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Indeks skrotow

Skrot I Rozwiniecie
AIFA it. Agenzia Italiana del Farmaco - Wioska Agencja ds. Lekow
AlG ang. ltalian Association of Glycogenosis - Wioskie Stowarzyszenie ds.
Glikogenozy
AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych w Polsce
BMI ang. body mass index - wskaznik masy ciata
CENTRAL ang. The Cochrane Central Register of Controlled Trials —baza z publikacjami
badan randomizowanych z grupa kontrolng w ramach Cochrane Library
Ci ang. confidence interval — przedziat ufnosci
ang. Centre for Reviews and Dissemination — Centrum Przegladow
CRD
i Rozpowszechniania brytyjskiej stuzby zdrowia
EKG badanie elektrokardiograficzne
EMA ang. European Medicines Agency — Europejska Agencja Lekéw
ERT ang. enzyme replacement therapy - enzymatyczna terapia zastepcza
EUCLYD ang. European Consortium for Lysosomal Storage Diseases - Europejskie
Konsorcjum Lizosomalnych Choréb Spichrzeniowych
FDA ang. Food and Drug Administration — Amerykanska Agencja ds. Zywnosci
i Lekow
FVC ang. forced vital capacity - natezona pojemnosé zyciowa
GAA ang. acid alpha-glucosidase - kwasna aifa-glukozydaza
ang. The Grading of Recommendations Assessment, Development and
GRADE , ; o : o .
Evaluation — system stuzacy do oceny jakosci danych i klasyfikaciji sity zalecen
HTA ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych
i.v. fac. intravenous — dozylna droga podania leku
lgG immunoglobulina G
ITT ang. intention-to-treat — populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem
MD ang. mean difference — réznica $rednich
MeSH ang. Medical Subject Headings — system metadanych, ktérego celem jest
indeksowanie artykutéw medycznych i ksigzek o tej tematyce
mg/kg mc. miligramdw na kilogram masy ciata
ms. milisekunda
n liczba chorych w grupie, u ktérych wystapito zdarzenie
liczba chorych w grupie
ang. National Institute for Health and Clinical Excellence — Narodowy Instytut
NICE Zdrowia i Doskonatosci Klinicznej zajmujacy sie oceng technologii

medycznych w Wielkiej Brytanii
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Skrot Rozwiniecie
ang. number needed-to-harm — liczba chorych, ktérych poddanie okreslonej
NNH interwencji przez okreslony czas wigze sie z wystgpieniem jednego
dodatkowego niekorzystnego punktu koncowego lub niewystgpieniem jednego
korzystnego punktu koncowego
ang. number needed-to-treat — liczba chorych, ktérych trzeba podda¢ danej
NNT interwencji przez okreslony czas, aby uzyskaé jeden dodatkowy korzystny
punkt koncowy lub unikng¢ jednego niekorzystnego punktu koncowego
ang. The Newcastle-Ottawa Scale — skala do oceny badan kohortowych
NOS R
i kliniczno-kontrolnych
OR ang. odds ratio —iloraz szans
0s ang. overall survival — czas przezycia catkowitego
Peto OR ang. Peto odds ratio - iloraz szans obliczony metoda Peto
ang. population, intervention, comparison, outcome, study design — populacja,
PICOS ; : s .
interwencja, komparatory, wyniki/punkty koncowe, metodyka
amT ang. quantitive muscle testing - ilosciowa ocena sity migsniowej
QoL ang. quality of life — jako$¢ zycia
r.z. rok zycia
RD ang. risk difference — réznica ryzyka
SD ang. standard deviation — odchylenie standardowe
SF-36 ang. Short Form Health Survey - kwestionariusz oceny jakosci zycia
Urzad Rejestraciji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow
URPL O
Biobdjczych
WHO ang. World Health Organization — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Streszczenie
CEL
Celem raportu jest poréwnawcza analiza skutecznosci i bezpieczenstwa

alglukozydazy alfa, bedacej enzymatyczng terapia zastepczg (ERT, ang. enzyme

replacement therapy) z IR

METODYKA

Przeglad systematyczny zostat wykonany zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny
Technologii Medycznych (AOTM), stanowiacymi zatacznik do Zarzadzenia nr 1/2010
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia 2010 r. w sprawie
wytycznych oceny Swiadczen opieki zdrowotnej oraz zasadami przedstawionymi
w ,Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions’, wersja 5.1.0.
Przeprowadzono wyszukiwanie badan pierwotnych i wtérnych w trzech gtéwnych
bazach medycznych: Medline, Embase oraz Cochrane Library, a takze dodatkowych
bazach, zalecanych przez AOTM. Selekcje badan przeprowadzono na podstawie
zdefiniowanych kryteriow. Do analizy klinicznej zostaty wigczane badania spetniajace
kryteria wiaczenia zdefiniowane zgodnie ze schematem PICOS (populacia,
interwencja, komparatory, punkty kohcowe, metodyka).
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1. Cel analizy

Celem raportu jest porownawcza analiza skutecznosci i bezpieczenstwa
alglukozydazy alfa, bedacej enzymatyczng terapig zastepczg (ERT, ang. enzyme

replacement therapy) z [ NN
2. Metodyka

Podstawg przeprowadzenia analizy klinicznej jest przeglad systematyczny. Przeglad
zostat wykonany zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych
(AOTM), stanowiacymi zatacznik do Zarzadzenia nr 1/2010 Prezesa Agencji Oceny
Technologii Medycznych z dnia 4 stycznia 2010 r. w sprawie wytycznych oceny
Swiadczen opieki zdrowotnej [1] oraz zasadami przedstawionymi w ,Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions’, wersja 5.1.0. [5]. Problem
zdrowotny zostat opisany w oddzielnym dokumencie stanowiacym Analize problemu
decyzyjnego [3], w ktdrym okreslono aktualng praktyke kliniczng leczenia pdzne;
postaci choroby Pompego, wybrano potencjalny komparator oraz scharakteryzowano
populacje docelowa.

Zrédta danych

Zgodnie z Wytycznymi AOTM w celu odnalezienia badan pierwotnych i wtornych,

przeszukiwano nastepujace bazy informacji medyczne;j:

¢ Medline (z wykorzystaniem wyszukiwarki Ovid),

e Embase (z wykorzystaniem wyszukiwarki Ovid),

e Cochrane Library (w tym The Cochrane Central Register of Controlled Trials
— CENTRAL).

Dodatkowo przeszukano baze Centre for Reviews and Dissemination (CRD) oraz
rejestry badan klinicznych: National Institutes of Health i Current Controlled Trials

Register.

15
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W celu wykonania petnej oceny bezpieczenstwa alglukozydazy alfa przeszukano
réwniez publikacje urzeddw zajmujgcych sie nadzorem i monitorowaniem
bezpieczenstwa produktéow leczniczych: EMA (ang. European Medicines Agency —
Europejska Agencja Medyczna), FDA (ang. Food and Drug Administration —
Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow), WHO (ang. World Health Organization
— Swiatowa Organizacja Zdrowia) w tym The Uppsala Monitoring Centre oraz Urzad
Rejestraciji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych
(URPL).

Ponadto przeszukano odniesienia Dbibliograficzne, zawarte w publikacjach

wigczonych po selekcji abstraktow.
Kryteria wiaczenia i wykluczenia badan

Do analizy klinicznej zostaty wtaczane badania spetniajgce kryteria zdefiniowane
zgodnie ze schematem PICOS (ang. population, intervention, comparison, outcome,
study design - populacja, interwencja, komparatory, punkty koncowe, metodyka),

ktore zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.
Kryteria witaczenia badan:
e populacja: chorzy z p6zng postacig choroby Pompego;

¢ interwencja: alglukozydaza alfa (ERT);

e punkty koncowe: wszystkie istotne klinicznie punkty koncowe, m.in. czas
przezycia catkowitego (OS, ang. overall survival), jakos¢ zycia chorych (QoL,
ang. quality of life), profil bezpieczenstwa;

16
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' W ramach dodatkowej oceny bezpieczenstwa analizowano czestosci wystepowania zdarzen/dziatan
niepozadanych, nie uwzgledniano punktéw koncowych dotyczacych wczesniejszego zakonczenia
udziatu w badaniu z powodu zdarzen/dziatan niepozadanych

17
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Kryteria wykluczenia badan:

e populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtaczenia, np. wczesna postac

choroby Pompego;

¢ interwencja: inna niz wyzej wymieniona;
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Selekcja odnalezionych badan

Odnalezione publikacje w gtéwnych bazach medycznych Medline, Embase
i Cochrane Library oraz bazach dodatkowych zostaty poddane selekcji na podstawie
tytutdw i streszczen, a nastepnie petnych tekstéw. Selekcji dokonato niezaleznie
dwdch analitykow (ANK, MK). W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane
byly z udziatem trzeciego analityka (AG) na drodze konsensusu. Selekcje oparto na

19
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wczesniej zdefiniowanych kryteriach wigczenia i wykluczenia, opisanych

w rozdziale 2.2.
Ocena jakosci badan

Badania eksperymentalne z grupg kontrolng oceniono w skali Jadad, a badania
jednoramienne w skali NOS (ang. The Newcastle-Ottawa) i NICE (ang. The National
Institute for Health and Clinical Excellence). W zataczniku 13.5 przestawiono wzory
skali (Tabela 100, Tabela 101, Tabela 102).

Badania eksperymentalne z grupg kontrolng zostaty réwniez ocenione wedtug
szczegotowej skali stworzonej przez analitykdw wykonujacych raport. Wzér skali
zostat przedstawiony w zatgczniku 13.5 (Tabela 105).

Dodatkowo, wptyw jakosci badan na wyniki poszczegdlnych punktéw koncowych
oceniono w skali GRADE [4] (Tabela 103 w zataczniku 13.5).

Analiza statystyczna

Skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo stosowania ERT (alglukozydazy alfa) oraz braku
ERT poréwnano wykorzystujac programy RevMan 5.1 oraz Microsoft Excel 2007. Dla
wynikbw o charakterze dychotomicznym (np. czesto$¢ wystepowania przerostu
komory serca) obliczano iloraz szans (OR, ang. odds ratio) oraz 95% przedziat
ufnoéci. W przypadku braku zdarzen w grupie badanej lub kontrolnej obliczano iloraz
szans metodg Peto (Peto OR, ang. Peto odds ratio). Do pordéwnan parametrow
ciagtych (np. dystans w tescie 6-minutowego marszu) wykorzystywano wskaznik
réznicy Srednich (MD, ang. mean difference) oraz 95% przedziat ufnosci.

W publikacjach dotyczacych badan klinicznych czesto przedstawiane sg jedynie
wartosci median, brakuje natomiast wartosci $rednich. W takich sytuacjach, aby
wyliczy¢ wartoSci  Srednie niezbedne sg szczegétowe dane dotyczace
poszczegoinych wynikéw dla kazdego badanego chorego z osobna. Jednak takie
dane sg zwykle niedostepne. W zwigzku z tym, w takich przypadkach, jako najlepszy
estymator $redniej w analizie przyjeto wartoé¢ mediany i obliczano MD jako rdoznice

median.

20



g;% mahta Myozyme® (alglukozydaza alfa) w leczeniu poznej postaci choroby
- Pompego — analiza kliniczna

Parametr bezwzgledny RD (ang. risk difference — réznica ryzyka) i parametr NNT
(ang. number needed-to-treat — liczba chorych, ktérych trzeba podda¢ danej
interwencji przez okreslony czas, aby uzyska¢ jeden dodatkowy korzystny punkt
koncowy lub unikna¢ jednego niekorzystnego punktu koncowego) obliczano, gdy
parametr wzgledny OR byt istotny statystycznie. Ponadto parametr RD obliczano,
gdy nie byto mozliwe obliczenie parametru OR ze wzgledu na brak zdarzenh/efektéw
zdrowotnych w grupie badanej i kontrolnej. W przypadku wynikéw niekorzystnych dla
ocenianej interwencji zamiast NNT interpretowano wyniki z wykorzystaniem
parametru NNH (ang. number needed-to-harm — liczba chorych, ktérych poddanie
okreslonej interwencji przez okreslony czas wigze sie z wystgpieniem jednego
dodatkowego niekorzystnego punktu kohncowego Ilub niewystgpieniem jednego
korzystnego punktu kohcowego). Zgodnie z konserwatywnym podejsciem do analizy
wartosci NNT wraz z przedziatami ufnosci zostaty zaokraglone w goére, do catkowitej

liczby chorych, natomiast wartosci NNH w dot.

Do oceny réznic czestosci wystepowania zdarzen wykorzystano wskaznik OR. Brak
statystycznie istotnych réznic stwierdzano, gdy 95% przedziat ufnosci dla wskaznika
OR zawierat wartos¢ 1. W przypadku, kiedy wartos¢ parametru OR byta istotna
statystycznie a jednocze$nie wykazano brak réznic pomiedzy grupami dla parametru
RD, wynik traktowano jako nieistotny statystycznie.

Btad standardowy réznicy $rednich obliczano jako pierwiastek z sumy kwadratow
btedow standardowych poszczegdlnych s$rednich. Brak istotnosci statystycznej
roznicy $Srednich stwierdzano, gdy 95% przedziat ufnosci dla réznicy $rednich

zawierat wartosc¢ 0.

Wartosci odchylen standardowych (SD, ang. standard deviation) wpisywanych do
programu RevMan 5.1 odczytywano bezposrednio z badan. W przypadku, gdy
autorzy zamiast odchylenia standardowego podawali btad standardowy, zakres badz
przedziat ufnosci 95%, odchylenie standardowe obliczano na podstawie powyzszych
danych zakfadajac, ze zmienna losowa ma rozktad normalny. Btedy standardowe
mnozono przez pierwiastek z liczby chorych, natomiast zakresy dzielono przez 4,
a przedziaty ufnosci 95% dzielono przez 3,92 i mnozono przez pierwiastek z liczby
chorych.
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Ponizej przedstawiono podsumowanie opisanych wskaznikow i ich interpretacje.

Tabela 1.
Podsumowanie wskaznikdw oceny skutecznosci i bezpieczenstwa oraz ich
interpretacje
Parametr Kiedy liczony Interpretacja
oo Szansa wystapienia okreslonego punktu koncowego
OR Dla wymkgw 0 charakterze w grupie badanej jako procent szansy w grupie
dychotomicznym .
kontrolnej
- Prawdopodobienstwo  wystgpienia  okreslonego
RR 5'2% Stlggjzgno rcr:"harakterze punktu koncowego w grupie badanej jako procent
y y prawdopodobienstwa w grupie kontrolnej
Dla wynikdéw o charakterze
dychotomicznym, Interpretuje sie jako liczbe chorych w grupie badane;j,
Peto OR w przypadku braku zdarzern | u ktérych wystapit efekt, przypadajacych na jednego
w grupie badanej lub chorego z grupy kontrolnej, u ktérego wystapit efekt
kontrolnej
Gdy parametr wzgledny OR | Informuje o réznicy prawdopodobienstw wystapienia
RD 4 : A e .
byt istotny statystycznie zdarzenia w grupach badanej i kontroinej
Liczba chorych, ktérych trzeba podda¢ danej
_Gdy parametr wzgledny OR interwencji przez okreslony czas, aby uzyskac jeden
NNT i parametr bezwzgledny RD \ A
; . dodatkowy korzystny punkt koncowy lub unikngé
byly istotne statystycznie . d .
jednego niekorzystnego punktu koncowego
Liczba chorych, ktérych poddanie okreslonej
Gdy parametr wzgledny OR | interwencji przez okre$lony czas wigze sie z
NNH i parametr bezwzgledny RD | wystgpieniem jednego dodatkowego niekorzystnego

byty istotne statystycznie

punktu koncowego lub niewystgpieniem jednego
korzystnego punktu koricowego

Zrédfo: opracowanie wiasne
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Publikacje z baz dodatkowych:
CRD: 6
EMA: 357
FDA: 165
WHO: 27
URPL: 267
Ltacznie: 822

Publikacje z gtéwnych baz
medycznych:
Medline i Embase: 702
Cochrane Library: 25
tacznie: 727
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Skale oceny jakosci badan

Tabela 100.
Ocena jakosci danych wg skali Jadad

Odpowiedz Punktacja
Tak/Nie 1/0

Czy badanie opisano jako randomizowane?

Czy badanie opisano jako podwdjnie zaslepione?

Czy podano informacje o utracie pacjentéw z badania
i okresu obserwacji?
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Czy doda¢ 1 punkt za podany opis randomizacji i wtasciwg
metode?

Czy dodac 1 punkt za podany opis zaslepienia i wtasciwg
metode?

Czy odja¢ 1 punkt za niewlasciwg metode randomizaciji?

Czy odja¢ 1 punkt za niewtasciwg metode zaslepienia?

Tabela 101.
Ocena jakosci danych wg skali NICE

L Pytanie Odpowiedz Tak/Nie Pun&t:cj?

1. Czy badanie byto prowadzone w wiecej niz jednym
osrodku?

2. Czy hipoteza badawcza/cel badania jest jasno opisany?

3. Czy kryteria wigczenia i wykluczenia pacjentéw sg
sprecyzowane?

4. Czy zostaty jasno zdefiniowane punkty koricowe?

5. Czy dane byly poprawnie analizowane?

6. Czy w opisie badania znajduje sie stwierdzenie, ze
pacjenci byli wigczani kolejno?

7. Czy opisano jasno wyniki badania?

8. Czy wyniki przedstawiono w podziale na podgrupy
pacjentow (np. wg stopnia zaawansowania choroby,
charakterystyk pacjentéw, innych czynnikéw)?

SUMA PUNKTOW

Tabela 102.
Kwestionariusz Newcastle-Ottawa Scale (NOS) do oceny badan
nierandomizowanych

SKALA OCENY JAKOSCI BADAN NEWCASTLE-OTTAWA — BADANIA KOHORTOWE

Uwaga: badanie moze otrzymaé najwyzej jedna gwiazdke za kazdy numerowany element skali w kategoriach
“Dobér préby” i “Punkt koricowy”. W kategorii ,Poréwnywalno$¢” mozna przyznac najwyzej dwie gwiazdki.
Dobor proby

1) Reprezentatywno$¢ kohorty narazonej

a) w pemhi reprezentatywna w odniesieniu do przecietnego (prosze wypisac)
w danej spotecznosci *

b) w pewnym stopniu reprezentatywna w odniesieniu do przecigtnego __ w danej
spotecznosci *
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c)
d)

okreslona grupa uzytkownikéw (np. pielegniarki, wolontariusze)
nie okreslono metody doboru kohorty

2) Dobér kohorty bez narazenia

a)
b)
c)

z tej samej co narazona kohorta *
Z innego $rodowiska (z innej populacii)
nie okreslono metody doboru kohorty bez narazenia

3) Stwierdzenie narazenia

a)
b)
c)
d)

dane pewne (np. dokumentacja zabiegu chirurgicznego) *
ustrukturyzowany wywiad *

raportowane przez chorego w formie pisemnej

nie okreslono

4) Wykazano, ze badany punkt korficowy nie wystepowat na poczatku badania

a)
b)

tak *
nie

Poréwnywalnosé

1) Poréwnywalno$¢ kohort na podstawie planu badania lub analizy

a)
b)

w badaniu uwzgledniono (prosze wybrac najbardziej istotny czynnik) *

w badaniu uwzgledniono dodatkowy czynnik (to kryterium mozna zmodyfikowaé tak,
aby dotyczyto innego istotnego czynnika) *

Punkt koncowy

1) Ocena wystapienia punktu korncowego

a)
b)
c)
d)

niezalezna ocean z zaslepieniem *
odwotanie do dokumentacji *
raportowane przez chorego

nie okreslono

2) Czy okres obserwacii byt odpowiednio dtugi, aby wystapit punkt koricowy?

a)
b)

tak (prosze wybra¢ odpowiedni okres obserwacji dla badanego punktu koficowego) *

nie

3) Poprawnos$é obserwacji kohort

a) petna obserwacja — znane losy wszystkich chorych *

b) mate prawdopodobienstwo btedu systematycznego na skutek utraty chorych z okresu obserwacji —
niewielka liczba utraconych chorych - > % ukonczyto obserwacje (prosze wybra¢ odpowiedni
odsetek) lub odniesiono sie loséw chorych utraconych *

c) < % ukoiczylo obserwacje (prosze wybra¢ odpowiedni odsetek) i brak odniesienia
do loséw chorych utraconych

d) nie okresiono

Tabela 103.

Kryteria oceny jakosci danych wg wytycznych GRADE

Rodzaj badania:

— badanie z randomizacjg = jako$¢ wysoka
— badanie obserwacyjne = jako$¢ niska

— jakiekolwiek inne dane = jako$¢ bardzo niska
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Czynniki obnizajace jakos¢ danych:

— powazne (—1) albo bardzo powazne (-2) ograniczenie jakosci badania

— wazna niezgodno$¢ wynikéw (—1)

— umiarkowana (—1) lub duza (-2) niepewno$¢ co do mozliwosci odniesienia danych

— nieprecyzyjne oszacowanie efektéow lub zbyt mata liczba danych (—1)

— duze prawdopodobienstwo, ze czes$¢ badan na dany temat nie zostata opublikowana (—1)

Czynniki zwigkszajace jako$é danych:

- silny zwigzek pomigdzy interwencjg a punktem koricowym — statystycznie istotne ryzyko wzgledne
>2 (albo <0,5) oszacowane na podstawie zgodnych wynikéw 22 badan obserwacyjnych, bez
prawdopodobnych czynnikéw zaktécajacych mogacych zmniejszy¢ zaobserwowany efekt (+1)

~ bardzo silny zwigzek pomigdzy interwencjg a punktem koricowym - statystycznie istotne ryzyko
wzgledne >5 (albo <0,2) na podstawie danych bezposrednich, bez powaznych zastrzezen co do ich
wiarygodnosci (+2)

- wykazanie zaleznosci efektu od dawki (+1)

- wszystkie prawdopodobne, ale niewzigte pod uwage czynniki zakiécajace najprawdopodobniej
zmniejszyty zaobserwowany efekt (+1)

Tabela 104.
Klasyfikacja doniesien naukowych odnoszacych sie do terapii’

Typ badania I Rodzaj badania Opis podtypu
Metaanaliza na podstawie wynikéw przegladu
IA
systematycznego RCT
Przeglad systematyczny RCT
B Systematyczny przeglad RCT bez
metaanalizy
Poprawnie zaprojektowana kontrolowana
HA ; T 2
préba kliniczna z randomizacjg
Badanie eksperymentalne B Popfawnife ;aprojektowana kontro}owa}na
préba kliniczna z pseudorandomizacijg
Poprawnie zaprojektowana kontrolowana
nc . - . .3
préba kliniczna bez randomizac;ji
Przeglad systematyczny badan
A -
obserwacyjnych
Poprawnie zaprojektowane prospektywne
B badanie kohortowe z réwnoczasowa grupg
kontrolng;
Badanie obserwacyine z gru Poprawnie zaprojektowane prospektywne
vl grupa lic badanie kohortowe z historyczng grupg
kontrolng
kontrolng
Poprawnie zaprojektowane retrospektywne
D badanie kohortowe z réwnoczasowg grupg
kontrolng
Poprawnie zaprojektowane badanie kliniczno-
E
kontrolne (retrospektywne)
Badanie opisowe IVA Seria przypadkéw - badanie pretest/posttest*
IvB Seria przypadkéw - badanie posttest®
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Typ badania ‘ Rodzaj badania Opis podtypu

Ive Inne badanie grupy pacjentéw

IVD Opis przypadku

Opinia ekspertéw w oparciu o doswiadczenie
Opinia ekspertéw Vv kliniczne, badania opisowe oraz raporty
paneléw ekspertow

" Modyfikacja wtasna na podstawie: Undertaking systemic reviews of research on effectiveness: CRD guidelines
for those carrying out or commissioning reviews. CRD report #4, University of York, York 1996.
Kontrolowana préba kliniczna z randomizacja, ang. randomised controlled trial, RCT.
® Kontrolowana prdba kliniczna, ang. clinical controlled trial, CCT.
“ Badanie typu pretest/posttest — badanie opisowe ze zbieraniem danych przed zastosowaniem ocenianego
postepowania i po nim.

® Badanie typu posttest — badanie opisowe ze zbieraniem danych tylko po zastosowaniu ocenianego
postepowania.
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I Powod wykluczenia

Niewtasciwe punkty koncowe

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa populacja

Niewtasciwa populacja

Niewfasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwe punkty koncowe

Niewtasciwe punkty koficowe

Niewtasciwa populacja

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa populacja

Niewtasciwa populacja

Niewtasciwa metodyka

Niewtasciwa metodyka

Niewlasciwa populacja

Niewtasciwe punkty koricowe
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