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Indeks skrotow

Skrét Objasnienie
AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych
CEAR ang. Cost-Effectiveness Analysis Registry — baza danych dotyczgcych analiz kosztow-efektywnosci
I |
CRD ang. Centre for Rev_iews and I;)i;serpination —_Centrum Przegladow
i Rozpowszechniania brytyjskiej stuzby zdrowia
- |
CUA ang. cost-utility analysis— analiza kosztéw-uzytecznosci
CUR ang. cost-utility ratio — wspétczynnik kosztow-uzytecznosci
CZN cena zbytu netto
I -
EBM ang. evidence based medicine — medycyna oparta o0 dowody naukowe
I .
FL ang. follicular lymphoma — chioniak grudkowy




:é';,‘mahta Levact® (bendamustyna) w leczeniu indolentnych  chtoniakéw
S nieziarniczych — analiza ekonomiczna

Skrot Objasnienie

ICUR ang. incremental cost-utility ratio — inkrementalny wspétczynnik kosztow-uzytecznos$ci

IS istotnos¢ statystyczna

i.v. tac. intravenous — dozylnie
MALT ang. mucosa-associated lymphoid tissue lymphoma - chtoniak wywodzacy sie z tkanki limfoidalnej w btonie sluzowej
m.c. masa ciata
n/d nie dotyczy
NHL ang. Non-Hodgkin lymphoma — chtoniaki nieziarnicze
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

p.c. powierzchnia ciata

p.o. tac. per os - doustnie
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Skrot Objasnienie
H I
I .
H I
QALY ang. quality adjusted life years — lata zycia skorygowane o jakosé
QoL ang. quality of life — jakos¢ zycia

SE ang. standard error — btad standartowy
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Streszczenie

CEL | ZAKRES ANALIZY

Celem analizy byta ocena optacalnosci stosowania w Polsce bendamustyny (nazwa handlowa Levact®) w leczeniu chorych z
indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi (wczesniej leczonych rytuksymabem) w ramach nowego programu lekowego. Doboru

komparatorow oparto na podstawie przeprowadzonych analiz - Analizy problemu decyzyjnego oraz Analizy klinicznej.
METODYKA

W celu oceny optacalnosci stosowania produktu Levact® we wskazanej populacji chorych, zastosowano technike analityczng
kosztow-uzytecznos$ci, w ktérej za jednostke efektu zdrowotnego przyjeto dlugosc zycia skorygowang o jakos¢ zycia (QALY, ang.

guality-adjusted life years).
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Modelowanie efektow zdrowotnych zostato wykonane w oparciu o model stworzony od podstaw na potrzeby tej analizy —
uwzgledniat on warunki polskiej praktyki klinicznej m.in. w kwestii doboru komparatorow, wysokosci i struktury ponoszonych

kosztow.

W celu okreslenia efektéw zdrowotnych zastosowania terapii w rozpatrywanej populacji postuzono sie wynikami przedstawionymi w
badaniach odnalezionych

w ramach Analizy Klinicznej
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N /\nalize wykonano zaréwno z

perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych (zwanego dalej ptatnikiem publicznym)
i perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczeh ze srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcy (zwang
dalej perspektywg poszerzong). W analizie przyjeto stope dyskontowg na poziomie 5% dla kosztéw oraz 3,5% dla efektéw

zdrowotnych.

WYNIKI
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Na podstawie uzyskanych w analizie wynikow okresli¢ mozna, ze finansowanie terapii bendamustyng w ramach nowego programu

lekowego jest zasadne
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1. Celi zakres analizy ekonomicznej

Analiza zostata przygotowana w celu oceny opfacalnosci stosowania w Polsce bendamustyny (nazwa handlowa Levact®) w
leczeniu chorych z indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi (uprzednio leczonych rytuksymabem), w ramach nowego programu

lekowego.

Doboru komparatoréw dokonano w oparciu o Analize problemu decyzyjnego [30] oraz Analize kliniczna [29). | EGcNGG—
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Wyniki uzyskano w oparciu o wykonany na potrzeby analizy model, uwzgledniajgcy warunki polskiej praktyki klinicznej, w

szczegolnosci zwigzane z kosztami porownywanych terapii.
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2. Strategia analityczna

Analiza ekonomiczna opiera sie na wykonanym od podstaw modelu, odpowiadajgcemu warunkom polskiej praktyki klinicznej m.in.
w kwestii doboru komparatorow, wysokosci i struktury ponoszonych kosztow. W analizie wykorzystano zarowno wyniki badan

odnalezionych w ramach Analizy Klinicznej [29], jak i wyniki innych badan odszukanych na potrzeby analizy ekonomicznej

3. Perspektywa

Wykonany model pozwala na uzyskanie wynikdw zarowno w perspektywie ptatnika publicznego jak i w perspektywie poszerzonej
(obejmujgcej oprocz ptatnika publicznego takze pacjenta), gdyz zgodnie z Rozporzgdzeniem ws. minimalnych wymagan analize
wykonano zarowno w perspektywie ptatnika publicznego jak

i w perspektywie poszerzonej.
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e

Horyzont czasowy

Zgodnie w Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) horyzont czasowy analizy ekonomicznej powinien byc¢
wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byla ocena réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz

komparatorow [1].

18
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5. Dyskontowanie

W ocenie zasadnoéci finansowania danej technologii medycznej nalezy uwzgledni¢ koszty i efekty kliniczne jakie bedzie ona
generowata w okreslonym horyzoncie czasowym. Zgodnie z teorig ekonomii, wartosci przyszte ponoszonych kosztéw
(i uzyskiwanych efektow zdrowotnych) nie sg réwne wartosciom kosztow (ani uzyskiwanym efektom zdrowotnym) ponoszonych w
chwili obecnej. W celu unikniecia bteddéw, wartosci przyszie nalezy wyrazic w wartosciach terazniejszych, czemu stuzy

dyskontowanie.

Zgodnie z Wytycznymi AOTM w analizie przyjeto stope dyskontowg na poziomie 5% dla kosztow oraz 3,5% dla wynikéw

zdrowotnych [1].

Ponadto w analizie wrazliwosci uwzgledniono stopy dyskontowe na poziomie: 5% dla kosztow i wynikdw zdrowotnych; 0% dla

kosztéw i wynikéw zdrowotnych; 0% dla wynikow zdrowotnych i 5% dla kosztéw.

6. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci zycia chorych z

indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi

Oprécz wynikéw zdrowotnych z badan klinicznych, w modelu konieczne byto réwniez okreslenie jakosci zycia chorych w
analizowanym wskazaniu. Z tego wzgledu wykonano przeglgd systematyczny, majacy na celu odnalezienie publikacji

przedstawiajgcych rezultaty badan jakosci zycia chorych z indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi.

19
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6.1. Kryteria wlgczenia i wykluczenia badan do oceny jakosci zycia chorych

Celem wykonanego przegladu byto odnalezienie badan spetniajgcych ponizej zdefiniowane kryteria, ktére zostaty ustanowione a

priori w protokole do przegladu systematycznego.

Kryteria wigczenia badan:

Kryteria wykluczenia badan:

6.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia badah do oceny jakosci zycia chorych zastosowano strategie wyszukiwania.

I Strategie te zawierajg terminy odnoszace sie do wyzej zdefiniowanych kryteriéw wigczenia badan.

20



:é;,‘mahta Levact® (bendamustyna) w leczeniu indolentnych  chtoniakéw
S nieziarniczych — analiza ekonomiczna

Zaktadanym wynikiem przeglagdu byto odnalezienie badan umozliwiajgcych ocene jakosci zycia chorych w analizowanym
wskazaniu, z uwzglednieniem standéw przyjetych w modelu oraz punktéw koncowych, okreslonych w badaniach, wtgczonych do

Analizy Kklinicznej.

6.3. Selekcja badan
Odnalezione publikacie | EE_—uE S .

I zostaly poddane selekcji na podstawie tytutéw i streszczen, a nastepnie petnych tekstow. Selekcji dokonato niezaleznie
dwoch analitykéw [l W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane byty z udziatem trzeciego analityka i} na
drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wigczenia

i wykluczenia, opisanych w rozdziale 6.1.

Proces selekcji badan do oceny jakosci zycia zobrazowano na diagramie, || GGG

6.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione na podstawie przegladu

systematycznego i wiaczone do analizy

W wyniku przeszukiwania gtéwnych baz informacji medyczne] | o o 2/ < ziono [ publikacii

w formie tytutéw i abstraktow.

21
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M ]

Po przeprowadzeniu selekcji abstraktéw wigczono _ do analizy petnych tekstéw. Po przeprowadzeniu selekcji na
podstawie pelnych tekstow ostatecznie do analizy wiaczono | przydatnych do oceny jakosci zycia chorych

z indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi.

Publikacje witaczone do analizy na podstawie oceny petnych tekstéw:

6.5. Metodyka publikacji wtaczonych do oceny jakosci zycia chorych

N
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6.6. Zrédta danych o jakosci zycia z publikacji wiaczonych do oceny jakosci zycia
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Ocena wynikéw zdrowotnych

N

1. Jakos¢ zycia
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7.2. Skutecznosc¢ kliniczna i profil bezpieczenstwa

=

Analizie klinicznej scharakteryzowane zostaty punkty koncowe brane pod uwage
w badaniach oceniajgcych efekty i bezpieczenstwo terapii bendamustyng oraz alternatywnych terapii. W ponizszych rozdziatach

przedstawiono efekty terapii majgce bezposredni wptyw na efekty zdrowotne i koszty terapii.
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8. Przeglad systematyczny innych analiz ekonomicznych wykonanych w

Polsce lub za granica

8.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia innych analiz ekonomicznych

Celem przegladu innych analiz ekonomiczny wykonanych w Polsce lub za granicg byto odszukanie publikacji spetniajgcych ponizej

przedstawione kryteria, ktére zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.

Kryteria wigczenia badan:

Kryteria wykluczenia badan:
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8.2. Strategia wyszukiwania

Zaktadanym wynikiem przegladu byto odnalezienie publikacji prezentujgcych wyniki innych analiz ekonomicznych, wykonanych w
kraju lub za granicg, dotyczgcych wskazanego problemu zdrowotnego oraz opfacalnosci stosowania ocenianej interwencji

wzgledem zdefiniowanego komparatora.
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8.3. Selekcja badan
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©

Technika analityczna

Poniewaz zalezna od zdrowia jakos¢ zycia jest w omawianym problemie zdrowotnym ,jednym z istotnych wynikow analizowanych
technologii medycznych”, zdecydowano o przeprowadzeniu analizy ekonomicznej technikg kosztéw-uzytecznosci (CUA,
ang. cost-utility analysis) [1]. Jako efekt zdrowotny w analizie kosztéw uzytecznosci przyjeto punkt koncowy wyrazany przez
skorygowang o jako$¢ zycia, dtugosc zycia chorego w okresie przyjetym za dtugosc linii leczenia — okresie, dla ktérego mozna na

podstawie badan okresli¢ skutecznosc¢ i bezpieczenstwo rozpatrywanych terapii (przyjety horyzont czasowy).

Zgodnie z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) [1], przeprowadzono takze analize kosztéw i

konsekwencji (CCA, ang. cost-consequences analysis).
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&

10. Analiza kosztow

W analizie uwzgledniono koszty odpowiadajgce zuzyciu zasobow w praktyce klinicznej w Polsce. Wszystkie roznice w kosztach

ujawniajg sie w przyjetym dla analizy horyzoncie czasowym |EEEEEEE
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11. Modelowanie
IS
I

Model zostat opracowany tak aby odpowiadat polskiej praktyce klinicznej

w szczegolnosci aby oddawat wielkos¢ kosztow zwigzanych z zastosowaniem kazdego ze schematow (bendamustyny bgdz
komparatorow) zwigzanych

z uzyskaniem efektéw zdrowotnych modelowanych na podstawie dostepnych badan.
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Model wykonano w programie MS Excel 2007. Modelowaniu podlegaty efekty zdrowotne i koszty zwigzane z terapig chorych z

indolentnymi chtoniakami nieziarniczymi.

Wytyczne AOTM wskazuja, ze struktura modelu wykorzystywanego w analizie ekonomicznej powinna by¢ prosta, ale jednoczes$nie

model musi odpowiada¢ problemowi zdrowotnemu i musi by¢é zgodny z ogodlnie akceptowang wiedzg na temat przebiegu
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14. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Jednokierunkowg analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametrow, ktére w najwiekszym stopniu obarczone sg niepewnoscia,
a mogg miec¢ duzy wptyw na koncowe wyniki. Dla parametréw tych przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value
analysis), ktéra badata wptyw przyjecia przez te parametry wartosci skrajnych na wyniki koncowe — okreslajgc przedziat ich

wartosci.
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Analize wrazliwosci wykonano dla perspektywy poszerzonej i perspektywy ptatnika publicznego | KGN

Zgodnie z Wytycznymi AOTM analizie wrazliwosci poddano obrang wysokos¢ dyskontowania dla kosztow i efektow zdrowotnych.

w analizie wrazliwosci,
w pierwszym wariancie rozpatrzono stope dyskontowania po 5% dla kosztow
[ efektow zdrowotnych; w drugim - stope dyskontowania po 0% dla obu wielkosci;

w trzecim - przyjeto stope dyskonta 0% dla efektéw zdrowotnych i 5% dla kosztéw.

Petna lista parametrow uzytych w analizie znajduje sie w ponizszej tabeli, wraz

z zakresem zmiennosci — opisanym dalej.
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15. Wielokierunkowa  probabilistyczna  analiza

wrazliwosci

W celu okreslenia niepewnosci wynikdbw przeprowadzono wielokierunkowg

probabilistyczng analize wrazliwosci.

W przypadku wszystkich parametréw dysponowano prawdopodobng oraz minimalng
i maksymalng wartoscig parametru. W tej sytuacji, w przypadku parametrow, dla
ktérych nie mozliwe byto okreslenia odchylenia standardowego zdecydowano sie
w modelowa¢ rozktad parametréw za pomocg rozktadu tréjkgtnego, szczegdlnie
przydatnego, gdy nie mozna oszacowaé odchylenia standardowego parametrow.
Jesli mozliwe byto wykorzystanie odchylenia standardowego to stosowano rozktad

normailny.

15.1. Parametry uwzglednione w  wielokierunkowej

probabilistycznej analizie wrazliwosci
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16. Analiza progowa

Wykonano analize progowg z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy

poszerzonej,
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17. Progowa analiza wrazliwosci
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18. Obszary rozbieznosci miedzy czescig kliniczng

a kosztowa

18.1. Sposob prezentacji efektu zdrowotnego

18.2. Prezentacja zdarzen w czasie

18.3. Zakres danych wykorzystywanych do przedstawienia

wynikéw
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19. Ograniczenia
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20. Podsumowanie i wnioski koncowe
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21. Dyskusja
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22. Zalaczniki
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