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Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawdw - analiza ekonomiczna

SKkroty i akronimy
ACR American College of Rheumatology

DAS Disease Activity Score

DMARD Disease Modifying Antirheumatic Drug (leki modyfikujace przebieg choro-

by)

EULAR European League Against Rheumatism

LMPCh Leki modyfikujace przebieg choroby (ang. disease modifying antirheumatic
drugs, DMARDs)

NLPZ Niesteroidowe leki przeciwzapalne

OB Odczyn Biernackiego

RZS Reumatoidalne zapalenie stawéw

TNF-a Czynnik martwicy guza (ang. tumor necrosis factor-alpha)
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Streszczenie
Analiza problemu decyzyjnego

Reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS) jest przewleklg uktadowa chorobg tkanki tgcz-
nej o podtozu immunologicznym. Charakteryzuje sie niespecyficznym zapaleniem syme-
trycznych stawéw, zmianami pozastawowymi oraz powiktaniami uktadowymi. Choroba
prowadzi do niepetnosprawnosci, inwalidztwa i przedwczesnej Smierci. Reumatoidalne
zapalenie stawow jest jedng z najczesciej wystepujacych choréb uktadowych. W Polsce
szacuje sie, ze choruje okoto 1% spoteczenstwa, tj. okoto 300 000 dorostych oséb. Ko-
biety choruja Srednio 3 razy czesciej od mezczyzn. NajczeSciej sg to osoby w 4. i 5. deka-
dzie zycia. Przebieg RZS ma charakter przewlekty i postepujacy, chociaz bywaja okresy
remisji i zaostrzen. Mimo Ze patogeneza RZS nie jest znana, to jedna z hipotez rozwoju
choroby wigze jej poczatek z TNF-q, ktory jest produkowany m.in. przez mastocyty, mo-
nocyty iaktywowane limfocyty T. W chwili obecnej rejestracie EMA w RZS posiada
5 inhibitoré6w TNF-a: infliksymab, adalimumab, golimumab, etanercept oraz certolizu-
mab pegol. W Polsce leczenie pacjentéw z ciezka aktywna postacig reumatoidalnego
zapalenia stawOw za pomocg inhibitorow TNF-alfa jest realizowane w ramach programu
lekowego, w ramach ktérego refundowane sg trzy inhibitory TNF-alfa: adalimumab, eta-
nercept i infliksymab (leki I lub II linii) oraz rytuksymab (lek II lub III linii).

Golimumab (Simponi®) jest ludzkim przeciwciatem monoklonalnym, tworzacym stabil-
ne kompleksy o duzym powinowactwie zaré6wno do rozpuszczalnej, jak i przezbtonowej
postaci ludzkiego czynnika martwicy nowotworu alfa (TNF-a), zapobiegajac wigzaniu
sie TNF-a z jego receptorami. Golimumab w skojarzeniu z metotreksatem jest wskazany
w leczeniu czynnego reumatoidalnego zapalenia stawéw o umiarkowanym i ciezkim
nasileniu u dorostych pacjentow niedostatecznie reagujacych na leczenie przeciwreuma-
tycznymi lekami modyfikujacymi przebieg choroby, w tym metotreksatem.

Cel pracy
Celem niniejszej analizy jest poréwnanie kosztow zwigzanych z zastosowaniem [Jjij
w terapii dorostych chorych z ak-

tywna i postepujaca postacig reumatoidalnego zapalenia stawow.

Metody

Analize ekonomiczng wykonano w oparciu o wyniki analizy poré6wnawczej efektywnoSci

Klinicznej golimumabu, I ~ terapii RZS. I
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I 7. gledu na brak wspotplacenia, anali

ze przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ). Analizowano bezposrednie koszty medyczne zwigzane z: zakupem le-
kéw, procedura podania lekow, kwalifikacjg do programu lekowego oraz monitorowa-
niem leczenia w programie lekowym. Wyniki analizy przedstawiono uwzgledniajac takie
parametry, jak prawdopodobienstwo przerwania leczenia z powodu jego nieskuteczno-

$ci, prawdopodobienstwo przerwania leczenia z powodu uzyskania remisji, prawdopo-
dobienstwo przerwania leczenia z powodu dziatan niepozadanych i nietolerancji lecze-
nia oraz prawdopodobienistwo zgonu.

Wyniki

Analiza wykazata, z
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1 Analiza problemu decyzyjnego

Reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS) jest przewleklg uktadowa chorobg tkanki tgcz-
nej o podtozu immunologicznym. Charakteryzuje sie niespecyficznym zapaleniem syme-
trycznych stawow, zmianami pozastawowymi oraz powiktaniami uktadowymi. Choroba
prowadzi do niepetnosprawnosci, inwalidztwa i przedwczesnej $mierci.12

Reumatoidalne zapalenie stawow nalezy do grupy chordéb autoimmunologicznych, nie-
mniej jednak doktadna etiologia i patogeneza tej choroby nie sg na dzien dzisiejszy zna-
ne. Uwaza sie, ze podstawowym mechanizmem zapoczatkowujacym i podtrzymujacym
proces zapalny w przebiegu RZS jest najprawdopodobniej odpowiedZ komérek T na nie-
znany antygen lub antygeny u osoby o odpowiednich uwarunkowaniach genetycznych.
Odpowiedz ta prowadzi do reakcji autoimmunologicznej, ktérej wynikiem jest powsta-
wanie naciekdéw zapalnych w obrebie btony maziowej stawow.34

Reumatoidalne zapalenie stawdw jest jedna z najczeSciej wystepujacych chorob ukta-
dowych. Szacuje sie, ze w populacji mieszkancéw Europy i Stanéw Zjednoczonych po-
wyzej 15. roku zycia na RZS choruje od 0,5% do nawet 2% spoteczenstwa. Zapadalnos$¢
waha sie od 31 do 50 oséb na 100 000.> W Polsce szacuje sie, ze choruje okoto 1% spo-
teczenstwa, tj. okoto 300 000 dorostych oséb. Kobiety chorujg sSrednio 3 razy czesciej od
mezczyzn. NajczesSciej sa to osoby w 4.1 5. dekadzie Zycia.®

Przebieg RZS ma charakter przewlekty i postepujacy, chociaz bywajg okresy remisji
i zaostrzen. Poczatek choroby jest najczeSciej tagodny i trudny do wykrycia, ale u czesci
pacjentow (do 25% przypadkéw) choroba moze sie zaczyna¢ w sposdb ostry. RZS mie-
wa rozny przebieg. Moze mie¢ charakter tagodny, samoograniczajacy sie, lecz moze
réwniez charakteryzowac sie gwattownie postepujaca destrukcjg stawow i zajeciem in-
nych narzaddw. Taki ostry przebieg choroby prowadzi stopniowo do inwalidztwa, lub
nawet do przedwczesnej Smierci.”

Mimo Ze patogeneza RZS nie jest znana, to jedna z hipotez rozwoju choroby wiaze jej
poczatek z TNF-a, ktory jest produkowany m.in. przez mastocyty, monocyty
i aktywowane limfocyty T.3 W celu obniZzenia poziomu aktywnego TNF-a, stosuje sie
terapie anty-TNF-a. W chwili obecnej rejestracje EMA w RZS posiada 5 inhibitoréw TNF-
a: infliksymab, adalimumab, golimumab, etanercept oraz certolizumab pegol. Wszystkie
substancje uzyskaty rejestracje EMA w leczeniu dorostych z ciezkim czynnym RZS.8

Wedtug zalecen ACR, terapie inhibitorami TNF-alfa nalezy wdrozy¢:°

e w populacji pacjentéw z wczesnym RZS (<6 miesiecy) - zastosowanie inhibito-
réw TNF-alfa ogranicza sie do terapii skojarzonej z metotreksatem u pacjentow,
ktérzy nie otrzymywali dotychczas LMPCh i u ktérych aktywno$¢ choroby jest
wysoka (poziom C dowodéw);
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e w populacji pacjentéw, u ktérych RZS trwa od co najmniej 6 miesiecy - terapia
anty-TNF powinna by¢ wiaczona, jesli:

o przy niekorzystnych rokowaniach i umiarkowanym nasileniu choroby lub
przy ciezkim nasileniu choroby niezaleznie od rokowania zawiodla wcze-
$niejsza terapia metotreksatem (mononoterapia) (poziom A dowodéw);

o niezaleznie od rokowania przy co najmniej umiarkowanym nasileniu cho-
roby zawiodta wcze$niejsza terapia sekwencyjna LMPCh lub terapia meto-
treksatem w skojarzeniu z innymi lekami (poziom A dowoddéw).

W Polsce leczenie pacjentéw z ciezka aktywng postacig reumatoidalnego zapalenia sta-
wow za pomocg inhibitoréw TNF-alfa jest realizowane w ramach programu lekowego.10
W ramach programu refundowane s3g trzy inhibitory TNF-alfa: adalimumab, etanercept
i infliksymab stosowane jako leki I lub II linii oraz rytuksymab stosowany jako lek II lub
[I linii.

Golimumab (Simponi®) jest ludzkim przeciwciatem monoklonalnym, tworzacym stabil-
ne kompleksy o duzym powinowactwie zar6wno do rozpuszczalnej, jak i przezbtonowej
postaci ludzkiego czynnika martwicy nowotworu alfa (TNF-a), zapobiegajac wigzaniu
sie TNF-a z jego receptorami. Golimumab w skojarzeniu z metotreksatem jest wskazany
w leczeniu czynnego reumatoidalnego zapalenia stawéw o umiarkowanym i ciezkim
nasileniu u dorostych pacjentéw niedostatecznie reagujacych na leczenie przeciwreuma-
tycznymi lekami modyfikujacymi przebieg choroby, w tym metotreksatem, a takze
wsrod pacjentow z ciezka i postepujaca postacig RZS nieleczonych wczesniej metotrek-
satem.8 Jako jedyny z inhibitoré6w TNF-alfa golimumab posiada badania kliniczne dla
stosowania w leczeniu po nieskutecznej wcze$niejszej terapii innymi inhibitorami TNF-
alfa (badanie GO-AFTER).

1.1 Zestawienie oszacowan wynikow zdrowotnych wynikajacych z
zastosowania wnioskowanej technologii oraz poréwnywanych techno-
logii opcjonalnych w populacji wskazanej we wniosku

Analiza danych dotyczacych skutecznos$ci golimumabu wykazata, ze w populacji pacjen-
tow z aktywng postacig RZS, nieleczonych wcze$niej inhibitorami TNF-alfa, u ktérych
zawiodto dotychczasowe leczenie LMPCh, w tym réwniez metotreksatem, lek ten jest
istotnie bardziej skuteczny od placebo w zakresie redukcji objawow choroby. Wzgledne
ryzyko wystgpienia odpowiedzi ACR20, ACR50 i ACR70 wyniosto odpowiednio 2,17
(95%CI: 1,75; 2,69), 2,78 (95%CI: 1,95; 3,95) i 3,70 (95%CI: 2,05; 6,68). Analiza wykaza-
ta réwniez, Ze pacjenci otrzymujacy golimumab majg istotnie wieksza szanse uzyskania
co najmniej umiarkowanej odpowiedzi, dobrej odpowiedzi i remisji wg kryteriow EU-
LAR - odpowiednio RR=1,77 (95%Cl: 1,52; 2,07), RR=3,47 (95%Cl: 1,95; 6,17) i

RR=3,81 (95%CI: 2,22; 6,54). I
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Analiza wynikéw danych dotyczacych skutecznos$ci golimumabu wykazata, Ze w popula-
cji pacjentow z aktywng wczesng postacig RZS, nieleczonych wcze$niej metotreksatem,
golimumab jest bardziej skuteczny od monoterapii metotreksatem w zakresie redukcji
objawow choroby ocenianych wg kryteriow ACR. Wzgledne ryzyko wystapienia odpo-
wiedzi ACR20, ACR50 i ACR70 wyniosto odpowiednio 1,25 (95%CI: 1,04; 1,49), 1,31
(95%CI: 0,99; 1,72) i 1,31 (95%CI: 0,85; 2,02). Analiza wykazata réwniez, Ze pacjenci
otrzymujgcy golimumab w poréwnaniu z metotraksatem majg istotnie wiekszg szanse
uzyskania odpowiedzi oraz istotnie wieksza szanse remisji wg kryteriow EULAR - od-
powiednio RR=1,22 (95%CI: 1,06; 1,40) i RR=1,98 (95%CI: 1,23; 3,21) G

(95%CI: 1,59, 3,38), 3,74 (95%CI: 1,83; 7,62) i 3,44 (95%CI: 1,37; 8,63). Analiza wykaza-
ta réwniez, Ze pacjenci otrzymujacy golimumab majg istotnie wiekszg szanse uzyskania
odpowiedzi i remisji wg kryteriow EULAR w poréwnaniu z placebo - odpowiednio
RR=2,19 (95%CI: 1,63; 2,94) i RR=5,07 (95%CI: 1,85; 13,90).

Analiza bezpieczenstwa wykazata, ze terapia golimumabem jest bezpieczna. Czestos¢
dziatan niepozadanych (z wyjatkiem dziatan niepozadanych w miejscu iniekcji i
nadci$nienia tetniczego) byta poréwnywalna w stosunku do placebo.
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Na podstawie dostepnych dowodéw mozna wnioskowa¢, ze w populacji pacjentéw z

RZS, u ktérych zawiodta dotychczasowa terapia LMPCh, w tym metotreksatem, golimu-
mab w poréwnaniu z placebo:

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie odpowiedzi na leczenie wg kryteriow ACR -
NNT dla odpowiedzi ACR20, ACR50 i ACR70 przy 14-tygodniowej kuracji wynosi od-
powiednio 3,419, a przy 24-tygodniowej kuracji odpowiednio 3,41 7;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie co najmniej umiarkowanej odpowiedzi na le-
czenie wg kryteriow EULAR - NNT przy 14-tygodniowej i 24-tygodniowej kuracji
wynosi odpowiednio 3 i 3;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie dobrej odpowiedzi na leczenie wg kryteriow
EULAR - NNT przy 14-tygodniowej i 24-tygodniowej kuracji wynosi odpowiednio 4 i
3;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie remisji choroby wg kryteriéow EULAR - NNT
przy 14-tygodniowej i 24-tygodniowej kuracji wynosi odpowiednio 7 i 6.

W populacji pacjentéw z wczesnym RZS, u ktérych nie stosowano wcze$niej metotreksa-

tu, golimumab w poréwnaniu z placebo:

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie odpowiedzi na leczenie wg kryteriow ACR20 -
NNT=8 przy 24-tygodniowej kuracji, ale nie zwieksza szansy na uzyskanie ACR50 i
ACR70;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie odpowiedzi na leczenie wg kryteriéw EULAR -
NNT przy 24-tygodniowej kuracji wynosi 7;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie remisji choroby wg kryteriéow EULAR - NNT
przy 24-tygodniowej kuracji wynosi 9.

W populacji pacjentéw z RZS, u ktérych stosowano wcze$niej inne inhibitory TNF-alfa,

golimumab w poréwnaniu z placebo:

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie odpowiedzi na leczenie wg kryteriow ACR -
NNT dla odpowiedzi ACR20, ACR50 i ACR70 przy 14-tygodniowej kuracji wynosi od-
powiednio 5, 81 13, a przy 24-tygodniowej kuracji odpowiednio 5, 71 13;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie odpowiedzi na leczenie wg kryteriow EULAR -
NNT przy 14-tygodniowej i 24-tygodniowej kuracji wynosi odpowiednio 4 i 3;

e istotnie zwieksza szanse na uzyskanie remisji choroby wg kryteriow EULAR - NNT
przy 24-tygodniowej kuracji wynosi 10.

Ryzyko wystgpienia dzialan niepozadanych (z wyjatkiem dziatan niepozadanych w

miejscu iniekcji inadci$nienia tetniczego), w tym réwniez powaznych dziatan

niepozadanych i infekcji w trakcie leczenia golimumabem w dawce 50 mg jest
poréwnywalne z ryzykiem dla placebo.
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cych z zastosowania wnioskowanej technologii.

1.2 Przeglad analiz ekonomicznych

Przeprowadzono systematyczny przeglad opublikowanych analiz ekonomicznych,
w ktorych oceniano koszty i efekty zdrowotne stosowania golimumabu w leczeniu RZS.

W toku przegladu piSmiennictwa zidentyfikowano jeden peten tekst analizy ekonomicz-
nej oraz 2 abstrakty, w ktorych oceniano koszty i efekty zdrowotne stosowania golimu-
mabu w leczeniu RZS. Wyniki oszacowan przedstawionych w tych pracach, opisano
w tabeli ponizej. W pracy Nguyen 2010 wartosci ICER/QALY dla terapii golimumabem
w poréwnaniu do infliksymabu wyniosty 63 415,60 USD. W badaniu Desai 2012 warto-
$ci ICER/QALY dla golimumabu w skojarzeniu z metotreksatem w poréwnaniu do inflik-
symabu i adalimumabu w skojarzeniu z metotreksatem wyniosty odpowiednio 38 255
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Tabela 1. Wyniki przegladu analiz ekonomicznych.

Golimumab
Nguyen Pacjenci z Certolizumab : ICER/QALY vs infliksymab: 63 415,60
201011 RZS Etanercept iy ELy USD
Adalimumab
Infliksymab
Desai Pacjenci z Golimumab Etanercept ICER/QALY vs infliksymab: 38 255 USD
201212 RZS Adalimumab+ ICER/QALY vs adalimumab: 16 729 USD
metotreksat
Gollmumab Certolizumab + metotreksat terapia
L Adalimumab S .
Nguyen Pacjenci z dominujaca w stosunku do adalimumabu,
Etanercept Metotreksat o . : :
201213 RZS . infliksymabu i golimumabu w skojarzeniu
Certolizumab
) z metotreksatem
Infliksymab

1.3 Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest poréwnanie kosztéw zwigzanych z zastosowaniem goli-

mumabu S t¢1apii dorostych chorych 7 ak-

tywna i postepujaca postacia reumatoidalnego zapalenia stawoéw.

Tabela 2. Problem decyzyjny zdefiniowany w schemacie PICO.

Populacja (P) e dorosli pacjenci (wiek = 18. roku zycia) z rozpoznanym RZS

Rodzaj interwenciji (I)

golimumab

bezposrednie koszty medyczne oceniane z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ) w przeliczeniu na jednego stan-

dardowego pacienta z RZS G

Wyniki (0)
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2 Metodyka

2.1 Strategia analizy

Analize ekonomiczng wykonano w oparciu o wyniki analizy poré6wnawczej efektowno$ci
klinicznej golimumabu,

W analizie podstawowej przyjeto zatozenie, Zze Sredni wiek w populacji pacjentéow le-

czonych | NG VY osi 50 lat. W analizie wrazliwo$ci uwzgledniono
réwniez scenariusze, w ktorych sredni wiek wynosi 40 oraz 60 lat.

Przyjeto zatozenie, ze rok kalendarzowy ma 52 tygodnie.

2.2 Analizowane efekty zdrowotne

Na potrzeby analizy szacowano:

e prawdopodobienstwo przerwania leczenia z powodu uzyskania remisji choroby
wg kryteriéw EULAR w 6. miesigcu leczenia (patrz rozdziat 2.2.1 1 2.2.2);

e odsetek pacjentéow, ktorzy rezygnujg z leczenia z innych przyczyn (dziatania nie-
pozadane, nietolerancja i inne);

e prawdopodobienistwo zgonu.

Odsetek pacjentéw, ktorzy rezygnuja z leczenia w kazdym kolejnym roku terapii, przyje-
to na poziomie rownym 14,9%. Przyjeta wartoS¢ zostata oszacowana na podstawie
$redniego wazonego odsetka pacjentéw przerywajacych leczenie w badaniach Kklinicz-
nych wigczonych do przegladu systematycznego (patrz aneks 1).

Prawdopodobienstwo zgonu oszacowano na podstawie tablic prawdopodobienstwa
zgonu dla populacji ogélnej (dane GUS), korygujac dane GUS o rozktad ptci w populacji
pacjentow z RZS, tj. 3:1 odpowiednio kobiety vs mezczyzni oraz wspotczynnik 1,27, kto-
ry wynika ze zwiekszonego prawdopodobienstwa zgonu w populacji chorych z RZS
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z tym w analizie wrazliwo$ci przyjeto, Ze prawdopodobienistwo zgonu w badanej popu-
lacji jest takie samo jak w populacji ogélnej.16

Prawdopodobienstwo przerwania leczenia po 3 miesigcach terapii z powodu niesku-

. Nalezy podkre-
sli¢, ze wedtug oceny OMERACT (Outcome Measures in Rheumatoid Arthritis Clinical
Trials) zaréwno kryteria amerykanskie, jak i europejskie kryteria odpowiedzi sg rownie
uzyteczne.l” W zwigzku z powyzszym, zaréwno prawdopodobienistwo przerwania le-
czenia z powodu braku odpowiedzi na leczenie, jak i prawdopodobienstwo przerwania
leczenia z powodu uzyskania remisji choroby oszacowan
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W celu oszacowania prawdopodobienstwa przerwania leczenia z powodu uzyskania
remisji, obliczono prawdopodobienstwo uzyskania remisji wg EULAR dla placebo
w oparciu o dane z wszystkich badan wigczonych do analizy (dane dostepne dla trzech
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W celu oszacowania prawdopodobienstwa przerwania leczenia z powodu braku sku-
teczno$ci dla II linii leczenia, obliczono prawdopodobienstwo uzyskania odpowiedzi wg
EULAR w 14. tygodniu dla placebo w oparciu o dane z badania GO-AFTER (|} Sl
I Y oparciu o warto$c ilorazu szans (odds ratio)
uzyskania odpowiedzi wg kryteriéow EULAR (tabela 6) oszacowano szanse uzyskania
odpowiedzi, ktérg nastepnie przeliczono na prawdopodobienstwo uzyskania odpowie-
dzi w trakcie cyklu leczenia - tabela 7. Prawdopodobienstwo uzyskania odpowiedzi dla
placebo wyniosto 0,271 (42/155), a szansa odpowiedzi - 0,372 (42/(155-42)). Dla ilo-
razu szans uzyskania odpowiedzi w grupie leczonych lekami anty-TNF w poréwnaniu do
grupy otrzymujacych placebo réwnego 2,59, prawdopodobienstwo uzyskania odpowie-
dzi EULAR dla leczenia anty-TNF wyniesie 0,490 (wg wzoru: p=s/(1+s), gdzie:
p=prawdopodobienstwo, s=szansa), a co za tym idzie, prawdopodobienstwo braku od-
powiedzi bedzie rowne 0,510.

N n (%) N n (%)

Badanie OR (95% CI)

GO-AFTER 153 75 (49,0) 155 42 (27,1) 2,59 (1,61; 4,16)

S —l
- I
1 1
] ] S—
“-||-
I I 1 I
| I [ L L
*OR x 0,372
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2.3 Horyzont czasowy analizy

2.4 Perspektywa analizy

Ze wzgledu na realizacje $wiadczenia w ramach programu lekowego, a co za tym idzie
brak wspotptacenia pacjenta za otrzymywane Swiadczenie, perspektywa wspdlna ptat-
nika publicznego oraz pacjenta jest tozsama z perspektywa ptatnika publicznego. Anali-
za objeta 1 modelowego pacjenta z RZS (patrz nizej).

2.5 Populacja

Analiza dotyczyta jednego reprezentatywnego pacjenta z RZS. Przyjeto zatozenie, ze pa-
cjent jest w wieku 50 lat (co odpowiada w przyblizeniu wiekowi populacji badan kli-
nicznych zidentyfikowanych w przegladzie systematycznym) oraz zatozenie, ze 75%
pacjentow stanowig kobiety, co odpowiada czestosci wystepowania RZS w populacji
ogolnej, tj. 3:1.




Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

2.6 Analizowane koszty

W analizie uwzgledniono koszty, ktére sg rozliczane w programie lekowym dla RZS, t;.
bezposrednie koszty medyczne zwigzane z:

e zakupem lekéw (w przypadku tej analizy to koszty: golimumabu,

e podaniem lekow,
e kwalifikacja do programu lekowego,

e monitorowaniem leczenia w programie lekowym.

2.6.1 Koszty lekow

Zuzycie golimumabu szacowano w oparciu o zapisy charakterystyki produktu lecznicze-
go, ktéry stanowi, ze golimumab nalezy podawa¢ podskérnie w dawce 50 mg co miesigc.

Koszty pojedynczych dawek dla poszczegélnych lekéw przedstawiono w tabeli 9. Ze
wzgledu na przewidywana czas wprowadzenia programu lekowego dla golimumabu,
ceny hurtowe obliczono dla marzy obowigzujacej od 2014 roku tj. 5%.
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Tabela 11. Koszt pojedynczych gohmumabu

2.6.2 Koszty podania leczenia

Koszt podania leczenia szacowano w oparciu o zatozenie, ze ||| GG

B Procedurze ambulatoryjnej przypisane jest Swiadczenie 5.08.06.0000004
(przyjecie pacjenta w trybie ambulatoryjnym zwigzane z wykonaniem programu),
a procedurze szpitalnej $wiadczenie 5.08.06.0000003 (hospitalizacja w trybie jedno-
dniowym zwigzana z wykonaniem programu) - patrz Zatacznik nr 1k do zarzadzenia nr
27/2012/DGL Prezesa NFZ z dnia 10 maja 2012 roku; Katalog $wiadczen i zakresow -
leczenie szpitalne - programy zdrowotne [lekowe]).1® Koszty procedur oszacowano
w oparciu o aktualng wycene punktowa procedur NFZ oraz wycene punktu rozliczenio-
wego na poziomie 52,00 PLN - patrz tabela 12.

Tabela 12. Koszty jednostkowe zwigzane z podaniem lekow.

2.6.3 Koszty kwalifikacji do programu lekowego

Koszt kwalifikacji pacjentéw do programu lekowego oparto na wycenie procedury NFZ
dla programu lekowego leczenia pacjentow z RZS - procedura nr 5.08.06.0000006
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(kwalifikacja i weryfikacja leczenia biologicznego w chorobach reumatycznych) - patrz
Zatacznik nr 1k do zarzadzenia nr 27/2012/DGL Prezesa NFZ z dnia 10 maja 2012 roku;
Katalog $wiadczen i zakresdw - leczenie szpitalne - programy zdrowotne [lekowe]).1°
Koszt tej procedury wynosi 6,25 punktu rozliczeniowego, co przy wycenie punktu na
poziomie 52,00 PLN zwigzane jest z kosztem procedury w wysokosci 325,00 PLN.

Tabela 13. Wycena procedur zwigzanej z kwalifikacjg do leczenia.

Numer Wycena Wycena punktu Koszt
Opis procedury procedury punktowa rozliczeniowego procedury
procedu PLN PLN

kwalifikacja i weryfikacja
leczenia biologicznego w 5.08.06.0000006 6,25 52,00 325,00
chorobach reumatycznych

2.6.4 Koszty monitorowania leczenia

Koszt kwalifikacji pacjentéw do programu lekowego oparto na wycenie procedury NFZ
dla aktualnego programu lekowego leczenia pacjentow z RZS - procedura nr
5.08.06.0000063 (diagnostyka w programie leczenia reumatoidalnego zapalenia sta-
woéw i miodzienczego idiopatycznego zapalenia stawéw o przebiegu agresywnym).
Koszty monitorowania leczenia sg rozliczane jednorazowo w ciggu roku. Zgodnie z za-
tacznikiem 11 (Katalog ryczattow za diagnostyke w programach lekowych) do zarzadze-
nia nr 27/2012/DGL Prezesa NFZ z dnia 10 maja 2012 roku, procedure diagnostyczng
nr 5.08.06.0000063 wyceniono na 14,4 punktu, co przy wycenie punktu rozliczeniowego
na poziomie 52,00 PLN zwigzane jest z kosztem procedury w wysoko$ci 748,80 PLN.

Tabela 14. Wycena procedury zwigzanej z monitorowaniem leczenia.

Numer Wycena Wycena punktu Koszt
Opis procedury T punktowa rozliczeniowego procedury
procedu PLN PLN

Diagnostyka w programie
leczenia reumatoidalnego
zapalenia stawéw i mto-
dzienczego idiopatycznego
zapalenia stawow o prze-
biegu agresywnym

5.08.08.0000042 14,4 52,00 748,80

2.7 Dyskontowanie
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2.8 Zalozenia modelu analizy ilorazu kosztu i efektu

Szacunki ilorazu efektow i kosztow dla leczenia w RZS oparto na wartoS$ciach zmiany
wyniku HAQ. W przypadku leczenia I linii dostepne dane pozwalaja szacowac efekt dla
52-tygodniowego horyzontu analizy, za$ dla leczenia II linii - dla 26 tygodniowego hory-
zontu analizy. W szacunkach przyjeto zalozenie, Ze przez caty czas leczenia pacjenci
otrzymuja zatozona terapie lekami biologicznymi.

W modelu zatoZono, ze pacjenci wiaczeni do analizy majg uzyteczno$¢ stanu zdrowia
odpowiadajaca aktywnemu RZS. Uzyteczno$¢ tego stanu oszacowano na podstawie sys-
tematycznego przegladu piSmiennictwa (patrz aneksy 5-10). W oparciu o te dane osza-
cowano, ze $rednia warto$¢ uzytecznosci stanu dla pacjentow z aktywng postacig RZS
wynosi 0,630227 (patrz tabela ponizej). Zmiane warto$ci uzytecznosci oszacowano na
podstawie zidentyfikowanych w systematycznym przegladzie piSmiennictwa algoryt-
mow przeliczania zmiany HAQ na zmiane wartoSci uzytecznosci - patrz tabele 181 19. W
oparciu o zidentyfikowane algorytmy oraz Srednie wazone liczebnoscig proby wartosci
zmiany wyniku HAQ w zidentyfikowanych w przegladzie systematycznym kontrolowa-
nych badaniach klinicznych (patrz zatgczona dokumentacja oraz tabele ponizej), osza-
cowano zmiane wartosci uzyteczno$ci pacjentéw leczonych lekami biologicznymi -
patrz tabela 18 i 19. W analizie przyjeto zatozenie, Ze pacjenci osiggaja liniowo docelowy
stan zdrowia.
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Tabela 15. Wyj$ciowa warto$¢ uzytecznosci dla aktywnego RZS.

| Wartos¢ | Metodapomiaru | Reference |
0,54 SF-6D Adams 2010, Adams 2011
0,43 EQ-5D Adams 2010, Adams 2011
0,56 TTO Adams 2011
0,81 TTO Ariza-Ariza 2006
0,54 EQ-5D Ariza-Ariza 2006
0,82 - Bae 2003
0,87 TTO Buitinga 2012a
0,85 TTO (formularz komputerowy) Buitinga 2012a
0,655 TTO Beija 2006
0,69 EQ-5D Everdsen 2007
0,81 15D Lillegraven 2007
0,64 SF-6D Lillegraven 2007
0,6 EQ-5D Lillegraven 2007
0,53 RS Salaffi 2002
0,78 TTO Salaffi 2002
0,64 SF-6D Slatkowsky-Christensen 2009
0,63 SF-6D Slatkowsky-Christensen 2007
0,77 TTO Tijhuis 2000
0,6 RS Tijhuis 2000
0,71 TTO Tijhuis 2001
0,57 RS Tijhuis 2001
0,69 EuroQol Tijhuis 2001
0,66 VAS Tijhuis 2001
0,645 SF-6D Uhlig 2007
0,63 EQ-5D Verstappen 2007
0,58 TTO Chang 2009
0,71 HUI2 (MAUT) Marra 2005
0,53 HUI3 (MAUT) Marra 2005
0,63 SF-6D (MAUT) Marra 2005
0,66 EQ-5D (MAUT) Marra 2005
0,59 HUI3 (multiple linear regression model) Marra 2007
0,54 SF-6D multiple linear regression model) Marra 2007
0,38 EQ-5D multiple linear regression model) Marra 2007
0,43 HUI2 (multiple linear regression model) Marra 2007
0,88 SG Witney 2006
0,86 TTO Witney 2006
0,52 EQ-5D Witney 2006
0,509 VAS Wong 2002
0,621 VAS Wong 2002
0,69 SF-6D Wolfe 2010
0,73 US EQ-5D Wolfe 2010
0,64 UK EQ-5D Wolfe 2010
0,27 HUI3 Mittendorf 2007
0,29 HUI3 Mittendorf 2007
0,630227 Wartosc¢ usredniona
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Tabela 16. Srednia zmiana wyniku HAQ po 52 miesigcach terapii lekami biologicznymi . |

N
N Srednia
DE019 207 -0,7

Tabela 17. Srednia zmiana wyniku HAQ po 26 miesigcach terapii lekami biologicznymi - [

|
]
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2.9 Analiza wrazliwosci

W analizie wrazliwos$ci zostat poddany ocenie wptyw zmiany zatozen klinicznych, oraz
redukcji ceny golimumabu.

Testowano nastepujace zmienne:

e Sredni wiek pacjentéw wigczanych do programu (zakres zmiennosci zblizony do
rozktadu wieku w populacji zidentyfikowanych w systematycznym przegladzie
RCT):

o Scenariusz Al - 40 lat,

o Scenariusz A2 - 60 lat.

e (Odsetek pacjentow, ktorzy przerywaja leczenie po 3 miesigcach terapii z powodu
braku skuteczno$ci:

o Scenariusz B1 - 13,5% i 39,3% pacjentéw odpowiednio w I i II linii lecze-
nia przerywa leczenie z powodu braku odpowiedzi na leczenie (patrz ta-
bela3i7),

o Scenariusz B2 - 40,3% i 62,6% pacjentow odpowiednio w I i II linii lecze-
nia przerywa leczenie z powodu braku odpowiedzi na leczenie (patrz ta-
bela3i7).

e (Odsetek pacjentow, ktorzy przerywaja leczenie po 6 miesigcach terapii z powodu
uzyskania remisji:

o Scenariusz C1 - 42,7% i 56,0% pacjentow odpowiednio w I i II linii lecze-
nia przerywa leczenie z powodu uzyskania remisji (patrz tabela 51 9),

o Scenariusz C2 - 19,7% i 1,0% pacjentéw odpowiednio w [ i II linii leczenia
przerywa leczenie z powodu uzyskania remisji (patrz tabela 51 9),

o Scenariusz C3 - 0,0% w [ i II linii leczenia pacjentéw przerywa leczenie
z powodu uzyskania remisji (lub zaden pacjent nie uzyskuje remisji).

¢ Roczne prawdopodobienstwo przerwania leczenia z powodu innych przyczyn niz
brak odpowiedzi lub remisja choroby:

o Scenariusz D1 - 9,2% pacjentéw przerywa rocznie leczenie (patrz aneks
1),

o Scenariusz D2 - 33,3% pacjentow przerywa rocznie leczenie (patrz aneks
1).

e Prawdopodobienstwo zgonu w populacji z RZS:

o Scenariusz E - ryzyko zgonu w populacji z RZS takie same jak w populacji
ogolne;j.

1 I

-

W oparciu o wyniki jednoczynnikowej analizy wrazliwos$ci zdefiniowano scenariusze
minimalny i maksymalny analizy, ktére odpowiadajg minimalne i maksymalne wartos$ci
zmiennych testowanych w analizie jednoczynnikowe;j.
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3 WyniKki

3.1 Analiza podstawowa
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Tabela 20. Roczne koszty catkowite i inkrementalne terapii - analiza podstawowa=

Tabela 21. Roczne koszty catkowite i inkrementalne terapii - analiza podstawowa - Il linia leczenia.

___I__'_ﬁ_ﬁ_lﬁ
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3.2 Analiza wrazliwosci

3.2.1 Jednoczynnikowa analiza wrazliwosci
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Tabela 23.

terapii vs analiza podstawowa - jednoczynnikowa analiza wrazliwoSci.

| — —
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3.2.2 Wieloczynnikowa analiza wrazliwosci

W oparciu o wyniki jednoczynnikowej analizy wrazliwoSci zdefiniowano scenariusze
minimalny i maksymalny analizy, ktére odpowiadajg minimalne i maksymalne wartosci
zmiennych testowanych w analizie jednoczynnikowej. W tabelach 26 i 27 zestawiono

zmienne testowane w analizie wieloczynnikowe;.

Tabela 26. Zatozenia analizy wieloczynnikowej -

Testowana zmienna

Sredni wiek pacjentéw wiaczanych do
programu
Odsetek pacjentow, ktorzy przerywaja leczenie
po 3 miesigcach terapii z powodu braku
skutecznosci
Odsetek pacjentéw, ktérzy przerywaja leczenie
po 6 miesigcach terapii z powodu uzyskania
remisji

Prawdopodobienstwo zgonu w populacji z LZS
Roczne prawdopodobienstwo przerwania

leczenia z powodu innych przyczyn niz brak
odpowiedzi lub remisja choroby

Tabela 27. Zatozenia analizy wieloczynnikowej -

Testowana zmienna

Sredni wiek pacjentéw wiaczanych do
programu
Odsetek pacjentéw, ktorzy przerywaja leczenie
po 3 miesigcach terapii z powodu braku
skuteczno$ci
Odsetek pacjentéw, ktérzy przerywaja leczenie
po 6 miesigcach terapii z powodu uzyskania
remisji

Prawdopodobienstwo zgonu w populacji z LZS
Roczne prawdopodobienstwo przerwania

leczenia z powodu innych przyczyn niz brak
odpowiedzi lub remisja choroby

Scenariusz najbardziej
prawdopodobny

50

24,5%

30,0%

1,27 x
prawdopodobienstwo w
populacji ogdlnej

14,9%

Scenariusz najbardziej

prawdopodobny

50

51,0%

10,2%
1,27 x
prawdopodobienstwo w

populacji ogdlnej

14,9%

Scenariusz minimalny

60

40,3%

42,7%
1,27 x
prawdopodobienstwo w

populacji ogélnej

33,3%

Scenariusz minimalny

60

62,6%

56,0%
1,27 x
prawdopodobienstwo w

populacji ogdlnej

33,3%

Scenariusz
maksymalny
40

13,5%

0%
rowny
prawdopodobienstwu w

populacji ogdlnej

9,2%

Scenariusz
maksymalny
40

39,3%

0%
rowny
prawdopodobienstwu w

populacji ogdlnej

9,2%
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3.3 Analiza ilorazu kosztu i efektu

Szacowanie ilorazu kosztu i efektu obliczono || G

I zakladajgc, ze przez caly okres obserwacji pacjenci otrzymujg leczenie tj. nie
uwzgledniono wszystkich parametréw opisanych w rozdziale 2.2.1 (prawdopodo-
bienstw: zgonu, przerywania leczenie po 3 miesigcach terapii z powodu braku skutecz-
nosci, przerwania leczenia z powodu innych przyczyn niz brak odpowiedzi lub remisja
choroby).

W tabeli ponizej zestawiono [

Szacowanie ilorazu kosztu i efektu obliczono || G obscrva-

cji, zaktadajac, ze przez caty okres obserwacji pacjenci otrzymuja leczenie tj. nie
uwzgledniono wszystkich parametréw opisanych w rozdziale 2.2.2 (prawdopodo-
bienstw: zgonu, przerywania leczenie po 3 miesigcach terapii z powodu braku skutecz-
nosci, przerwania leczenia z powodu innych przyczyn niz brak odpowiedzi lub remisja
choroby).

W tabeli ponizej zestawiono
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5 Podsumowanie i wnioski

Analiza wykazata, ze [ <oimumabern
wyniosty |

47/98






Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawdw - analiza ekonomiczna

I 1HE=-i}-

i ime=-=lli-

UL

49/98






Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna




PRI SRY

2 (RCT)

mmm OO0

YSYSYRY
SBBO

52/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

SC00

SPOO
SBO0

SBO0




Ocena jakosci dowodow

m: :
mipE = |}
1 Hji




Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

mm S0
.
mmm S8R0
.
mm  SSDO
-
mm SO0
.

55/98



2
S
3
2
9
<
-
9
e
]
&=
©
=]
()
o
(=}

m . -
mip I = |
T ([T {
| 1 oo
___ n i

56/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

mm DSPO
mm S0
mmm S8R0
mm  SSDO
mm SOSP0

57/98




Populacja pacjentow nieleczonych wczesniej lekami biologicznymi po nieskutecz-

nej terapii LMPCh

i 1
i '

Punkt koncowy

58/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawdw - analiza ekonomiczna

Punkt koncowy
| |
|
I
I |
I
] |
| I
||
] |
] .
I [
| ]
I |
I
.

59/98



60/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna




Aneks 7. Przeglad wartosci uzytecznosci dla RZS - prace
wilaczone

Adams 2010

Adams 2011

Ariza-Ariza 2006

Bae 2003

Bansback 2005
Bansback 2008
Bejia 2006

Benucci 2011

Bessette 2009

Brennan 2004

Brennan 2007

Buitinga 2012

Buitinga 2012a

Carreno 2011

Chang 2010

Chiou 2004

Chiou 2005

Clark 2004

Diamantopoulos 2012

Everdsen 2007

Gulfe 2010

Harrison 2010

Adams R, Walsh C, Veale D, Bresnihan B, FitzGerald O, Barry M. Understanding the relationship between
the EQ-5D, SF-6D, HAQ and disease activity in inflammatory arthritis. Pharmacoeconomics.
2010;28(6):477-87.

Adams R, Craig BM, Walsh CD, Veale D], Bresnihan B, FitzGerald O, Barry M. The impact of a revised EQ-5D
population scoring on preference-based utility scores in an inflammatory arthritis cohort. Value Health.
2011 Sep-Oct;14(6):921-7.

Ariza-Ariza R, Hernandez-Cruz B, Carmona L, Dolores Ruiz-Montesinos M, Ballina ], Navarro-Sarabia F;
Costs and Quality of Life in Rheumatoid Arthritis Study Group. Assessing utility values in rheumatoid
arthritis: a comparison between time trade-off and the EuroQol. Arthritis Rheum. 2006 Oct 15;55(5):751-6.
Bae SC, Corzillius M, Kuntz KM, Liang MH. Cost-effectiveness of low dose corticosteroids versus non-
steroidal anti-inflammatory drugs and COX-2 specific inhibitors in the long-term treatment of rheumatoid
arthritis. Rheumatology (Oxford). 2003 Jan;42(1):46-53.

Bansback NJ, Brennan A, Ghatnekar O. Cost effectiveness of adalimumab in the treatment of patients with
moderate to severe rheumatoid arthritis in Sweden. Ann Rheum Dis. 2005 Jul;64(7):995-1002.

Bansback N, Ara R, Karnon ], Anis A. Economic evaluations in rheumatoid arthritis: a critical review of
measures used to define health States. Pharmacoeconomics. 2008;26(5):395-408.

Bejia [, Salem KB, Touzi M, Bergaoui N. Measuring utilities by the time trade-off method in Tunisian
rheumatoid arthritis patients. Clin Rheumatol. 2006 Feb;25(1):38-41.

Benucci M, Saviola G, Baiardi P, Manfredi M. Cost-effectiveness treatment with Rituximab in patients with
rheumatoid arthritis in real life. Rheumatol Int. 2011 Nov;31(11):1465-9.

Bessette L, Risebrough N, Mittmann N, Roussy JP, Ho ], Zlateva G. Cost-utility of celecoxib use in different
treatment strategies for osteoarthritis and rheumatoid arthritis from the Quebec healthcare system
perspective. ] Med Econ. 2009 Sep;12(3):246-58.

Brennan A, Bansback N, Reynolds A, Conway P. Modelling the cost-effectiveness of etanercept in adults
with rheumatoid arthritis in the UK. Rheumatology (Oxford). 2004 Jan;43(1):62-72.

Brennan A, Bansback N, Nixon R, Madan ], Harrison M, Watson K, Symmons D. Modelling the cost
effectiveness of TNF-alpha antagonists in the management of rheumatoid arthritis: results from the British
Society for Rheumatology Biologics Registry. Rheumatology (Oxford). 2007 Aug;46(8):1345-54.

Buitinga L, Braakman-Jansen LM, Taal E, Kievit W, Visser H, van Riel PL, van de Laar MA. Comparative
responsiveness of the EuroQol-5D and Short Form 6D to improvement in patients with rheumatoid
arthritis treated with tumor necrosis factor blockers: results of the Dutch Rheumatoid Arthritis Monitoring
registry. Arthritis Care Res (Hoboken). 2012 Jun;64(6):826-32.

Buitinga L, Braakman-Jansen LM, Taal E, van de Laar MA. Construct validity of the interview time trade-off
and computer time trade-off in patients with rheumatoid arthritis: a cross-sectional observational pilot
study. BMC Musculoskelet Disord. 2012 Jun 25;13:112.

Carrefio A, Fernandez I, Badia X, Varela C, Roset M. Using HAQ-DI to estimate HUI-3 and EQ-5D utility
values for patients with rheumatoid arthritis in Spain. Value Health. 2011 Jan;14(1):192-200.

Chang H.C. Chen L.C. Tsai W.C. Assessing health-related quality of life in 620ocilizum rheumatoid arthritis
patients by applying time-trade-off and EQ-5D methods. Value in Health (2010) 13:3 (A130). - 62ocilizu
konferencyjny

Chiou CF, Choi ], Reyes CM. Cost-effectiveness analysis of biological treatments for rheumatoid arthritis.
Expert Rev Pharmacoecon Outcomes Res. 2004 Jun;4(3):307-15.

Chiou CF, Weisman M, Sherbourne CD, Reyes C, Dylan M, Ofman ], Wallace D], Mizutani W, Suarez-Almazor
ME. Measuring preference weights for American college of rheumatology response criteria for patients
with rheumatoid arthritis. ] Rheumatol. 2005 Dec;32(12):2326-9.

Clark W, Jobanputra P, Barton P, Burls A. The clinical and cost-effectiveness of anakinra for the treatment
of rheumatoid arthritis in adults: a systematic review and economic analysis. Health Technol Assess. 2004
May;8(18):iii-iv, ix-x, 1-105. Review.

Diamantopoulos A, Benucci M, Capri S, Berger W, Wintfeld N, Giuliani G, Ricciardi W. Economic evaluation
of 620cilizumab combination in the treatment of moderate-to-severe rheumatoid arthritis in Italy. ] Med
Econ. 2012;15(3):576-85.

Eversden L, Maggs F, Nightingale P, Jobanputra P. A pragmatic 62ocilizuma controlled trial of hydrotherapy
and land exercises on overall well being and quality of life in rheumatoid arthritis. BMC Musculoskelet
Disord. 2007 Mar 1;8:23.

Giilfe A, Kristensen LE, Saxne T, Jacobsson LT, Petersson IF, Geborek P. Utility-based outcomes made easy:
the number needed per quality-adjusted life year gained. An observational cohort study of tumor necrosis
factor blockade in inflammatory arthritis from Southern Sweden. Arthritis Care Res (Hoboken). 2010
Oct;62(10):1399-406.

Harrison MJ, Lunt M, Verstappen SM, Watson KD, Bansback NJ, Symmons DP. Exploring the validity of
estimating EQ-5D and SF-6D utility values from the health assessment questionnaire in patients with
inflammatory arthritis. Health Qual Life Outcomes. 2010 Feb 11;8:21.

62/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

Kod badania

Hurst 1997

Inotai 2012

Karlsson 2011

Kielhorn 2008

Kievit 2011

Kobelt 1999

Kobelt 2002a

Kobelt 2003

Kobelt 2004

Kobelt 2005

Kobelt 2005a

Kobelt 2008

Tanno 2006

Langley 2011

Li 2006

Lillegraven 2007

Lillegraven 2010

Lyseng 2004

Maetzel 2002

Li 2006

Marra 2005

Marra 2007

Mittendorf 2007

Nguyen 2012

Hurst NP, Kind P, Ruta D, Hunter M, Stubbings A. Measuring health-related quality of life in rheumatoid
arthritis: validity, responsiveness and reliability of EuroQol (EQ-5D). Br ] Rheumatol. 1997 May;36(5):551-
9.

Inotai A, Rojkovich B, Fiilop A, Jaszay E, Agh T, Mészaros A. Health-related quality of life and utility in
patients receiving biological and non-biological treatments in rheumatoid arthritis. Rheumatol Int. 2012
Apr;32(4):963-9.

Karlsson JA, Nilsson ]A, Neovius M, Kristensen LE, Giilfe A, Saxne T, Geborek P. National EQ-5D tariffs and
quality-adjusted life-year estimation: comparison of UK, US and Danish utilities in south Swedish
rheumatoid arthritis patients. Ann Rheum Dis. 2011 Dec;70(12):2163-6.

Kielhorn A, Porter D, Diamantopoulos A, Lewis G. UK cost-utility analysis of rituximab in patients with
rheumatoid arthritis that failed to respond adequately to a biologic disease-modifying antirheumatic drug.
Curr Med Res Opin. 2008 Sep;24(9):2639-50.

Kievit W, Fransen ], Adang EM, den Broeder AA, Bernelot Moens HJ, Visser H, van de Laar MA, van Riel PL.
Long-term effectiveness and safety of TNF-blocking agents in daily clinical practice: results from the Dutch
Rheumatoid Arthritis Monitoring register. Rheumatology (Oxford). 2011 Jan;50(1):196-203.

Kobelt G, Eberhardt K, Jonsson L, Jonsson B. Economic consequences of the progression of rheumatoid
arthritis in Sweden. Arthritis Rheum. 1999 Feb;42(2):347-56.

Kobelt G, Jonsson L, Lindgren P, Young A, Eberhardt K. Modeling the progression of rheumatoid arthritis: a
two-country model to estimate costs and consequencesof rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2002
Sep;46(9):2310-9.

Kobelt G, Jonsson L, Young A, Eberhardt K. The cost-effectiveness of infliximab (Remicade) in the treatment
of rheumatoid arthritis in Sweden and the United Kingdom based on the ATTRACT study. Rheumatology
(Oxford). 2003 Feb;42(2):326-35.

Kobelt G, Eberhardt K, Geborek P. TNF inhibitors in the treatment of rheumatoid arthritis in clinical
practice: costs and outcomes in a follow up study of patients with RA treated with etanercept or infliximab
in southern Sweden. Ann Rheum Dis. 2004 Jan;63(1):4-10.

Kobelt G, Lindgren P, Singh A, Klareskog L. Cost effectiveness of etanercept (Enbrel) in combination with
methotrexate in the treatment of active rheumatoid arthritis based on the TEMPO trial. Ann Rheum Dis.
2005 Aug;64(8):1174-9.

Kobelt G, Lindgren P, Lindroth Y, Jacobson L, Eberhardt K. Modelling the effect of function and disease
activity on costs and quality of life in rheumatoid arthritis. Rheumatology (Oxford). 2005 Sep;44(9):1169-
75.

Kobelt G, Woronoff AS, Richard B, Peeters P, Sany |. Disease status, costs and quality of life of patients with
rheumatoid arthritis in France: the ECO-PR Study. Joint Bone Spine. 2008 Jul;75(4):408-15.

Tanno M, Nakamura |, Ito K, Tanaka H, Ohta H, Kobayashi M, Tachihara A, Nagashima M, Yoshino §,
Nakajima A. Modeling and cost-effectiveness analysis of etanercept in adults with rheumatoid arthritis in
Japan: a preliminary analysis.

Mod Rheumatol. 2006;16(2):77-84.

Langley PC, Mu R, Wu M, Dong P, Tang B. The impact of rheumatoid arthritis on the burden of disease in
urban China. ] Med Econ. 2011;14(6):709-19.

Li LC, Maetzel A, Davis AM, Lineker SC, Bombardier C, Coyte PC. Primary therapist model for patients
referred for rheumatoid arthritis rehabilitation: a cost-effectiveness analysis. Arthritis Rheum. 2006 Jun
15;55(3):402-10.

Lillegraven S, Kvien TK. Measuring disability and quality of life in established rheumatoid arthritis. Best
Pract Res Clin Rheumatol. 2007 Oct;21(5):827-40.

Lillegraven S, Kristiansen IS, Kvien TK. Comparison of utility measures and their relationship with other
health status measures in 1041 patients with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2010 Oct;69(10):1762-
7.

Lyseng-Williamson KA, Plosker GL. Etanercept: a pharmacoeconomic review of its use in rheumatoid
arthritis. Pharmacoeconomics. 2004;22(16):1071-95.

Maetzel A, Strand V, Tugwell P, Wells G, Bombardier C. Cost effectiveness of adding leflunomide to a 5-year
strategy of conventional disease-modifying antirheumatic drugs in patients with rheumatoid arthritis.
Arthritis Rheum. 2002 Dec 15;47(6):655-61.

Li LC, Maetzel A, Davis AM, Lineker SC, Bombardier C, Coyte PC. Primary therapist model for patients
referred for rheumatoid arthritis rehabilitation: a cost-effectiveness analysis. Arthritis Rheum. 2006 Jun
15;55(3):402-10.

Marra CA, Woolcott JC, Kopec JA, Shojania K, Offer R, Brazier JE, Esdaile JM, Anis AH. A comparison of
generic, indirect utility measures (the HUI2, HUI3, SF-6D, and the EQ-5D) and disease-specific instruments
(the RAQoL and the HAQ) in rheumatoid arthritis. Soc Sci Med. 2005 Apr;60(7):1571-82.

Marra CA, Marion SA, Guh DP, Najafzadeh M, Wolfe F, Esdaile JM, Clarke AE, Gignac MA, Anis AH. Not all
“quality-adjusted life years” are equal. ] Clin Epidemiol. 2007 Jun;60(6):616-24.

Mittendorf T, Dietz B, Sterz R, Kupper H, Cifaldi MA, von der Schulenburg JM. Improvement and longterm
maintenance of quality of life during treatment with adalimumab in severe rheumatoid arthritis. ]
Rheumatol. 2007 Dec;34(12):2343-50.

Nguyen CM, Bounthavong M, Mendes MA, Christopher ML, Tran JN, Kazerooni R, Morreale AP. Cost utility
of tumour necrosis factor-a inhibitors for rheumatoid arthritis: an application of Bayesian methods for
evidence synthesis in a Markov model. Pharmacoeconomics. 2012 Jul 1;30(7):575-93.

63/98



Kod badania

Peeters 1999

Peeters 2010

Rashidi 2006

Salaffi 2002

Schadlich 2005

Slatkowsky-
Christensen 2009

Slatkowsky-
Christensen 2007

Suarez-Almazor 2001

Suter 2011

Tijhuis 2000

Tijhuis 2001

Torrance 2004

Uhlig 2007

Van der Hout 2003

Van der Hout 2005

Vera-Llonch 2008

Vera-Llonch 2008

Verstappen 2007

Virkki 2008

Wailoo 2008

Welsing 2006

Witney 2006

Wolfe 2010

Wong 2002

Peeters HR, Jongen-Lavrencic M, Bakker CH, Vreugdenhil G, Breedveld FC, Swaak A]. Recombinant human
erythropoietin improves health-related quality of life in patients with rheumatoid arthritis and anaemia of
chronic disease; utility measures correlate strongly with disease activity measures. Rheumatol Int.
1999;18(5-6):201-6.

Peeters Y, Ranchor AV, Vliet Vlieland TP, Stiggelbout AM. Effect of adaptive abilities on utilities, direct or
mediated by mental health? Health Qual Life Outcomes. 2010 Nov 12;8:130.

Rashidi AA, Anis AH, Marra CA. Do visual analogue scale (VAS) derived standard gamble (SG) utilities agree
with Health Utilities Index utilities? A comparison of patient and community preferences for health status
in rheumatoid arthritis patients. Health Qual Life Outcomes. 2006 Apr 20;4:25.

Salaffi F, Stancati A, Carotti M. Responsiveness of health status measures and utility-based methods in
patients with rheumatoid arthritis. Clin Rheumatol. 2002 Nov;21(6):478-87.

Schadlich PK, Zeidler H, Zink A, Gromnica-lhle E, Schneider M, Straub C, Brecht ]G, Huppertz E. Modelling
cost effectiveness and cost utility of sequential DMARD therapy including leflunomide for rheumatoid
arthritis in Germany: I1. The contribution of leflunomide to efficiency. Pharmacoeconomics.
2005;23(4):395-420.

Slatkowsky-Christensen B, Mowinckel P, Kvien TK. Health status and perception of pain: a comparative
study between female patients with hand osteoarthritis and rheumatoid arthritis. Scand ] Rheumatol.
2009;38(5):342-8.

Slatkowsky-Christensen B, Mowinckel P, Loge JH, Kvien TK. Health-related quality of life in women with
symptomatic hand osteoarthritis: a comparison with rheumatoid arthritis patients, healthy controls, and
normative data. Arthritis Rheum. 2007 Dec 15;57(8):1404-9.

Suarez-Almazor ME, Conner-Spady B. Rating of arthritis health states by patients, physicians, and the
general public. Implications for cost-utility analyses. ] Rheumatol. 2001 Mar;28(3):648-56.

Suter LG, Fraenkel L, Braithwaite RS. Cost-effectiveness of adding magnetic resonance imaging to
rheumatoid arthritis management. Arch Intern Med. 2011 Apr 11;171(7):657-67.

Tijhuis GJ, Jansen SJ, Stiggelbout AM, Zwinderman AH, Hazes JM, Vliet Vlieland TP. Value of the time trade
off method for measuring utilities in patients with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2000
Nov;59(11):892-7.

Tijhuis GJ, de Jong Z, Zwinderman AH, Zuijderduin WM, Jansen LM, Hazes JM, Vliet Vlieland TP. The validity
of the Rheumatoid Arthritis Quality of Life (RAQoL) questionnaire. Rheumatology (Oxford). 2001
Oct;40(10):1112-9.

Torrance GW, Tugwell P, Amorosi S, Chartash E, Sengupta N. Improvement in health utility among patients
with rheumatoid arthritis treated with adalimumab (a human anti-TNF monoclonal antibody) plus
methotrexate. Rheumatology (Oxford). 2004 Jun;43(6):712-8.

Uhlig T, Loge JH, Kristiansen IS, Kvien TK. Quantification of reduced health-related quality of life in patients
with rheumatoid arthritis compared to the general population. ] Rheumatol. 2007 Jun;34(6):1241-7.

van den Hout WB, Tijhuis GJ, Hazes JM, Breedveld FC, Vliet Vlieland TP. Cost effectiveness and cost utility
analysis of multidisciplinary care in patients with rheumatoid arthritis: a 64ocilizuma comparison of
clinical nurse specialist care, inpatient team care, and day patient team care. Ann Rheum Dis. 2003
Apr;62(4):308-15.

van den Hout WB, de Jong Z, Munneke M, Hazes JM, Breedveld FC, Vliet Vlieland TP. Cost-utility and cost-
effectiveness analyses of a long-term, high-intensity exercise program compared with conventional
physical therapy in patients with rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2005 Feb 15;53(1):39-47.
Vera-Llonch M, Massarotti E, Wolfe F, Shadick N, Westhovens R, Sofrygin O, Maclean R, Yuan Y, Oster G.
Cost-effectiveness of abatacept in patients with moderately to severely active rheumatoid arthritis and
inadequate response to methotrexate. Rheumatology (Oxford). 2008 Apr;47(4):535-41.

Vera-Llonch M, Massarotti E, Wolfe F, Shadick N, Westhovens R, Sofrygin O, Maclean R, Li T, Oster G. Cost-
effectiveness of abatacept in patients with moderately to severely active rheumatoid arthritis and
inadequate response to tumor necrosis factor-alpha antagonists. ] Rheumatol. 2008 Sep;35(9):1745-53.
Verstappen SM, Jacobs JW, van der Heijde DM, van der Linden S, Verhoef CM, Bijlsma JW, Boonen A. Utility
and direct costs: ankylosing spondylitis compared with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2007
Jun;66(6):727-31.

Virkki LM, Konttinen YT, Peltomaa R, Suontama K, Saario R, Immonen K, Jantti ], Tuomiranta T, Nykadnen P,
Hameenkorpi R, Heikkild S, Isomaki P, Nordstrom D. Cost-effectiveness of infliximab in the treatment of
rheumatoid arthritis in clinical practice. Clin Exp Rheumatol. 2008 Nov-Dec;26(6):1059-66.

Wailoo A], Bansback N, Brennan A, Michaud K, Nixon RM, Wolfe F. Biologic drugs for rheumatoid arthritis
in the Medicare program: a cost-effectiveness analysis. Arthritis Rheum. 2008 Apr;58(4):939-46.

Welsing PM, Severens JL, Hartman M, van Gestel AM, van Riel PL, Laan RF. The initial validation of a
Markov model for the economic evaluation of (new) treatments for rheumatoid arthritis.
Pharmacoeconomics. 2006;24(10):1011-20.

Witney AG, Treharne GJ, Tavakoli M, Lyons AC, Vincent K, Scott DL, Kitas GD. The relationship of medical,
demographic and psychosocial factors to direct and indirect health utility instruments in rheumatoid
arthritis. Rheumatology (Oxford). 2006 Aug;45(8):975-81.

Wolfe F, Michaud K, Wallenstein G. Scale characteristics and mapping accuracy of the US EQ-5D, UK EQ-5D,
and SF-6D in patients with rheumatoid arthritis. ] Rheumatol. 2010 Aug 1;37(8):1615-25.

Wong ]B, Singh G, Kavanaugh A. Estimating the cost-effectiveness of 54 weeks of infliximab for rheumatoid
arthritis. Am ] Med. 2002 Oct 1;113(5):400-8.

64/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia staw6w - analiza ekonomiczna

Kod badania
Yuan Y, Trivedi D, Maclean R, Rosenblatt L. Indirect cost-effectiveness analyses of abatacept and rituximab
Yuan 2010 in patients with moderate-to-severe rheumatoid arthritis in the United States. ] Med Econ. 2010

Mar;13(1):33-41.

65/98



Aneks 8. Przeglad wartosci uzytecznosci dla RZS - prace
wykluczone

Kod badania

Amjadi SS, Maranian PM, Paulus HE, Kaplan RM, Ranganath VK, Furst DE,
Khanna PP, Khanna D; Western Consortium of Practicing Rheumatologists.

Amjadi 2010 Validating and assessing the sensitivity of the Health Assessment Wczesna agresywna posta¢ RZS
Questionnaire-Disability Index-derived Short Form-6D in patients with early
aggressive rheumatoid arthritis. ] Rheumatol. 2009 Jun;36(6):1150-7.
Allaart CF, Breedveld FC, Dijkmans BA. Treatment of recent-onset
Allaart 2007 rheumatoid arthritis: lessons from the BeSt study. ] Rheumatol Suppl. 2007 Brak wartosci uzytecznosci
Nov;80:25-33.
Andrews G, Simonella L, Lapsley H, Sanderson K, March L. Evidence-based
Andrews 2006 medicine is affordable: the cost-effectiveness of current compared with Brak warto$ci uzytecznosci,
optimal treatment in rheumatoid and osteoarthritis. ] Rheumatol. 2006 raportowane wartosci disability
Apr;33(4):671-80.
Bansback N, Harrison M, Brazier |, Davies L, Kopec ], Marra C, Symmons D,
Bansback 2008a Anis A. Health state utility values: a description of their development and oG
application for rheumatic diseases. Arthritis Rheum. 2008 Jul 15;59(7):1018-
26.
Bansback N, Marra C, Tsuchiya A, Anis A, Guh D, Hammond T, Brazier ]. Using
the health assessment questionnaire to estimate preference-based single . .
Bl indices in patients with rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2007 Aug ELCISTR T N A e
15;57(6):963-71.
Bansback N, Ara R, Ward S, Anis A, Choi HK. Statin therapy in rheumatoid Brak warto$ci uzytecznosci dla
Bansback 2009 arthritis: a cost-effectiveness and value-of-information analysis. zdefiniowanych w niniejszej
Pharmacoeconomics. 2009;27(1):25-37. analizie stanéw zdrowia
Barbieri M, Wong ] B, Drummond M. The cost effectiveness of infliximab for =~ Brak wartosci uzytecznosci dla
Barbieri 2005 severe treatment-resistant rheumatoid arthritis in the UK. zdefiniowanych w niniejszej
Pharmacoeconomics. 2005;23(6):607-18. analizie stanéw zdrowia
Bell MJ, Bombardier C, Tugwell P. Measurement of functional status, quality B oo doste pal
Bell 1990 of life, and utility in rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 1990 + tekst
Apr;33(4):591-601. peinego tekstu
Benitha R, Tikly M. Functional disability and health-related quality of life in
Benitha 2007 South Africans with rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus. Brak warto$ci uzytecznosci
Clin Rheumatol. 2007 Jan;26(1):24-9.
Bennett K, Torrance G, Tugwell P. Methodologic challenges in the
Bennett 1991

development of utility measures of health-related quality of life in
rheumatoid arthritis. Control Clin Trials. 1991 Aug;12(4 Suppl):118S-128S.

Birrell FN, Hassell AB, Jones PW, Dawes PT. Why not use OSRA? A
Birrell 1998 comparison of Overall Status in Rheumatoid Arthritis (RA) with ACR core set

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak wolnego dostepu do
and other indices of disease activity in RA. ] Rheumatol. 1998 petnego tekstu
Sep;25(9):1709-15.
Bombardier C, Ware ], Russell I], Larson M, Chalmers A, Read JL. Auranofin R TR ee—
Bombardieri 1986 therapy and quality of life in patients with rheumatoid arthritis. Results of a + -
multicenter trial. Am ] Med. 1986 Oct;81(4):565-78. peinego tekstu
Bergquist SR, Felson DT, Prashker M], Freedberg KA. The cost-effectiveness e
Berquist 1995 of liver biopsy in rheumatoid arthritis patients treated with methotrexate.. ' tekst
Arthritis Rheum. 1995 Mar;38(3):326-33. peinego tekstu
Bulthuis Y, Mohammad S, Braakman-Jansen LM, Drossaers-Bakker KW, van
de Laar MA. Cost-effectiveness of intensive exercise therapy directly
Bulthuis 2008 following hospital discharge in patients with arthritis: results of a Brak warto$ci uzytecznosci
randomized controlled clinical trial. Arthritis Rheum. 2008 Feb
15;59(2):247-54.
Buitinga L, Braakman-Jansen LM, Taal E, van de Laar MA. A computer Time e
Buitinga 2011 Trade-Off: a feasible and reliable alternative for the interview Time Trade-Off AN
in rheumatoid arthritis. Clin Exp Rheumatol. 2011 Sep-Oct;29(5):783-9. peineg
Gabriel SE, Campion ME, O’Fallon WM. A cost-utility analysis of misoprostol
. . . i - . : Brak wolnego dostepu do
Gabriel 1994 prophylaxis for rheumatoid arthritis patients receiving nonsteroidal ' tekst
660cilizumab6666tory drugs. Arthritis Rheum. 1994 Mar;37(3):333-41. peinego tekstu

Cavaliere CM, Chung KC. Total wrist arthroplasty and total wrist arthrodesis
in rheumatoid arthritis: a decision analysis from the hand surgeons’
perspective. ] Hand Surg Am. 2008 Dec;33(10):1744-55, 1755.e1-2.

Cavaliere 2008 Leczenie operacyjne

66/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

Kod badania

Cavaliere 2010

Gaujoux-Viala 2011

Cho 2013

Choi 2000

Cimmino 2011

Cole 2005

Davies 2007

Davies 2009

Drummond 2005

Emery 2006

Finckh 2009

Ferraz 2000

Hallinen 2010

Harrison 2008

Haselen 2001

Hernandez 2012

Hernandez-Cruz
1998

Inotai 2009

Kaplan 2005

Christi M. Cavaliere, MD, MS1 and Kevin C. Chung, MD, MS2. A cost utility
analysis of non-operative management, total wrist arthroplasty, and total
wrist fusion in rheumatoid arthritis. ] Hand Surg Am. 2010 March; 35(3):
379-391.e2.
Gaujoux-Viala C, Rat AC, Guillemin F, Flipo RM, Fardellone P, Bourgeois P,
Fautrel B. Comparison of the EQ-5D and the SF-6D utility measures in 813
patients with early arthritis: results from the ESPOIR cohort. ] Rheumatol.
2011 Aug;38(8):1576-84.

Cho SK, Kim D, Jun JB, Bae SC, Sung YK. Factors influencing quality of life
(QOL) for Korean patients with rheumatoid arthritis (RA). Rheumatol Int.
2013 Jan;33(1):93-102.

Choi HK, Seeger D, Kuntz KM. A cost-effectiveness analysis of treatment
options for patients with methotrexate-resistant rheumatoid arthritis.
Arthritis Rheum. 2000 Oct;43(10):2316-27.

Cimmino MA, Leardini G, Salaffi F, Intorcia M, Bellatreccia A, Dupont D,
Beresniak A. Assessing the cost-effectiveness of biologic agents for the
management of moderate-to-severe rheumatoid arthritis in anti-TNF
inadequate responders in Italy: a 67ocilizu approach. Clin Exp Rheumatol.
2011 Jul-Aug;29(4):633-41. Epub 2011 Aug 31.

Cole JC, Motivala SJ, Khanna D, Lee ]Y, Paulus HE, Irwin MR. Validation of
single-factor structure and scoring protocol for the Health Assessment
Questionnaire-Disability Index. Arthritis Rheum. 2005 Aug 15;53(4):536-42.
Davies LM, Fargher EA, Tricker K, Dawes P, Scott DL, Symmons D. Is shared
care with annual hospital review better value for money than predominantly
hospital-based care in patients with established stable rheumatoid arthritis?
Ann Rheum Dis 2007;66:658-663.

Davies A, Cifaldi MA, Segurado OG, Weisman MH. Cost-effectiveness of
sequential therapy with tumor necrosis factor antagonists in early
rheumatoid arthritis. ] Rheumatol. 2009 Jan;36(1):16-26.
Drummond MF, Barbieri M, Wong JB. Analytic choices in economic models of
treatments for rheumatoid arthritis: What makes a difference? Med Decis
Making. 2005 Sep-Oct;25(5):520-33.

Emery P, Kosinski M, Li T, Martin M, Williams GR, Becker JC, Blaisdell B, Ware
JE Jr, Birbara C, Russell AS. Treatment of rheumatoid arthritis patients with
abatacept and methotrexate significantly improved health-related quality of
life. ] Rheumatol. 2006 Apr;33(4):681-9.

Finckh A, Bansback N, Marra CA, Anis AH, Michaud K, Lubin S, White M, Sizto
S, Liang MH. Treatment of very early rheumatoid arthritis with symptomatic
therapy, disease-modifying antirheumatic drugs, or biologic agents: a cost-
effectiveness analysis. Ann Intern Med. 2009 Nov 3;151(9):612-21.
Ferraz MB, Maetzel A, Bombardier C. A summary of economic evaluations
published in the field of rheumatology and related disciplines. Arthritis
Rheum. 1997 Sep;40(9):1587-93.

Hallinen TA, Soini EJ, Eklund K, Puolakka K. Cost-utility of different treatment
strategies after the failure of tumour necrosis factor inhibitor in rheumatoid
arthritis in the Finnish setting. Rheumatology (Oxford). 2010 Apr;49(4):767-
77.

Leczenie operacyjne

Wczesna posta¢ RZS

Ocena czynnikéw wptywajacych
na jakos¢ zycia

Brak wartosci uzytecznosci

Brak wolnego dostepu do
petnego tekstu

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci dla
zdefiniowanych w niniejszej
analizie stanow zdrowia

Wczesna posta¢ RZS

Opracowanie wtérne, brak
warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci dla

zdefiniowanych w niniejszej
analizie standw zdrowia

Wczesna posta¢ RZS

Brak wolnego dostepu do
petnego tekstu

Brak warto$ci uzytecznosci

Przeglad systematyczny
dotyczacy skal uzywanych do
oceny uzytecznosci

Harrison MJ, Davies LM, Bansback NJ, Ingram M, Anis AH, Symmons DP. The
validity and responsiveness of generic utility measures in rheumatoid
arthritis: a review. ] Rheumatol. 2008 Apr;35(4):592-602.
van Haselen R. The economic evaluation of complementary medicine: a
staged approach at the Royal London Homeopathic Hospital. Br Homeopath
J. 2000 Jul;89 Suppl 1:523-6.

Herndndez Alava M, Wailoo AJ, Ara R. Tails from the peak district: adjusted
limited dependent variable mixture models of EQ-5D questionnaire health
state utility values. Value Health. 2012 May;15(3):550-61.
Hernandez-Cruz B, Cardiel MH. Intra-observer reliability of commonly used
outcome measures in rheumatoid arthritis. Clin Exp Rheumatol. 1998 Jul-
Aug;16(4):459-62.

Inotai A, Mészaros A. Economic evaluation of nonsteroidal anti-inflammatory
drug strategies in rheumatoid arthritis. Int ] Technol Assess Health Care.
2009 Apr;25(2):190-5.

Kaplan RM, Groessl E], Sengupta N, Sieber W], Ganiats TG. Comparison of
measured utility scores and imputed scores from the SF-36 in patients with
rheumatoid arthritis. Med Care. 2005 Jan;43(1):79-87.

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak wolego dostepu do
petnego tekstu

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak wolego dostepu do
petnego tekstu

67/98



Kod badania

Kievit W, van Hulst L, van Riel P, Fraenkel L. Factors that influence
rheumatologists’ decisions to escalate care in rheumatoid arthritis: results
from a choice-based conjoint analysis. Arthritis Care Res (Hoboken). 2010

Jun;62(6):842-7.
Kobelt G, Lindgren P, Young A. Modelling the costs and effects of leflunomide
in rheumatoid arthritis. Eur ] Health Econ. 2002;3(3):180-7.

Kobelt G, Lekander I, Lang A, Raffeiner B, Botsios C, Geborek P. Cost-
effectiveness of etanercept treatment in early active rheumatoid arthritis
followed by dose adjustment. Int ] Technol Assess Health Care. 2011
Jul;27(3):193-200.

Maetzel A, Strand V, Tugwell P, Wells G, Bombardier C. Economic comparison
of leflunomide and methotrexate in patients with rheumatoid arthritis: an
evaluation based on a 1-year 68ocilizuma controlled trial.
Pharmacoeconomics. 2002;20(1):61-70.

Marra CA, Lynd LD, Esdaile JM, Kopec ], Anis AH. The impact of low family
income on self-reported health outcomes in patients with rheumatoid
arthritis within a publicly funded health-care environment. Rheumatology
(Oxford). 2004 Nov;43(11):1390-7.

Marra CA, Esdaile JM, Guh D, Kopec JA, Brazier JE, Koehler BE, Chalmers A,
Anis AH. A comparison of four indirect methods of assessing utility values in
rheumatoid arthritis. Med Care. 2004 Nov;42(11):1125-31.
Standfield L, Norris S, Harvey C, Elliot L, Riordan ], Hall S, Day R, Nash P,
Thirunavukkarasu K, Robertson |, Palmer T. Relationship between
rheumatoid arthritis disease severity, health-related utility, and resource use
in Australian patients: A cross-sectional, multicenter study. Clin Ther. 2010
Jul;32(7):1329-42.
van den Hout WB, de Buck PD, Vliet Vlieland TP. Cost-utility analysis of a
multidisciplinary job retention vocational rehabilitation program in patients
with chronic arthritis at risk of job loss. Arthritis Rheum. 2007 Jun
15;57(5):778-86.
van den Hout WB, Goekoop-Ruiterman YP, Allaart CF, de Vries-Bouwstra JK,
Hazes JM, Kerstens P], van Zeben D, Hulsmans HM, de Jonge-Bok JM, de
Sonnaville PB, Dijkmans BA, Breedveld FC. Cost-utility analysis of treatment
strategies in patients with recent-onset rheumatoid arthritis. Arthritis
Rheum. 2009 Mar 15;61(3):291-9.

Meszaros A. Agh T. Inotai A. Utility and human capital loss in asthma, chronic
obstructive pulmonary disease and rheumatoid arthritis - The impact of
prevalence, disease specific mortality and utility decrement on overall health
burden. Value in Health (2012) 15:7 (A542).
Strandberg-Larsen M. Hansen B.B. Gothberg M. Valencia X. Outcome
differences in algorithms used for indirect mapping of utility values from
HAQ-DI: An assessment based on phase 2A clinical trial data in
patients with rheumatoid arthritis after treatment with NNC0109-0012
(anti-I1I-20 MAB). Value in Health (2012) 15:7 (A476).

Karlsson JA, Neovius M, Nilsson JA, Petersson IF, Bratt ], van Vollenhoven RF,
Ernestam S, Geborek P. Addition of infliximab compared with addition of
sulfasalazine and hydroxychloroquine to methotrexate in early rheumatoid
arthritis: 2-year quality-of-life results of the 68ocilizuma, controlled,
SWEFOT trial. Ann Rheum Dis. 2012 Nov 29. [Epub ahead of print]
Konnopka A, Conrad K, Baerwald C, Kénig HH. Cost effectiveness of the
determination of autoantibodies against cyclic citrullinated peptide in the
early diagnosis of rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2008
Oct;67(10):1399-405.

Korthals-de Bos I, Van Tulder M, Boers M, Verhoeven AC, Adér HJ, Bibo J,
Boonen A, Van Der Linden S. Indirect and total costs of early rheumatoid
arthritis: a randomized comparison of combined step-down prednisolone,
methotrexate, and sulfasalazine with sulfasalazine alone. ] Rheumatol. 2004
Sep;31(9):1709-16.

Kowada A. Cost effectiveness of interferon-gamma release assay for
tuberculosis screening of rheumatoid arthritis patients prior to initiation of
tumor necrosis factor-a antagonist therapy. Mol Diagn Ther. 2010 Dec
1;14(6):367-73.

Kievit 2010

Kobelt 2002

Kobelt 2011

Maetzel 2002a

Marra 2004

Marra 2004a

Standfield 2010

van der Hout 2007

van der Hout 2009

Meszaros 2012

Strandberg-Larsen
2012

Karlsson 2012

Konnopka 2008

Korthals 2004

Kowada 2010

Krijnen P, Kaandorp CJ, Steyerberg EW, van Schaardenburg D, Moens H],
Habbema ]D. Antibiotic prophylaxis for haematogenous bacterial arthritis in
patients with joint disease: a cost effectiveness analysis. Ann Rheum Dis.
2001 Apr;60(4):359-66.

Krijnen 2001

Brak warto$ci uzytecznosci dla
zdefiniowanych w niniejszej
analizie stanéw zdrowia

Brak warto$ci uzytecznosci

Woczesna postaé RZS

Brak warto$ci uzytecznosci

Wartosci uzytecznosci w
zaleznosci od dochodow

Brak wolego dostepu do
petnego tekstu

Brak wartosci uzytecznosci

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Wczesna posta¢ RZS

Wczesna diagnoza RZS

Wczesne RZS

Oznaczenie uwalniania
interferonu gamma w celu
skriningu gruzlicy u pacjentéw
z RZS
Profilaktyka antybiotykowa
przeciw krwiopochodnemu
bakteryjnemu zapaleniu
stawow u pacjentéw z choroba
stawow

68/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

Kod badania

Kristiansen 1999

Schierhout 1998

Launois 2008

Lekander 2010

Lekander 2012

Lin 2012

Lindgren 2009

Lyseng 2004

Maetzel 2003

A12008

March 2008

Marra 2005

Merkesdal 2010

Merkesdal 2004

Moore 2004

Russak 2003

Russel 2008

Russel 2009

Salaffi 2005

Salaffi 2011

Kristiansen IS, Kvien TK, Nord E. Cost effectiveness of replacing diclofenac
with a fixed combination of misoprostol and diclofenac in patients with
rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 1999 Nov;42(11):2293-302.
Schierhout G, Roberts I. Fluid resuscitation with colloid or crystalloid
solutions in critically ill patients: a systematic review of 69ocilizuma trials.
BM]. 1998 Mar 28;316(7136):961-4.

Launois R, Payet S, Saidenberg-Kermanac’h N, Francesconi C, Franga LR,
Boissier MC. Budget impact model of rituximab after failure of one or more
TNFalpha inhibitor therapies in the treatment of rheumatoid arthritis. Joint
Bone Spine. 2008 Dec;75(6):688-95.

Lekander I, Borgstrom F, Svarvar P, Ljung T, Carli C, van Vollenhoven RF.
Cost-effectiveness of real-world infliximab use in patients with rheumatoid
arthritis in Sweden. Int ] Technol Assess Health Care. 2010 Jan;26(1):54-61.

Lekander I, Borgstrom F, Lysholm ], van Vollenhoven RF, Lindblad S, Geborek

P, Kobelt G. The cost-effectiveness of TNF-inhibitors for the treatment of

rheumatoid arthritis in Swedish clinical practice. Eur ] Health Econ. 2012 Sep

19. [Epub ahead of print]
Lin MM, Goldsmith JD, Resch SC, DeAngelis JP, Ramappa A]. Histologic
examinations of arthroplasty specimens are not cost-effective: a

retrospective cohort study. Clin Orthop Relat Res. 2012 May;470(5):1452-60.

Lindgren P, Geborek P, Kobelt G. Modeling the cost-effectiveness of
treatment of rheumatoid arthritis with rituximab using registry data from
Southern Sweden. Int ] Technol Assess Health Care. 2009 Apr;25(2):181-9.
Lyseng-Williamson KA, Foster RH. Infliximab: a pharmacoeconomic review
of its use in rheumatoid arthritis. Pharmacoeconomics. 2004;22(2):107-32.

Maetzel A, Krahn M, Naglie G. The cost effectiveness of rofecoxib and
celecoxib in patients with osteoarthritis or rheumatoid arthritis. Arthritis
Rheum. 2003 Jun 15;49(3):283-92.

Al M], Maniadakis N, Grijseels EW, Janssen M. Costs and effects of various
analgesic treatments for patients with rheumatoid arthritis and
osteoarthritis in the Netherlands. Value Health. 2008 Jul-Aug;11(4):589-99.
March LM, Barcenilla AL, Cross M], Lapsley HM, Parker D, Brooks PM. Costs
and outcomes of total hip and knee joint replacement for rheumatoid
arthritis. Clin Rheumatol. 2008 Oct;27(10):1235-42.

Marra CA, Rashidi AA, Guh D, Kopec JA, Abrahamowicz M, Esdaile JM, Brazier
JE, Fortin PR, Anis AH. Are indirect utility measures reliable and responsive
in rheumatoid arthritis patients? Qual Life Res. 2005 Jun;14(5):1333-44.
Merkesdal S, Kirchhoff T, Wolka D, Ladinek G, Kielhorn A, Rubbert-Roth A.
Cost-effectiveness analysis of rituximab treatment in patients in Germany
with rheumatoid arthritis after etanercept-failure. Eur ] Health Econ. 2010
Feb;11(1):95-104.

Merkesdal S, Ruof ], Mittendorf T, Zeidler H. Cost-effectiveness of TNF-alpha-
blocking agents in the treatment of rheumatoid arthritis. Expert Opin
Pharmacother. 2004 Sep;5(9):1881-6.

Moore A, Phillips C, Hunsche E, Pellissier ], Crespi S. Economic evaluation of
etoricoxib versus non-selective NSAIDs in the treatment of osteoarthritis and
rheumatoid arthritis patients in the UK. Pharmacoeconomics.
2004;22(10):643-60.

Russak SM, Croft JD Jr, Furst DE, Hohlbauch A, Liang MH, Moreland L, Ofman
J], Paulus H, Simon LS, Weisman M, Tugwell P; Evidence-Based Medicine
Working Groups in Rheumatology. The use of rheumatoid arthritis health-
related quality of life patient questionnaires in clinical practice: lessons
learned. Arthritis Rheum. 2003 Aug 15;49(4):574-84.

Russell AS. Quality-of-life assessment in rheumatoid arthritis.
Pharmacoeconomics. 2008;26(10):831-46.

Russell A, Beresniak A, Bessette L, Haraoui B, Rahman P, Thorne C, Maclean
R, Dupont D. Cost-effectiveness modeling of abatacept versus other biologic
agents in DMARDS and anti-TNF inadequate responders for the management
of moderate to severe rheumatoid arthritis. Clin Rheumatol. 2009
Apr;28(4):403-12.

Salaffi F, Stancati A, Neri R, Grassi W, Bombardieri S. Measuring functional
disability in early rheumatoid arthritis: the validity, reliability and
responsiveness of the Recent-Onset Arthritis Disability (ROAD) index. Clin
Exp Rheumatol. 2005 Sep-Oct;23(5 Suppl 39):S31-42.

Salaffi F. Carotti M. Ciapetti A. Gasparini S. Grassi W. A comparison of utility
measurements using EQ-5D and SF-6D preference-based generic
instruments in patients with rheumatoid arthritis Clinical and Experimental
Rheumatology (2011) 29:4 (661-671).

Brak warto$ci uzytecznosci;
zastapienie diklofenaku

misoprostolem z diklofenakiem

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci;
analiza wplywu na budzet

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Artroplastyka stawow

Brak wartosci uzytecznosci

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak wartosci uzytecznosci

Populacja po wymianie stawu

biodrowego i kolanowego

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Zastosowanie kwestionariuszy
w praktyce klinicznej

Brak warto$ci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Wczesne RZS

Brak wolnego dostepu do
petnego tekstu

69/98



Kod badania

Saraux 2010

Schandlich 2005

Schaefer 2005

Schipper 2009

Schulze-Koop 2009

Scott 2007

Soderlin 2004

Soini 2012

Solomon 2000

Spiegel 2003

Staa 2007

Strand 2009

Strand 2010

Strand 2011

Strand 2012

Suarez-Almanzor
1998

Teng 2005

Tijhuis 2002

Saraux A, Gossec L, Goupille P, Bregman B, Boccard E, Dupont D, Beresniak A.

Cost-effectiveness 700ocilizu of biological treatment sequences in moderate to

severe rheumatoid arthritis in France. Rheumatology (Oxford). 2010
Apr;49(4):733-40.

Schadlich PK, Zeidler H, Zink A, Gromnica-Ihle E, Schneider M, Straub C,
Brecht JG, Huppertz E. Modelling cost effectiveness and cost utility of
sequential DMARD therapy including leflunomide for rheumatoid arthritis in
Germany: II. The contribution of leflunomide to efficiency.
Pharmacoeconomics. 2005;23(4):395-420.

Schaefer M, DeLattre M, Gao X, Stephens ], Botteman M, Morreale A.
Assessing the cost-effectiveness of COX-2 specific inhibitors for arthritis in
the Veterans Health Administration. Curr Med Res Opin. 2005 Jan;21(1):47-
60.

Schipper LG, Kievit W, den Broeder AA, van der Laar MA, Adang EM, Fransen
], van Riel PL. Treatment strategies aiming at remission in early rheumatoid
arthritis patients: starting with methotrexate monotherapy is cost-effective.
Rheumatology (Oxford). 2011 Jul;50(7):1320-30.
Schulze-Koops H, Deeg M, Runge C, Volmer T, Brecht ]JG. [Health-economic
assessment of combination therapy for rheumatoid arthritis with
700cilizumab70 and etanercept based on the TEMPO Study]. Z Rheumatol.
2009 Dec;68(10):836-41.

Scott DL, Khoshaba B, Choy EH, Kingsley GH. Limited correlation between the
Health Assessment Questionnaire (HAQ) and EuroQol in rheumatoid
arthritis: questionable validity of deriving quality adjusted life years from
HAQ. Ann Rheum Dis. 2007 Nov;66(11):1534-7.

Soderlin MK, Kautiainen H, Skogh T, Leirisalo-Repo M. Quality of life and
economic burden of illness in very early arthritis. A population based study
in southern Sweden. ] Rheumatol. 2004 Sep;31(9):1717-22.

Soini EJ, Hallinen TA, Puolakka K, Vihervaara V, Kauppi M]. Cost-effectiveness
of adalimumab, etanercept, and 70ocilizumab as first-line treatments for
moderate-to-severe rheumatoid arthritis. ] Med Econ. 2012;15(2):340-51.
Solomon DH, Kuntz KM. Should postmenopausal women with rheumatoid
arthritis who are starting corticosteroid treatment be screened for
osteoporosis? A cost-effectiveness analysis. Arthritis Rheum. 2000
Sep;43(9):1967-75.

Spiegel BM, Targownik L, Dulai GS, Gralnek IM. The cost-effectiveness of
cyclooxygenase-2 selective inhibitors in the management of chronic arthritis.
Ann Intern Med. 2003 May 20;138(10):795-806.
van Staa TP, Geusens P, Zhang B, Leufkens HG, Boonen A, Cooper C.
Individual fracture risk and the cost-effectiveness of bisphosphonates in
patients using oral glucocorticoids. Rheumatology (Oxford). 2007
Mar;46(3):460-6.

Strand V, Crawford B, Singh |, Choy E, Smolen JS, Khanna D. Use of
“spydergrams” to present and interpret SF-36 health-related quality of life
data across rheumatic diseases. Ann Rheum Dis. 2009 Dec;68(12):1800-4.
Strand V, Singh JA. Newer biological agents in rheumatoid arthritis: impact
on health-related quality of life and productivity. Drugs. 2010;70(2):121-45.
Strand V, Rentz AM, Cifaldi MA, Chen N, Roy S, Revicki D. Health-related
quality of life outcomes of adalimumab for patients with early rheumatoid
arthritis: results from a randomized multicenter study. ] Rheumatol. 2012
Jan;39(1):63-72.

Strand V, Sharp V, Koenig AS, Park G, Shi Y, Wang B, Zack D], Fiorentino D.
Comparison of health-related quality of life in rheumatoid arthritis, psoriatic
arthritis and psoriasis and effects of etanercept treatment. Ann Rheum Dis.
2012 Jul;71(7):1143-50.

Suarez-Almazor ME, Gonzalez-Lopez L, Gamez-Nava ]I, Belseck E, Kendall CJ,
Davis P. Utilization and predictive value of laboratory tests in patients
referred to rheumatologists by primary care physicians. ] Rheumatol. 1998
Oct;25(10):1980-5.

Teng YK, Verburg RJ, Sont JK, van den Hout WB, Breedveld FC, van Laar JM.
Long-term followup of health status in patients with severe rheumatoid
arthritis after high-dose chemotherapy followed by autologous
hematopoietic stem cell transplantation. Arthritis Rheum. 2005
Aug;52(8):2272-6.

Tijhuis GJ, Zwinderman AH, Hazes JM, Van Den Hout WB, Breedveld FC, Vliet
Vlieland TP. A randomized comparison of care provided by a clinical nurse
specialist, an inpatient team, and a day patient team in rheumatoid arthritis.
Arthritis Rheum. 2002 Oct 15;47(5):525-31.

Brak wartosci uzytecznosci

Brak wartosci uzytecznosci

Populacja weteranow z
wysokim ryzykiem zapalenia
stawow

Wczesne RZS

Brak wartosci uzytecznosci

Brak warto$ci uzytecznosci

Bardzo wczesne RZS

Brak wartosci uzytecznosci

Warto$ci uzytecznosci dla
ztaman

Brak warto$ci uzytecznosci

Ryzyko ztaman; zastosowanie
bifosfonianéw u pacjentéw
stosujacych glukocortykoidy

Zastosowanie wykresow
pajeczynowych do obrazowania
HRQoL

Brak warto$ci uzytecznosci

Wczesne RZS

Wczesne RZS

Brak wolnego dostepu do
petnego tekstu

Pacjenci przyjmujacy wysokie
dawki chemioterapii po
przeszczepie komérek
macierzystych

Brak warto$ci uzytecznosci

70/98



Golimumab w terapii reumatoidalnego zapalenia stawéw - analiza ekonomiczna

Kod badania

Tosh 2011

Tubergen 2002

Uehara 2012

Ungar 2011

Verhoeven 1998

Verhoeven 2000

Walters 2003

Wolfe 2004

Wolfe 2005

Wolfe 2007

Wolfe 2008

Wolfe 2010

Wolfe 2012

Wong 2001

Yun 2005

Tosh JC, Wailoo AJ, Scott DL, Deighton CM. Cost-effectiveness of combination
nonbiologic disease-modifying antirheumatic drug strategies in patients with Wczesne RZS
early rheumatoid arthritis. ] Rheumatol. 2011 Aug;38(8):1593-600.

Van Tubergen A, Boonen A, Landewé R, Rutten-Van Molken M, Van Der
Heijde D, Hidding A, Van Der Linden S. Cost effectiveness of combined spa-
exercise therapy in ankylosing spondylitis: a randomized controlled trial.
Arthritis Rheum. 2002 Oct 15;47(5):459-67.

Uehara M, Takahashi ], Hirabayashi H, Ogihara N, Mukaiyama K, Kuraishi S,
Shimizu M, Hashidate H, Kato H. Evaluation of clinical results and quality of
life after surgical reconstruction for rheumatoid cervical spine. Spine J. 2012

Populacja pacjentéw z ZZSK

Populacja pacjentéw po operacji
rekonstrukcji kregostupa

Dec 17. szyjnego
Ungar W], Costa V, Hancock-Howard R, Feldman BM, Laxer RM. Cost-
effectiveness of biologics in polyarticular-course juvenile idiopathic arthritis Mtodziencze idiopatyczne
patients unresponsive to disease-modifying antirheumatic drugs. Arthritis zapalenie stawow
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Wptyw BMI na $miertelnos¢ i
status kliniczny w RZS

Brak warto$ci uzytecznosci
Zastosowanie NLPZ w

zapobieganiu toksyczno$ci
zotadkowo-jelitowej w RZS
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Aneks 9. WartosSci uzytecznosci dla RZS zidentyfikowane
w przegladzie systematycznym

: Wartos¢ : . =
Stan zdrowia . 2 Narzedzie pomiaru Zrodto
uzytecznosci

Aktywna posta¢ RZS
RZS aktywne przed rozpoczeciem 0,54 SF-6D AEESZR D, St
leczenia biologicznego 0,43 L0 2011

0,56 TTO Adams 2011
RZS 0,81 TTO Ariza-Ariza 2006
RZS 0,54 EQ-5D Ariza-Ariza 2006
RZS 0,82 - Bae 2003
RZS 0,87 TTO Buitinga 2012a
RZS 0,85 T{Eg}gﬁ’trg:if;)z Buitinga 2012a
RZS 0,655 TTO Beija 2006
RZS 0,69 EQ-5D Everdsen 2007
RZS 0,81 15D Lillegraven 2007
RZS 0,64 SF-6D Lillegraven 2007
RZS 0,60 EQ-5D Lillegraven 2007
RZS 0,53 RS Salaffi 2002
RZS 0,78 TTO Salaffi 2002

Slatkowsky-
R Lz Sa el Christensen 2yOO9
RZS 0,63 SF-6D e
RZS 0,77 TTO Tijhuis 2000
RZS 0,60 RS Tijhuis 2000
RZS 0,71 TTO Tijhuis 2001
RZS 0,57 RS Tijhuis 2001
RZS 0,69 EuroQol Tijhuis 2001
RZS 0,66 VAS Tijhuis 2001
RZS 0,645 SF-6D Uhlig 2007
RZS 0,63 EQ-5D Verstappen 2007
RZS 0,58 TTO Chang 2009
RZS 0,71 HUI2 (MAUT) Marra 2005
RZS 0,53 HUI3 (MAUT) Marra 2005
RZS 0,63 SF-6D (MAUT) Marra 2005
RZS 0,66 EQ-5D (MAUT) Marra 2005
HUI3 (multiple
RZS 0,59 linear regression Marra 2007
model)
SF-6D multiple

RZS 0,54 linear regression Marra 2007

model)
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RZS

RZS (IFX + MTX vs MTX)

RZS

RZS

RZS
RZS, leczenie PLA + MTX
RZS, leczenie IFX + MTX
RZS - wartosci wyjsciowe
RZS - wartosci wyjsciowe
RZS - wartosci wyjsciowe

|
-
I
I
Ciezka postac RZS - leczenie placebo,
warto$¢ wyjsciowa

Ciezka postac RZS - leczenie placebo,
po 26 tyg.

Kontrolowane RZS
Niekontrolowane RZS
RZS leczony inhibitorami TNFalfa
RZS leczony inhibitorami TNFalfa
RZS w grupie placebo
RZS w grupie placebo
RZS, wartos$¢ poczatkowa
RZS, wartos$¢ poczatkowa
RZS po roku leczenia inhibitorami
TNFalfa
RZS po roku leczenia inhibitorami
TNFalfa

Ciezka postac¢ RZS
Ciezka postac¢ RZS

Ciezka posta¢ RZS
[ klasa funkcyjna ACR
[ klasa funkcyjna ACR

II klasa funkcyjna ACR
I1I klasa funkcyjna ACR
IV klasa funkcyjna ACR

IV klasa funkcyjna ACR

Wartos¢é
uzytecznosci

0,38

0,43

0,88
0,86
0,52
0,509
0,621
0,69
0,73
0,64

0,27

0,29

0,35

0,780
0,688
0,53
0,30
0,60
0,24
0,60
0,46

0,67
0,61
0,44
0,58

0,66
0,73
0,73

0,47
0,24
0,02

0,02

EQ-5D multiple
linear regression
model)
HUI2 (multiple
linear regression
model)

SG
TTO
EQ-5D
VAS
VAS
SF-6D
US EQ-5D
UK EQ-5D

HUI3

HUI3

SF-6D
EQ-5D
SF-6D
EQ-5D
SF-6D
EQ-5D

SF-6D

EQ-5D
VAS
TTO

SG
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D

Marra 2007

Marra 2007

Witney 2006
Witney 2006
Witney 2006
Wong 2002
Wong 2002
Wolfe 2010
Wolfe 2010
Wolfe 2010

]
]
Mittendorf 2007

Mittendorf 2007

Bessette 2009
Bessette 2009
Brennan 2007
Brennan 2007
Brennan 2007
Brennan 2007
Buitinga 2012
Buitinga 2012

Buitinga 2012

Buitinga 2012

Suarez-Almazor
2001
Suarez-Almazor
2001
Suarez-Almazor
2001

Hurst 1997

Li 2006, Maetzel
2006

Hurst 1997
Hurst 1997
Hurst 1997

Li 2006, Maetzel
2006
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RZS - wartos$¢ wyjsciowa
RZS - wartos¢ wyjsciowa
RZS - wartos¢ wyjsciowa
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (warto$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS (wartos$¢ nieskorygowana)
RZS - wartosci wyjsciowe
RZS - wartosci wyjsciowe
RZS - wartosci wyjsciowe
RZS - wartosci wyjSciowe
(odczytane z wykresu)
RZS - wartosci wyjsciowe
(odczytane z wykresu)

RZS - wartosci wyjsciowe
(odczytane z wykresu)
Leczenie biologiczne
Brak leczenia biologicznego w ciggu
ostatnich 6 miesiecy
RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, warto$¢ poczatkowa (UK)
RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, warto$¢ poczatkowa (USA)
RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, wartos¢ poczatkowa
(Dania)

RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, po 12 miesigcach leczenia
(UK)

RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, po 12 miesigcach leczenia
(USA)

RZS, monoterapia inhibitorami
TNFalfa, po 12 miesigcach leczenia
(Dania)

RZS na poczatku badania
Po 5 latach leczenia jednym
inhibitorem TNFalfa
RZS w momencie wigczenia
pierwszego inhibitora TNFalfa

RZS leczony inhibitorami TNFalfa
RZS leczony inhibitorami TNFalfa

Wartosc¢
uzytecznosci

0,96
0,60
0,77
0,72
0,66
0,79
0,86
0,87
0,88
0,90
0,91
0,77
0,80
0,578
0,719
0,708

0,795
0,685

0,660
0,795
0,755

0,35

0,55

0,50

0,41

0,59

0,54
0,56
0,70

0,40

0,40
0,53

Narzedzie pomiaru
SG

RS
TTO
HUI2
HUI3

SG1
SG2
SG3
SG4
SG5
SG6
SG7
SG8
SF-6D

RS

TTO

VAS
SF-6D

EQ-5D
TTO
TTO

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D
SF-6D

Peeters 1999
Peeters 1999
Peeters 2010
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
Rashidi 2006
van der Hout 2003
van der Hout 2003
van der Hout 2003

van der Hout 2005
van der Hout 2005

van der Hout 2005
Inotai 2012
Inotai 2012

Karlsson 2011

Karlsson 2011

Karlsson 2011
Karlsson 2011
Karlsson 2011

Karlsson 2011

Kievit 2011
Kievit 2011

Gulfe 2010

Harrison 2010
Harrison 2010
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RZS (populacja mieszkancow miast
w Chinach)
RZS - wartos$¢ wyjsciowa (primary
therapist model)
RZS - wartos$¢ wyjsciowa (traditional
treatment model)
RZS - warto$¢ przy wypisie (primary
therapist model)

RZS - wartos¢ przy wypisie
(traditional treatment model)
RZS - wartos$¢ po 6 miesigcach
(primary therapist model)

RZS - wartos$¢ po 6 miesigcach
(traditional treatment model)

Najlepszy stan zdrowia na podst.
Odpowiedzi na pytanie 1
kwestionariusza SF-36

Najgorszy stan zdrowia na podst.
Odpowiedzi na pytanie 1
kwestionariusza SF-36

RZS Szwecja - warto$¢ wyjsciowa
RZS Szwecja - warto$¢ po roku

Dolna warto$¢ zakresu pomiedzy
grupami - ADA+MTX w badaniu
ARMADA - wartos$¢ wyjsciowa
Gorna wartos¢ zakresu pomiedzy
grupami - ADA+MTX w badaniu
DEO019 - warto$¢ wyjsciowa
Placebo + MTX w badaniu ARMADA
- warto$¢ wyjsciowa
Placebo + MTX w badaniu DE019 -
warto$¢ wyjsciowa

RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ

RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ

Wartosc¢
uzytecznosci

0,652 SF-6D
0,46 EQ-5D
0,57 EQ-5D
0,53 EQ-5D
0,56 EQ-5D
0,56 EQ-5D
0,53 EQ-5D
0,96 15D
0,88 SF-6D
0,90 EQ-5D
0,91 EQ-VAS
0,69 15D
0,52 SF-6D
0,30 EQ-5D
0,38 EQ-VAS
0,28 -
0,65 -
0,38 -
0,44 -
0,40 -
0,39 -

Modyfikacja o wynik HAQ

0,76 - 0,28xHAQ EQ-5D
-0,20xHAQ EQ-5D
-0,13xHAQ SF-6D
-0,17xHAQ HUI2
-0,29xHAQ HUI3
-0,33xHAQ EQ-5D
-0,28xHAQ HUI3
-0,17xHAQ EQ-5D

Langley 2011

Li 2006, Maetzel
2006

Li 2006, Maetzel
2006

Li 2006, Maetzel
2006

Li 2006, Maetzel
2006

Li 2006, Maetzel
2006

Li 2006, Maetzel
2006

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lillegraven 2010

Lyseng 2004

Lyseng 2004

Torrance 2004

Torrance 2004

Torrance 2004

Torrance 2004

Bansback 2005
Bansback 2008
(Marra 2004)
Bansback 2008
(Marra 2004)
Bansback 2008
(Marra 2004)
Bansback 2008
(Marra 2004)
Bansback 2008
(Chen 2006)
Bansback 2008
(Spalding 2004)
Bansback 2008
(Tanno 2005)
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RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ

RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ
RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ

RZS zmodyfikowane wynikiem HAQ

Umiarkowana do ciezkiej postac¢ RZS

RZS

Dorosli pacjenci z RZS w Japonii

DAS <1,6
DAS 1,6-2,4
DAS 2,4-3,7

DAS >3,7

Remisja (DAS <1,6)
Niska aktywnos¢ choroby (DAS 1,6-
2,4)
Umiarkowana aktywno$¢ choroby
(DAS 2,4-3,7)
Wysoka aktywnos¢ choroby
(DAS >3,7)
RZS w remisji - DAS<2,6

ACR20
ACR20

ACR20

Bez ACR, brak DN
ACR20, brak DN
Brak poprawy, brak DN
ACR20, brak DN
Brak poprawy wedtug ACR

ACR20
ACR50
ACR70

Wartosc¢
uzytecznosci

-0,28xHAQ

0,86 - 0,20x
zmiana HAQ

-0,33xHAQ
0,915 - 0,269xHAQ
-0,33xHAQ

0,76 - 0,286xHAQ-
DI + 0,056 dla
kobiet
0,82 - 0,11xHAQ -
0,07xHAQ"2
0,76 - 0,28xHAQ-DI
+ 0,05 dla kobiet
0,74-0,17 x HAQ

DAS
0,75

0,71
0,64

0,56
0,748
0,705

0,639

0,564

0,95
ACR20

0,68
0,77

0,88

0,529
0,679
0,53
0,68
0,53
0,68
0,80
0,84

EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

HUI3

EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

VAS
RS

SG

VAS
VAS
VAS
VAS
VAS
VAS
VAS
VAS

Bansback 2008
(Bansback 2001)

Brennan 2004

Bansback 2008
(Clark 2004)

Clark 2004

Bansback 2008
(Jobanaputra)

Benucci 2011

Diamantopoulos
2012

Kielhorn 2000
Tanno 2006

Bansback 2008
(Welsing 2002)
Bansback 2008
(Welsing 2002)
Bansback 2008
(Welsing 2002)
Bansback 2008
(Welsing 2002)

Welsing 2006
Welsing 2006

Welsing 2006

Welsing 2006
Suter 2011

Bansback 2008
(Chiou 2004)
Bansback 2008
(Maetzel)
Bansback 2008
(Maetzel)

Chiou 2004
Chiou 2004
Chiou 2005
Chiou 2005
Nguyen 2012
Nguyen 2012
Nguyen 2012
Nguyen 2012
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. Wartos¢ . .
Stan zdrowia . - Narzedzie pomiaru
uzytecznosci

HAQ-DI

0,91 HUI-3 Carreno 2011
HAQ-DI <0,5 0,87 EQ-5D Carreno 2011
0,715 EQ-5D Kobelt 1999
HAQ-DI <0,6 (Szwecja) 0,7274 EQ-5D Kobelt 2002a
HAQ-DI <0,6 (UK) 0,7459 EQ-5D Kobelt 2002a
0,680 EQ-5D Kobelt 2004
HAQ-DI <0,6 0,768 EQ-5D Kobelt 2005
0,770 EQ-5D Kobelt 2005a
0,80 HUI-3 Carreno 2011
HAQ-DI 0,5-1,1 0,74 EQ-5D Carreno 2011
0,6197 EQ-5D Kobelt 1999
HAQ-DI 0,6-1,1 (Szwecja) 0,6358 EQ-5D Kobelt 2002a
HAQ-DI 0,6-1,1 (UK) 0,6491 EQ-5D Kobelt 2002a
0,455 EQ-5D Kobelt 2004
HAQ-DI 0,6-1,1 0,645 EQ-5D Kobelt 2005
651 EQ-5D Kobelt 2005a
0,75 HUI-3 Carreno 2011
0,62 EQ-5D Carreno 2011
0,5190 EQ-5D Kobelt 1999
0,6111 EQ-5D Kobelt 2002a

HAQ-DI 1,1-1,6
0,4692 EQ-5D Kobelt 2002a
0,299 EQ-5D Kobelt 2004
0,539 EQ-5D Kobelt 2005
0,539 EQ-5D Kobelt 2005a
0,58 HUI-3 Carreno 2011
0,42 EQ-5D Carreno 2011
0,5388 EQ-5D Kobelt 1999
0,4223 EQ-5D Kobelt 2002a

HAQ-DI 1,6-2,1
0,4419 EQ-5D Kobelt 2002a
0,174 EQ-5D Kobelt 2004
0,488 EQ-5D Kobelt 2005
0,489 EQ-5D Kobelt 2005a
0,45 HUI-3 Carreno 2011
0,17 EQ-5D Carreno 2011
HAQ-DI > 2,1 0,063 EQ-5D Kobelt 2004
0,239 EQ-5D Kobelt 2005
0,229 EQ-5D Kobelt 2005a
0,4210 EQ-5D Kobelt 1999
HAQ-DI 2,1-2,6 0,2370 EQ-5D Kobelt 2002a
0,2538 EQ-5D Kobelt 2002a
0,2245 EQ-5D Kobelt 1999

HAQ-DI > 2,6

0,2538 EQ-5D Kobelt 2002a
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HAQ-FDI <0,5
HAQ-FDI >0,5do <1,1
HAQ-FDI>1,1do <1,6
HAQ-FDI >1,6 do <2,1
HAQ-FDI >2,1 do <2,6
HAQ-FDI >2,6
Aktywne RZS - ciezkos¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 0,00-0,125
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 0,25-0,375
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 0,50-0,625
Aktywne RZS - ciezkos¢
umiarkowana do wysoKkiej; przedziat
HAQ 0,75-0,875
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 1,00-1,125
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 1,25-1,375
Aktywne RZS - ciezkos¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 1,50-1,625
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 1,75-1,875
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 2,00-2,125
Aktywne RZS - ciezkos¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 2,25-2,375
Aktywne RZS - ciezkos$¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 2,50-2,625
Aktywne RZS - ciezkos¢
umiarkowana do wysokiej; przedziat
HAQ 2,75-3,00
HAQ <0,6 (gdy globalna VAS <40
mm)
HAQ 0,6 do <1,1 (gdy globalna VAS
<40 mm)
HAQ 1,1 do <1,6 (gdy globalna VAS
<40 mm)
HAQ 1,6 do <2,1 (gdy globalna VAS
<40 mm)
HAQ =2,1 (gdy globalna VAS <40
mm)

Wartosc¢
uzytecznosci

0,7154
0,6197
0,5190
0,5388
0,4210
0,2245

0,86

0,80

0,76

0,71

0,66

0,59

0,51

0,43

0,33

0,23

0,12

0,03

0,780
0,704
0,676
0,562

0,408

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D

EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D
EQ-5D

EQ-5D

Schadlich 2005
Schadlich 2005
Schadlich 2005
Schadlich 2005
Schadlich 2005
Schadlich 2005

Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 20083,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 20083,
Yuan 2010
Vera-Llonch 2008,
Vera-Llonch 2008a,
Yuan 2010
Virkki 2008 (za
Kobelt 2005)
Virkki 2008 (za
Kobelt 2005)
Virkki 2008 (za
Kobelt 2005)
Virkki 2008 (za
Kobelt 2005)
Virkki 2008 (za
Kobelt 2005)
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: Wartos¢ . .
Stan zdrowia . 2 Narzedzie pomiaru
uzytecznosci

HAQ <0,6 (gdy globalna VAS 240 0,709 EQ-5D Virkki 2008 (za

mm) Kobelt 2005)
HAQ 0,6 do <1,1 (gdy globalna VAS i Virkki 2008 (za
1) i) Uets 05 Kobelt 2005)
HAQ 1,1 do <1,6 (gdy globalna VAS i Virkki 2008 (za
1) i) Ut EQ-5D Kobelt 2005)
HAQ 1,6 do <2,1 (gdy globalna VAS i Virkki 2008 (za
>40 mm) U@ HOSD Kobelt 2005)
HAQ >2,1 (gdy globalna VAS =240 i Virkki 2008 (za
) 0213 EQ-5D Kobelt 2005)
HAQ-DI 3,0 0,09 - Wailoo 2008
HAQ-DI 0 0,87 - Wailoo 2008
Odpowiedz
: 0,823 SG Maetzel 2002
Odpowiedz
0,768 RS Maetzel 2002
0,882 SG Maetzel 2002
Brak odpowiedzi
0,706 RS Maetzel 2002
. . 0,783 SG Maetzel 2002
Przerwanie terapii
0,568 RS Maetzel 2002
. 0,695 SG Maetzel 2002
Przerwanie placebo
0,463 RS Maetzel 2002
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; . L. Zrodlo
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uzytecznosci —
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metotreksatem i
DMARD
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uzytecznosci -
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metotreksatem i
DMARD
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uzytecznosci -
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Wyjsciowa wartos¢
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niesteroidowymi
lekami
przeciwzapalnymi

RZS, wiek >18
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Zdefiniowany stan Wartos¢ s,
; . 2.0 Zrodlo
zdrowia uzytecznos$ci
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