i mahta

ESBRIET® (PIRFENIDON) W LECZENIU
L AGODNEJ DO UMIARKOWANEJ
POSTACI IDIOPATYCZNEGO WLOKNIENIA
PLUC U OSOB DOROSLYCH

ANALIZA EKONOMICZNA

Wersja 1.1

Wykonaweca: Autorzy:

MAHTA Sp. z o0.0.
ul. Rejtana 17/5
02 - 516 Warszawa

Tel. 22 542 41 54
E-mail: biuro@mahta.pl

Warszawa, 15 maja 2013




'< _;‘ mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci
T idiopatycznego widknienia ptuc u 0séb dorostych — analiza ekonomiczna

W dniu 15 maja 2013 r. analiza ekonomiczna zostata zaktualizowana w zwigzku
zuwagami zawartymi w  PiSmie = MZ-PLR-460-17668-7/JA/13 z  dnia

22 kwietnia 2013 r. Pierwotnie analiza zostata zakoriczona 31 grudnia 2012 r.

Autorzy Wykonywane zadania

e Koncepcja analizy
e Gromadzenie i opracowanie danych
wejsciowych do modelu

Modelowanie
Analiza wrazliwosci
Analiza progowa

Identyfikacja i opracowanie
ograniczen analizy

e Opracowanie wynikow
e Whnioski i dyskusja

I » Koncepcja analizy

e Przeglad systematyczny badan do
oceny jakosci zycia i innych analiz
ekonomicznych

e Gromadzenie i opracowanie danych
wejsciowych do modelu

e Kontrola jakosci

_ e Przeglad systematyczny badan do
oceny jakosci zycia i innych analiz
ekonomicznych

e Modelowanie

e Whioski i dyskusja

Konflikt interesow:

Raport wykonano na zlecenie firmy InterMune International AG, ktéra finansowata
prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu interesow.



& ;;‘ mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci

idiopatycznego widknienia ptuc u osdb dorostych — analiza ekonomiczna

Spis tresci

INAEKS SKIOIOW ... 8
SHIESZCZENIE ....cci ittt ettt e e e e e e e e e e e e e 9
1. Celizakres analizy €KONOMICZNE].......ccuviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 12
2. Strategia analityCzZNa. ... ...uuuuuiiiiiiiiiiiiiiii 15
3. Perspektywa i NOryZONt CZASOWY .......couvuiiiiiiieeiiiiiiiiiie e e e e e e e e eaaans 15
A, HOFYZONT CZASOWY ..uuiiiiiiiiiiieiiiie et e et ete e et e e e et s e e et e e e e e e e e e e et e e et e e ean e e ean e eenas 16
5. DYSKONTOWANIE ......euiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiit bbb eeeenenene 16
6. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci zycia.................ccccceee. 17

6.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia badann do oceny jakosci zycia

(o3 0T Y/ o 18
6.2.  Strategia WYSZUKIWANIA .........uuuuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiee e 18
6.3.  SelekCjabadan ..o 19

6.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione na podstawie

przegladu systematycznego i wigczone do analizy...........cccccoovevivveneennn. 19

6.5. |

6.6. Metodyka badan wtgczonych do oceny jakosci zycia chorych.................. 21
Ocena wynikOw zdrowotnyCh ..............ccooiiiiiiiiii e 22
A N P 1oAY o - 22
7.2. Skutecznosc kliniczna i profil bezpieczenstwa.............cccuevevvviiiiiiiiiiiiinnnns 22

Przeglad systematyczny innych analiz ekonomicznych wykonanych w

Polsce [ub za granica................cccooiiiiiii 24
8.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia innych analiz ekonomicznych ............... 24
8.2. Strategia WYSZUKIWANIA .........uuiiiiieiiiiiiiiiiiie et 25



'< ;;‘ mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci

idiopatycznego widknienia ptuc u osdb dorostych — analiza ekonomiczna

10.

11.
12.
13.

14.

8.3, SelekCja badan ..........cooiiiiiiiiiiii s 25

8.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie przegladu

systematycznego i wigczone do niniejszej analizy..........cccccccccciiiiiiiiiennns 26

8.5. Metodyka wtaczonych publikacji prezentujgcych wyniki innych analiz

EKONOMICZNYCN .. 26
Technika analityCzZNa ........oooouiiiiiiie e e eeeees 27
ANAlIZA KOSZEOW ..........ooviiiiiiiiiie e e 27

L 37
o4+ T 39
MOAEIOWANIE.......cco i 40
WalidacCja MOAEIU ..o e e e eeaaans 46
Przedstawienie WYNIKOW ..............cccooiiiiiiiiiiii e 46
13.1. Analiza KOSzZtOW-KONSEKWENCi.......cevvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 46
132. Analiza ... 52
Jednokierunkowa analiza WrazliwosSCi ............ccccuvveeiiieeiii i 55
14.1. Perspektywa ptatnika publicznego............ueoiiiiiiiiiiiiiii 60

14.1.1. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci [



< ;‘ mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci
T idiopatycznego widknienia ptuc u 0séb dorostych — analiza ekonomiczna

14.2. PerspektyWa WSPOINE ........couiiiiiiiiiiiiiiiiiee e 87

14.1.3. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci - [ GGG

14.2. Podsumowanie wynikow jednokierunkowej analizy wrazliwosci............. 117

15. Wielokierunkowa analiza WrazZliWOSCi «........oeeeeeeeeee e 118



< ;;‘ mahi;q Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu tagodnej do umiarkowanej postaci
ST idiopatycznego widknienia ptuc u oséb dorostych — analiza ekonomiczna




'< ;;‘ mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci

idiopatycznego widknienia ptuc u osdb dorostych — analiza ekonomiczna

17.

18.
19.
20.
21.

22.
23.
24.

Obszary rozbieznosci miedzy czesciag kliniczng a kosztowa ...................... 178
17.1. Badania wykorzystane do oceny skutecznosci i optacalnosci ................ 178
17.2. Sposéb prezentaciji efektu zdrowotnego .........coooeiviiiiiiiiiiiiiiiiiieeeen 178
17.3. Prezentacja zdarzen W CZasSi€ .........ccuuveeeiiiieeeiiiiiiiiieee e 179
17.4. Zakres danych wykorzystywanych do przedstawienia wynikow ............. 180
(@0 = U g %=1 o | - VA 180
Podsumowanie i Wnioski KOACOWE .............ccoovvviiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 181
DYSKUSJA ..o 182
P& Lt Lo 4 1] (N 185

21.1. Strategie wyszukiwania zastosowane w bazach Embase, Medline i
Cochrane Library do odnalezienia badan oceniajgcych jakos¢ zycia
chorych oraz innych analiz ekonomicznych wraz z liczbg publikaciji

odnalezionych dla poszczegolnych zapytan ..........ccccoooeeeei, 185

21.2. Stowa kluczowe zastosowane w bazie dodatkowej wraz z liczbg

publikacji odnalezionych dla poszczegdlnych zapytan ..................o.oo. 187

21.3. Diagram PRISMA przedstawiajgcy proces selekcji publikacji

wigczonych w ramach przegladu systematycznego ............ccccevvvvvvennnnnns 189
SPIS TADEI ... 191
SPIS FYSUNKOW ..ot e e eeeeeas 209
BibliOgrafia ... 212



Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu tagodnej do umiarkowanej postaci
idiopatycznego witdknienia ptuc u o0sob dorostych — analiza
ekonomiczna

Indeks skrotow

Skrét Rozwiniecie
6MWT ang. 6-min walk test — test 6-cio minutowego marszu
AIAT aminotransferaza alaninowa
AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych w Polsce
AspAT aminotransferaza asparaginianowa
b/d brak danych
BSC ang. best supportive care — optymalne leczenie wspomagajace
CZN cena zbytu netto
ang. diffusing capacity for carbon monoxide — zdolnos¢ dyfuzyjna dla tlenku
DLco
wegla
FvC ang. forced vital capacity — natezona pojemnos¢ zyciowa
HRCT ang. high resolution computer tomography - tomografia komputerowa wysokiej
rozdzielczosci
ICUR ang. incremental cost-utility ratio - inkrementalny wspdtczynnik kosztéw-
uzytecznosci
IPF ang. idiopathic pulmonary fibrosis — idiopatyczne widknienie ptuc
kaps. kapsutka
n/d nie dotyczy
ang. National Institute for Health and Clinical Excellence — Narodowy Instytut
NICE Zdrowia i Doskonatosci Klinicznej zajmujacy sie ocena technologii
medycznych w Wielkiej Brytanii
NPC naturalny przebieg choroby
PIR pirfenidon
PL program lekowy
PLC placebo
ang. Preferred Reporting Items of Systematic Reviews and Meta-Analyses —
PRISMA preferowany sposob raportowania wynikéw przegladéw systematycznych
i metaanaliz
RSS ang.risk scharing scheme — umowa podziatu ryzyka
QoL ang. quality of life — jakos¢ zycia
ang. St. George's Respiratory Questionnaire — kwestionariusz uzywany do
SGRQ oceny jakosci zycia zaleznej od stanu zdrowia, specyficzny dla chorych z
obturacyjng chorobg ptuc
TKWR tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci
ang. University of California, San Diego Shortness of Breath Questionnaire —
UCSD SOBQ kwestionariusz oceniajgcy nasilenie dusznosci opracowany na Uniwersytecie

Kalifornijskim w San Diego
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£2 mahta Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu fagodnej do umiarkowanej postaci
SR LOTILTE idiopatycznego  widknienia  ptuc u os6b  dorostych - analiza

ekonomiczna

1. Celi zakres analizy ekonomicznej

Analiza zostata przygotowana w celu oceny optacalnosci stosowania w Polsce

pirfenidonu  (nazwa handlowa Esbriet®) w leczeniu dorostych chorych

N

idiopatycznym wiéknieniem ptuc w postaci tagodnej do umiarkowane.
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N

Strategia analityczna

w

Perspektywa i horyzont czasowy

Zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. [18] analiza
zostata wykonana zaréwno z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych (zwanej dalej perspektywa ptatnika publicznego),
jak i z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen

ze srodkdéw publicznych i Swiadczeniobiorcy (zwang dalej perspektywg wspolng).

15
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4. Horyzont czasowy

Zgodnie w Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) horyzont
czasowy analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byta
ocena roznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz
komparatorow. W przypadku technologii medycznych, ktérych wyniki i koszty
ujawniajg sie w ciggu catego zycia chorego, horyzont czasowy powinien zamyka¢ sie

W momencie zgonu pacjenta [1].

5. Dyskontowanie

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

dyskontowanie.
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o

Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci
zycia

Oprécz wynikéw zdrowotnych z badan klinicznych dotyczacych skutecznosci i

bezpieczenstwa, w analizie ekonomicznej konieczne byto okreslenie jakosci zycia
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6.1. Kryteria wiaczenia i wykluczenia badan do oceny

jakosci zycia chorych

Ponizej przedstawiono kryteria ustanowione a priori w protokole do przegladu

systematycznego, na podstawie ktérych decydowano o wtgczaniu badan do analizy.

Kryteria wigczenia badan:

Kryteria wykluczenia badan:

6.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia badan do oceny jakosci zycia chorych zastosowano strategie

wyszukiwania.

Strategie wykorzystane do przeszukania bazy Embase i Medline (N

I ooz Cochrane Library zaprezentowano w rozdziale 21.1.
Z kolei stowa kluczowe zastosowane do przeszukania bazy Cost-Effectiveness

Analysis Registry (CEAR) przedstawiono w rozdziale 21.2.

[
oo



Esbriet® (pirfenidon) w leczeniu tagodnej do umiarkowanej postaci
idiopatycznego witdknienia ptuc u o0sob dorostych — analiza
ekonomiczna

&2 mahta

6.3. Selekcja badan

Publikacje odnalezione w gtéwnych bazach medycznych: Medline, Embase

i Cochrane Library oraz w bazie CEAR zostaty poddane selekcji na podstawie tytutéw

i streszczen, a nastepnie petnych tekstow.

I Sclekcje oparto na

wczesdniej zdefiniowanych kryteriach wtgczenia i wykluczenia.

Proces selekcji badan do oceny jakosci zycia zobrazowano na diagramie,

przedstawionym w zatgczniku (Rozdziat 21.3).

6.4. Publikacje do oceny jakosci 2zycia chorych
odnalezione na podstawie przegladu systematycznego

| wigaczone do analizy

W wyniku przeszukiwania gtdwnych baz informacji medycznej (Medline, Embase,

Cochrane Library) odnaleziono |

Ponadto przeszukano Cost-Effectiveness Analysis Registry, w ktérej odnaleziono |

19
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6.5. Metodyka badan wiaczonych do oceny jakosci zycia

chorych
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7.2.Skutecznos$é€ kliniczna i profil bezpieczenstwa
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8. Przeglad systematyczny innych analiz
ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za

granica

8.1. Kryteria wifaczenia i wykluczenia innych analiz

ekonomicznych

Ponizej przedstawiono kryteria ustanowione a priori w protokole do przegladu

systematycznego, na podstawie ktérych decydowano o wtgczaniu badan do analizy.

Kryteria wigczenia badan:

Kryteria wykluczenia badan:

8.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych dotyczgcych omawianego

problemu zdrowotnego przeszukano bazy informacji medycznej: Embase i Medline

24
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() ooz Cochrane Library. Zastosowano strategie

wyszukiwania, ktére zaprezentowano w zatgczniku (Rozdziat 21.1).
Dodatkowo w analizie przeszukano bazy:

e Cost-Effectiveness Registry (CEAR) [6], w ktorej do odnalezienia analiz
ekonomicznych zastosowano stowa kluczowe zwigzane z problemem
zdrowotnym oraz stosowana interwencja,

e National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), w ktdrej do

odnalezienia analiz ekonomicznych zastosowano pojecie ,pirfenidone”.

Strategie przeszukania bazy CEAR zaprezentowano w zatgczniku (Rozdziat 21.2). W

przypadku strony NICE uzyto stowa kluczowego: pirfenidone.

8.3. Selekcja badan

Publikacje odnalezione w gtéwnych bazach medycznych: Medline, Embase
i Cochrane Library oraz bazach dodatkowych: CEAR oraz NICE zostaty poddane
selekcji na podstawie tytutéw i streszczen, a nastepnie petnych tekstowjiEEGEGzG

B Sclckcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wigczenia
i wykluczenia, opisanych w Rozdziale 8.2.

Proces selekcji innych analiz ekonomicznych zobrazowano na diagramie,

przedstawionym w zatgczniku (Rozdziat 21.3).

25
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8.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie
przegladu systematycznego i wigczone do niniejszej

analizy

W wyniku przeszukiwania gtéwnych baz informacji medycznej (Medline, Embase,

Cochrane Library) odnaleziono |

Ponadto przeszukano bazy:

e Cost-Effectiveness Analysis Registry, w ktorej odnaleziono

e National Institute for Health and Clinical Excellence, w ktorej odnaleziono l

8.5. Metodyka wiaczonych publikacji prezentujgcych

wyniki innych analiz ekonomicznych

26
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©

Technika analityczna

Zgodnie z Wpytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM) [1],
przeprowadzono takze analize kosztow i konsekwencji (CCA,

ang. cost-consequences analysis).
10. Analiza kosztow

W analizie uwzgledniono koszty odpowiadajgce zuzyciu zasoboéw w praktyce
klinicznej w Polsce. Wszystkie réznice w kosztach ujawniajg sie w przyjetym

dla analizy horyzoncie czasowym.

W niniejszej analizie brano pod uwage nastepujgce koszty:

27
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13.1. Analiza kosztéw-konsekwencji

dorostych przeprowadzono analize kosztéw-konsekwencji.
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16. Analiza progowa

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z 2 kwietnia 2012 r. art. 5 ust. 2 pkt. 4
niniejsza analiza powinna zawiera¢ cene zbytu netto preparatow Esbriet®, przy ktérej

ICUR terapii pirfenidonem jest réowny wysokos$ci progu opfacalnosci, ktéry obecnie

wynosi 105801 PLN/QALY (3 x PKB per capita). | EGcEIIIIINNDG
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