuijac, ze koszt wizyty kontrolnej u dermatologa réwny jest
wycenie $wiadczenia specjalistycznego 1-go typu [40]. Biorgc pod uwage stopieni nasilenia zmian klinicznych
u pacjentéw z ocenianej populacji chorych oraz dane z raportu AZS [10] na temat dostepu do lekarzy specjalistow,
a takie opinie ekspertéw klinicznych [34] przyjeto, ze monitorowanie przebiegu leczenia odbywa sie raz
w miesigcu.

Tabela 29. Koszt monitorowania leczenia podstawowego

pecjaliss 1 (kod produktu) ik [ $37) PLN] iw?dmma Ziﬁhdallyﬂi
W11 Swiadczenie specjalistyczne 1-go typu i 1,00 44,00 (40]

(5.30.00.0000011)

Roczne koszty z perspektywy pfatnika zwigzane z monitorowaniem leczenia standardowego wynoszg 528 PLN.

1.7.7. Koszty standardowej terapii — pielegnacji i leczenia podstawowego

W analizowanej populacji docelowej leczenie miejscowe (podstawowe) jest mafo skuteczne i niewystarczajace.
Nalezy jednak pamietaé, iz niezaleznie od stopnia nasilenia zmian klinicznych i stadium choroby, w kazdym
przypadku AZS wymagajgcym postepowania ogodlnego konieczne jest rownolegle miejscowe leczenie
podstawowe.

Terapia podstawowa stosowana w przebiegu AZS obejmuje edukacje, podkreslajgcg potrzebe wspdtpracy
i aktywnego uczestnictwa w procesie leczenia chorego, a takze profilaktyke, obejmujacg tematyke zwigzang
z dietg eliminacyjng oraz ze stosowaniem emolientéw [15]. Rekomenduje sie terapie przy uzyciu emolientow
plus, czyli wzbogaconych w dodatkowe aktywne substancje, podawanych 2-3 razy dziennie w dawce
500 g/tydzier w przypadku chorych dorostych [15].
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W ramach leczenia przeciwzapalnego zaleca sie stosowanie miejscowych glikokortykosteroidéw (mGKS w postaci
masci lub lotionu, aerozolu czy kremu) oraz miejscowych inhibitoréw kalcyneuryny (mIK) — takrolimus wskazany
w umiarkowanym i ciezkim wyprysku atopowy (mas¢ o stezeniu 0,03%i 0,1% podawana 2 razy dziennie do czasu
ustgpienia stanu zapalnego) [15]. Zgodnie ze stanowiskiem ekspertéw [34] u pacjentow z populacji docelowej
zaleca sie terapie proaktywng (polgczenie miejscowego leku aktywnego z emolientami).

Ceny wymienionych powyzej preparatéw ustalono na podstawie aktualnego obwieszczenia Ministra Zdrowia
[27], portalu Medycyna Praktyczna oraz danych z apteki internetowej [3]. Wybér emolientéw zostat dokonany
na podstawie wynikéw rankingu przeprowadzonego przez Polskie Towarzystwo Choréb Atopowych w 2021 r. [5]
(z catego zestawienia uwzgledniono tylko te produkty, ktére uzyskaly ponad 50 punktow).

Tabela 30. Koszty preparatow stosowanych w leczeniu podstawowym AZS

Emolienty plus
Dermedic Linum Emolient, preparat do ciala intensywnie natluszczajacy, e =
Plus Egzema, skdra sucha, bardzo sucha i atopowa, 225 g i ! Apteka
Avene XeraCalm A.D, krem uzupelniajgcy lipidy do twarzy i ciata, skdra 0829 0.00 internetowa [3]

bardzo sucha, atopowa i swedzaca, 400 ml

Dermokosmetyki wg rankingu PTCA

Bioderma Atodermlintensive Baume, 500ml 53,33 0,00

Dexeryl krem, 500 ml 45,29 0,00

Avene XeraCalm A.D (balsam lub krem), 400 ml 98,29 0,00 Ranking PTCA
- [5], apteka

Mediderm Krem, 500 ml 20,49 0,00 internetowa [3]

La Roche Posay Lipikar AP+M, 400 ml 60,20 0,00

Aderma Exomega Control, 400 mi 84,39 0,00

miK - takrolimus

Dermitopic masc¢; 0,1%; 10g 46,18 0,00
Portal MP [21]
Dermitopic masc; 0,1%; 30g 112,08 0,00
Protopic mas¢; 0,03%; 10 g 58,50 0,00
Protopic mas¢; 0,03%; 30 g 160,50 0,00
Portal MP [20]
Protopic mas¢; 0,1%; 10 g 62,50 0,00
Protopic mas¢; 0,1%; 30 g 150,50 0,00
mGKS w postaci masciflotionu/aerozolu/kremu
Cutivate, mas¢, 0.05 mg/fg, 15g 16,30 0,00 Portal MP [20]
Hydrocortisonum AFP, krem, 10 mg/g, 1tuba po 15 g 3,54 3,53
Elitasone, masc, 1 mgfg, 50 g 8,29 8,11
= obwieszczenie
Momecutan, masé, 1 mg/g, 100g 16,22 16,21 MZ [27]
Momecutan, masé, 1 mg/g, 50g 12,10 8,11
Momecutan Fettcreme, krem, 1 mg/g, 50 g 9,03 8,11

Sredni tygodniowy koszt stosowania emolientéw plus (przy zatozeniu zuzycia tygodniowego na poziomie 500 g)
wynosi 111,42 PLN. Jest to zbieine z oszacowaniami Polskiego Towarzystwa Choréb Atopowych [23].
W rzeczywistosci jednak, z uwagi na ilos¢ wydatkéw zwigzanych z chorobg, pacjenci wybierajg tansze emolienty
[23] (koszt ich stosowania to $rednio 70,45 PLN/tydzien).

W ciezkich przypadkach AZS, pacjenci w pierwszej fazie leczenia zuzywajg cztery tubki masci zawierajgcej 30 g
takrolimus tygodniowo [28]. Oznacza to, ze $redni koszt mIK wynosi 616,41 PLN/tydzie. W przypadku mGKS
mozna zastosowac rézne schematy terapii, a zatem koszt leczenia przeciwzapalnego uzalezniony jest od
indywidualnych potrzeb pacjenta.
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Z badania ankietowego przeprowadzonego w 2020 r. wérod pacjentow z AZS w Polsce wynika, Zze pacjent
cierpigcy na atopowe zapalenie skéry ponosi koszt rzedu 810 PLN miesiecznie [23], $rednio 9 664 PLN rocznie
[30]. Srednie wydatki dotyczace pacjenta z ciezky postacig AZS sg znacznie wyzsze i wynoszg 13 070 PLN rocznie
[23, 30]. S3 to koszty stosowania emolientéw i preparatéw pielegnacyjnych (27%), dziatan przeciwswigdowych -
zakupu lekéw (21%) oraz wizyt lekarskich i diagnostycznych (18%), a takze koszty zakupu specjalnych urzadzen
wspomagajgcych leczenie (11%) oraz preparatéw spozywczych specjalnego przeznaczenia dietetycznego (22%).

Powyzsze dane odzwierciedlajg rzeczywiste koszty pacjenta. Z uwagi na powyisze $redni koszt pielegnadji
i leczenia podstawowego, ktory prawie w catosci pokrywany jest przez pacjenta okreslono w oparciu o szacunki
Polskiego Towarzystwa Choréb Atopowych [30]. Szczegoty kalkulacji znajdujg sie w dolgczonym kalkulatorze.

Tabela 31. Koszty ponoszone przez pacjenta z AZS

Wartosé
Parametr
Umiarkowana postaé AZS* Cigzka postaé AZS
Roczny koszt pielegnaciji i emolientow [PLN] 2 609,28 3 528,90
Roczny koszt leczenia podstawowego [PLN] 2029,44 2 744,70

*zalozono taki sam koszt jak w przypadku AZS ogdtem

Roczne koszty ponoszone przez pacjenta z umiarkowang i ciezkg postaciy AZS wynoszg odpowiednio
4638,72PIN oraz 6273,60 PLN i zostaly uwzglednione w ramach perspektywy wspoélnej. Przyjeto
konserwatywnie, Zze zastosowanie lekéw w programie lekowym nie wplywa na zuzycie (brak redukgji zuzycia)
itym samym na koszt emolientéw i terapii podstawowej. Wszyscy pacjenci stosujg leczenie skojarzone
(ABRO+S0C, DUPI+SoC) lub SoC, a zatem wydatki na SoC s3 niezalezne od zastosowanego leczenia (koszty
nierdznigce).

1.7.8. Zuzycie zasobow
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1.8. Wyniki analizy wptywu na system ochrony zdrowia

1.8.1. Analiza podstawowa: wariant uwzgledniajgcy instrumenty dzielenia
ryzyka rozliczane przez NFZ

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkéw publicznych (NFZ) z uwzglednieniem RSS dla abrocytynibu (opis w rozdziale 1.7.2), jakie
bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczeg6lnieniem
sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy zatozeniach scenariusza
Jistniejgcego” i ,,nowego” oraz przedstawienie wydatkéw (+) lub oszczednoéci (-) inkrementalnych.

|
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1.8.2. Analiza podstawowa: wariant bez instrumentéw dzielenia ryzyka

Prognoza finansowa obejmuje przedstawienie rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkéw publicznych (NFZ) bez uwzglednienia RSS, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw
w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje
ceny wnioskowanej technologii przy zalozeniach scenariusza ,istniejgcego” i ,nowego” oraz przedstawienie
wydatkow (+) lub oszczednoéci (-) inkrementalnych.
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1.8.3. Analiza wrazliwosci

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia uwzgledniono trzy scenariusze:

= scenariusz najbardziej prawdopodobny (analiza podstawowa), uwzgledniajgcy realistyczne wartosci
parametréw dotyczacych wielkosci analizowanej populacji i wplywu refundacji wnioskowanej
technologii na budzet ptatnika publicznego,

= scenariusz minimalny, uwzgledniajgcy skrajne zalozenia i wartosci z zakresu niepewnosci parametréw
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce minimalny wplyw ocenianej decyzji na budzet
pfatnika publicznego,

= scenariusz maksymalny, uwzgledniajgcy skrajne zalozenia i wartoéci zakresu niepewnosci parametréw
dotyczacych wielkosci analizowanej populacji, generujgce maksymalny wplyw ocenianej decyzji

na budzet ptatnika publicznego.

Minimalng oraz maksymalng wielko$¢ populacji docelowej wykorzystang w analizie scenariuszy skrajnych

przedstawiono w

Dodatkowo w ramach analizy wrazliwosci oceniono wplyw zmiany kluczowych parametréow na wyniki analizy
podstawowej. W ponizszej tabeli przedstawiono w formie tabelarycznej zestawienie parametrow wraz
z okresleniem zakresu zmiennosci wartosci oraz uzasadnieniem zakresu zmiennosci tych parametréw.

Tabela 40. Zestawienie parametréw wraz z uzasadnieniem zakresu zmiennosci tych parametrow

Wartogé/zatozenie Zrédlo/ uzasadnienie zakreséw
Parametr A e = Ret i
ARl pot Aral S ioe zmiennosci w analizie wrazliwosci

ABRO 432,64 PLN, Zatoienie ré j liczby swiad i dl
Koszt podania lekéw w ramach PL 432,64 PLN A TONNe] ey awianceen o8

DUPI 1 297,92 PLN ABRO i DUPI na rok.
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. ) Wartosé/zatozenie Zrédto/ uzasadnienie zakreséw
'arameti Al pod Analisa wrashwese zmiennosci w analizie wrazliwosci
s feodt 200 rigldobie 100 mg/dobe Uwzglednienie zapiséw w ChPL

dopuszczajgcych zmniejszenie dawki.

Powyzsze parametry wykorzystano w analizie wrazliwosci przeprowadzonej zaréwno dla wariantu
z uwzglednieniem RSS jak i bez uwzglednienia RSS. W tabeli ponizej przedstawiono opis scenariuszy analizy
wrazliwosci wraz z odpowiednim komentarzem.

Tabela 41. Opis scenariuszy analizy wrazliwosci

Parametr Prawdopodobien wystapieni Uzasadnienie

Scenariusz minimalny Scenariusz prawdopodobny Parametr testowany w celu wyznaczenia
minimalnej/maksymalnej populacji chorych

Scenariusz maksymalny Scenariusz prawdopodobny kwalifikujgcych sie do programu lekowego.

Minimalny koszt podania dupilumabu g Parametr testowany w celu sprawdzenia
Scenariusz prawdopodobny , _ iz !
w ramach PL wplywu kosztéw podania na wyniki analizy.

Parametr testowany w celu sprawdzenia
wplywu na  wyniki  analizy. Malo
prawdopodobnym jest, ze wszyscy pacjenci
otrzymaja  nizszg dawke abrocytynibu

Dawka abrocytynibu 100 mg Scenariusz mato prawdopodobny przeznaczong dla  specjalnych  grup
pacjentow (np. dla osdb w podesziym
wieku). Zastosowanie nizszej dawki nie
bedzie powszechne, a jedynie ograniczone
do pojedynczych przypadkow pacjentow.

i
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1.8.4. Aktualne roczne wydatki ptatnika publicznego

Zgodnie z informacjami uzyskanymi od Wnioskodawcy, produkt leczniczy Cibingo® nie jest aktualnie stosowany
we wnioskowanym wskazaniu w Polsce. W zwigzku z powyZszym w stanie aktualnym i scenariuszu ,istniejgcym”
niniejszej analizy przyjeto, Ze wszyscy pacjenci z populacji docelowej objeci s3 terapig podstawowsg, a podgrupa
chorych z cigzkim AZS otrzymuje terapie dupilumabem, ktéry jest dostepny w ramach programu lekowego B.124.
Aktualne roczne wydatki ptatnika publicznego na leczenie os6b w omawianym PL nie sg dostepne z uwagi na
termin wejscia dupilumabu do refundaciji (listopad 2021 r.). Z przeprowadzonych oszacowar wynika, ze bedg sie
one ksztaltowaly na poziomie 4 622 465 PLN (w tym 4 479 104 PLN koszty DUPI).

1.8.5. Analiza racjonalizacyjna

Poniewaz analiza wplywu na budiet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczenn ze Srodkéw
publicznych (NFZ) wykazafa wzrost kosztow refundacji, w osobnym dokumencie przedstawiono réwniez analize
racjonalizacyjna.

1.9. Ograniczenia i dyskusja

AZS jest przewlekig chorobg zapalng skory. Jej cechg charakterystyczng jest silny $wigd oraz nawracajgce okresy
zaostrzenia. Leczenie schorzenia jest diugotrwale. Atopowe zapalenie skéry u oséb dorostych jest najtrudniejsze
w leczeniu [22].

Obecny program leczenia AZS w Polsce nie uwzglednia leczenia pacjentéw z chorobg o nasileniu umiarkowanym.
Jedyng dostepng terapig dla chorych z cigzkim AZS jest dupilumab. Opublikowane wyniki badania klinicznego
Jade Compare [6] wskazujg na wysokg skutecznosé¢ abrocytynibu w leczeniu pacjentéw z populacji docelowej,
a zatem stosowanie produktu leczniczego Cibinqo® pozwala na osiggniecie celu terapeutycznego — pozwala na
uzyskanie kontroli objawéw oraz prawie catkowite ustgpienie zmian skérnych u wiekszego odsetka oséb niz
w przypadku obecnie dostepnego w programie dupilumabu.

Wielko$¢ populacji pacjentéw z AZS objetych leczeniem w ramach programu lekowego zostata okreslona
w oparciu o opinie polskich ekspertéw klinicznych. Pacjenci z ciezkg postacig AZS majg fizyczny dostep do leczenia
dupilumabem dopiero od kilku miesiecy. Biorgc pod uwage termin wejécia programu lekowego B.124 (listopad
2021 r.) nalezy sie spodziewad, ze populacja chorych objetych programem bedzie sie stopniowo zwigkszac
w kolejnych latach, niemniej jednak rzeczywista liczebno$¢ populacji oraz rzeczywisty udziat analizowanych
interwencji w przypadku uzyskania refundacji produktu Cibinqo® jest trudny do oszacowania. Warto jednak
podkredli¢, ze opinie ekspertéw klinicznych majgcych doswiadczenie w leczeniu dorostych z AZS w zakresie
liczebnosci pacjentow w PL sg zbiezne. Ponadto nalezy sie spodziewad, ze w przypadku uzyskania refundacji
Cibinqo® lekarze bedg chcieli kierowac swoich pacjentéw na terapie abrocytynibem w ramach proponowanego
programu lekowego. Stad zaktadane odbieranie udziatéw dupilumabu wydaje sie prawidiowym zatozeniem.

W celu unikniecia szeregu ograniczen, na potrzeby opracowanej analizy przyjeto dane dotyczace skutecznosci
leczenia (odpowied? na leczenie) pomimo, iz obejmuje ono pacjentéw z umiarkowang i ciezkg postacig AZS,
a dupilumab stosowany jest tylko w wezszej grupie chorych. Podobne zaloZenie zostalo przyjete w modelu
ekonomicznym z uwagi na brak danych klinicznych w podziale na stopieri nasilenia choroby.
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1.10. Aspekty etyczne, spoteczne, prawne, wplyw na organizacje udzielania
swiadczen zdrowotnych

W wyniku rozpoczecia finansowania ocenianej technologii medycznej w analizowanej populacji nie wystgpi
konieczno$¢ dodatkowych szkolen personelu medycznego, czy tez tworzenia nowych wytycznych okreslajgcych
sposéb podawania leku. Wdrozenie terapii odbywac¢ sie bedzie w oparciu o zasady leczenia zdefiniowane w opisie
programu lekowego B.124.

Aspekty spofeczne i etyczne Tak Nie =
Technologia lekowa bedzie dostepna dla
osc6b dorostych. Nalezy mie¢ swiadomosc

Czy grupy pacjentow mogg by¢ faworyzowane

na skutek zalozen przyjetych w analizie ekonomicznej (wymien [l X . —
ktdre)?

Gre} terapeutycznych mlodszej grupy pacjentdw.
Czy niekwestionowany jest rowny dostep technologii X 0

medycznej przy jednakowych potrzebach?

Technologia lekowa bedzie dostepna
w ramach programu lekowego,

co powoduje, ze jest skierowana

do zawezonej populacji chorych.

Czy spodziewana jest duza korzysc dla waskiej grupy oscb? X ]

Czy spodziewana jest korzys¢ mata, 0 =
ale powszechna?

Czy technologia stanowi odpowiedz
na niezaspokojone dotychczas potrzeby grup spolecznie X [l
uposledzonych?

Aktualnie dupilumab jest finansowany

w ramach programu lekowego B.124, ale
jedynie dla chorych z ciezkim AZS. Pacjenci
z umiarkowanym AZS wymagajacy

X X wdrozenia leczenia ogdlnego nie maja
dostepu do skutecznego leczenia.

Czy technologia stanowi odpowiedz dla os6b o najwiekszych
potrzebach zdrowotnych, dla ktdrych nie ma obecnie
dostepnej zadnej metody leczenia?

Czy pozytywna decyzja w odniesieniu do ocenianej technologii
moie powodowac problemy spoleczne, w tym:

wplywac na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej
opieki medycznej

grozic niezaakceptowaniem postepowania przez
poszezegolnych chorych

powodowac lub zmienia¢ stygmatyzacje
wywolywac lek

powodowac dylematy moralne

stwarzac problemy dotyczace plci lub rodzinne

Czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii nie stoi
w sprzecznosci z aktualnie obowiazujacymi regulacjami
prawnymi?

O (gjgyoig)p o o
K [KIKIXKIX K| X

Finansowanie abrocytynibu jest zgodne
Czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii stwarza 0 = z obowigzujgcym prawem, wymaga jedynie
koniecznos¢ dokonania zmian w prawie/przepisach? zmian w wykazie lekdw refundowanych
(Obwieszczenia MZ).

Czy decyzja dotyczaca rozwazanej technologii oddziatuje
na prawa pacjenta lub prawa czlowieka?

Czy stosowanie technologii naklada koniecznosé szczegdlnego
informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?

Czy stosowanie technologii naklada potrzebe zapewnienia
pacjentowi poufnosci postepowania?

Czy stosowanie technologii naklada potrzebe uwzgledniania

indywidualnych preferencji, potrzeby czynnego udziatu 0 =
pacjenta w podejmowaniu decyzji o wyborze metody

postepowania?
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1.11. Wyniki i wnioski korncowe

Analize wptywu na system ochrony zdrowia refundacji terapii abrocytynibem w leczeniu umiarkowanej i ciezkiej
postaci atopowego zapalenie skéry u dorostych (ICD-10 120) przeprowadzono z perspektywy ptatnika
publicznego finansujgcego $wiadczenia zdrowotne (NFZ) i perspektywy wspolnej dla dwuletniego horyzontu
czasowego (lata 2023-2024).

W analizie wplywu na system ochrony zdrowia poréwnano skutki dla budzetu refundacyjnego Narodowego
Funduszu Zdrowia dwdéch scenariuszy sytuacyjnych:

=  scenariusza ,istniejacego”, zakladajgcego brak refundacji abrocytynibu;

= scenariusza ,nowego”, w ktérym od stycznia 2023 roku abrocytynib uzyskuje refundacje w ramach
proponowanego programu lekowego u dorostych z AZS o nasileniu umiarkowanym i ciezkim.

Whioski koricowe

Atopowe zapalenie skory stanowi wyzwanie zaréwno dla lekarzy, jak i pacjentéw, zwlaszcza w przypadku ciezkiej
postaci. Niedawne postepy w zrozumieniu patofizjologii AZS pozwalajg na wprowadzenie nowych substancji do
ogoblnoustrojowego i miejscowego leczenia [15].

Jak wskazano w raporcie na temat sytuacji chorych na AZS w Polsce [9], chorzy z atopowym zapaleniem skéry sg
nadal stygmatyzowani i nie s3 wlasciwie zaopiekowani przez system ochrony zdrowia, zaréwno jesli chodzi
o opieke wielodyscyplinarng, opieke koordynowang, jak réwniez dostep do nowych form leczenia [15].

Jedng z niezaspokojonych potrzeb jest dostep do nowoczesnego leczenia AZS, bez ktérego chorzy majg bardzo
ograniczone mozliwosci w przypadku ciezkiego przebiegu choroby. Po wyczerpaniu innych opcji terapeutycznych
(utraty ich skutecznosci bgd? przeciwskazan do stosowania), pacjenci w obecnej sytuacji pozostajg praktycznie
bez zadnego skutecznego leczenia, co drastycznie pogarsza ich stan zdrowia ijakos$¢ zycia. AZS tworzy wiele
kosztéw niemierzalnych, zaliczamy do nich m.in. bezsenno$¢ czy problemy ze zdrowiem psychicznym [15].

Ponadto, choroba ta ma swoje konsekwencje spoteczne i finansowe. Koszty leczenia chorych na AZS s3 istotne.
Na podstawie danych NFZ przedstawionych w publikacji Raciborski 2018 [33] mozna oszacowac, ze roczny koszt
leczenia jednego chorego wynosit w 2017 roku od 155 PLN do 394 PLN (w zaleznosci od wojewddztwa). Oprécz
kosztéw wynikajgcych bezposrednio ze zuzycia technologii medycznych stosowanych w leczeniu, w perspektywie
spofecznej AZS powoduje ubytek dochodu wywotany absenteizmem oraz prezenteizmem [15].

Nowe strategie terapeutyczne spowodowaly rozwdj leczenia umiarkowanego i ciezkiego przebiegu choroby,
opornego na konwencjonalne leczenie. Od kilku miesiecy pacjenci mogg odnosic korzysci z leczenia dupilumabem
w ramach programu lekowego. Jest to jedyna dostepna terapia biologiczna w postaci roztworu do wstrzykiwar.
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Abrocytynib jest doustnym lekiem o malej czasteczce, ktory selektywnie hamuje JAK1. Opublikowane wyniki
badania klinicznego [6] wskazujg na wysokg skutecznos¢ abrocytynibu w leczeniu AZS. W analizowanej populacji,
redukcje PASI=75% juz po 12 tygodniach terapii uzyskalo ponad 70% pacjentéw leczonych abrocytynibem
w dawce 200 mg w poréwnaniu do 58% otrzymujgcych dupilumab 300 mg [11]. Lek poprawit zatem kliniczne
objawy przedmiotowe i podmiotowe u pacjentéw z umiarkowanym i ciezkim AZS.

Wprowadzenie refundacji produktu Cibinqo® w ramach proponowanego programu lekowego przyczyni sie
w sposob zdecydowany do poprawy dostepnosci nowoczesnego leczenia dla pacjentéw dorostych z cigzkim AZS.
Dla chorych zumiarkowang postacia atopowego zapalenia skéry bedzie odpowiedzia na wyraZng,
niezaspokojong potrzebe. Réwnoczesnie z uwagi na proponowany instrument dzielenia ryzyka wydatki ptatnika
publicznego na lek w ramach rozpatrywanego programu lekowego zostang ograniczone, co umozliwi optymalng
alokacje srodkéw przez platnika publicznego.
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