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SKRÓTY I AKRONIMY 

AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych 

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego 

CI przedział ufności 

EQ-5D kwestionariusz do oceny jakości życia ang. EuroQol 5 Dimension 

ERG Evidence Review Group 

GUS Główny Urząd Statystyczny 

BG ból głowy 

HIT-6 kwestionariusz dotyczący bólów głowy (ang. Headache Impact Test) 

HR hazard względny 

IBMS akronim badania ang. The International Burden of Migraine Study 

ICUR inkrementalny współczynnik użyteczności kosztów 

JGP system rozliczeń poprzez Jednorodne Grupy Pacjentów 

NICE National Institute for Health and Clinical Excellence 

MSQ Kwestionariusz oceny jakości życia swoisty dla migreny (ang. Migraine 
Specific Quality of Life Questionnaire) 

MZ Minister Zdrowia 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

PKB Produkt Krajowy Brutto 

PREEMPT akronim program klinicznego w którego skład wchodziły dwa badania 
kliniczne toksyny botulinowej typu A (ang. Phase III REsearch Evaluating 
Migraine Prophylaxis Therapy) 

QALY lata życia skorygowane o jakość (ang. quality adjusted life years) 
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STRESZCZENIE 

Cel analizy 

Celem niniejszej analizy jest ocena efektów zdrowotnych oraz efektywności kosztowej 
profilaktyki migreny przewlekłej za pomocą toksyny botulinowej typu A (BOTOX®, 
Allergan). 

Metody 

Analizie nadano formę analizy użyteczności kosztów (ang. cost-utility analysis, CUA). 
Wyniki analizy przedstawiono w formie inkrementalnego współczynnika użyteczności 
kosztów. 

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego oraz połączonej w 2-
letnim horyzoncie czasowym. Dodatkowo w analizie wrażliwości przedstawiono wyniki 
analizy z perspektywy społecznej. 

Koszty leczenia oszacowano za pomocą modelu dostarczonego przez zleceniodawcę. 
Przeprowadzono adaptację modelu do warunków polskich poprzez wprowadzenie 
danych dotyczących populacji polskiej a także polskiego systemu finansowania 
świadczeń zdrowotnych na podstawie danych zamieszczonych na stronach 
internetowych Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) i Ministerstwa Zdrowia (MZ). 
Koszty dyskontowano zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych. 
Przeprowadzono walidację modelu. 

Wyniki 

Zgodnie z wynikami analizy, profilaktyka migreny przewlekłej preparatem BOTOX® 
wiąże się z dodatkowym efektem zdrowotnym w porównaniu z brakiem profilaktyki 
wynoszącym 0,05 QALY. Koszty całkowite były większe w przypadku profilaktyki 
preparatem BOTOX®, co wynika z kosztów preparatu i jego podania. 

Z perspektywy NFZ wartość ICUR wyniosła 70 979 zł za QALY, natomiast z perspektywy 
połączonej 69 319 zł za QALY. Po uwzględnieniu kosztów utraty produktywności 
wartość ICUR wyniosła 54 805 zł za QALY. 

Wartość ICUR przy obecnej cenie preparatu BOTOX® jest znacznie mniejsza niż próg 
efektywności kosztowej określony ustawą. 

Wnioski 

Profilaktyka migreny przewlekłej preparatem BOTOX® jest efektywna kosztowo. 

 

Słowa kluczowe 

toksyna botulinowa typu A, BOTOX®, migrena przewlekła, analiza użyteczności kosztów 
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1 CEL ANALIZY 

Celem niniejszej analizy jest ocena efektów zdrowotnych oraz efektywności kosztowej 
profilaktyki migreny przewlekłej za pomocą toksyny botulinowej typu A (BOTOX®, 
Allergan) w ramach programu lekowego. 

W tabeli 1 przedstawiono kontekst kliniczny wg schematu PICO. 

Tab. 1 
Cel analizy z wyszczególnieniem PICO. 

Populacja 
Dorośli pacjenci cierpiący na przewlekłą migrenę (bóle głowy 
występujące 15 dni w miesiącu lub częściej, z których co najmniej 8 
stanowią dni z bólem o charakterze migrenowym). 

Interwencja 
Toksyna botulinowa typu A (BOTOX®, Allergan) dawkowana zgodnie z 
zarejestrowanych schematem 

Komparator Doraźne leczenie migreny przewlekłej 

Wyniki 

• koszty medyczne 

• lata życia skorygowane o jakość (QALY) 

• inkrementalny współczynnik użyteczności kosztów (ICUR) 

 

7 
 



BOTOX® w profilaktyce przewlekłej migreny. Analiza ekonomiczna. 
 

2 METODY 

2.1 Populacja 

Populacja docelowa obejmuje pacjentów spełniających następujące kryterium włączenia 
do programu lekowego profilaktycznego leczenia bólów głowy w przebiegu migreny 
przewlekłej: udokumentowane próby leczenia co najmniej 3 lekami o różnym 
mechanizmie działania [np.: przeciwpadaczkowy (np. topiramat, kwas walproinowy), 
przeciwdepresyjny (np. amitryptylina), bloker kanału wapniowego (np. flunarazyna), 
beta-bloker (np. propranolol)], zgodnie z zalecanym dawkowaniem i przez okres 
odpowiedni do stwierdzenia braku skuteczności (min. 3 miesiące dla jednaj terapii).1 

Średni wiek populacji – 42 lata przyjęto za badaniami PREEMPT.2,3,4 

2.2 Perspektywa analizy 

Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego (Narodowego Funduszu 
Zdrowia) oraz z perspektywy połączonej (płatnika publicznego i pacjenta). Brano pod 
uwagę jedynie bezpośrednie koszty medyczne. Koszty pośrednie (m.in. utraty 
produktywności) zostały uwzględniane w jednym ze scenariuszy analizy wrażliwości. 

2.3 Horyzont czasowy 

Analizę przeprowadzono dla 2-letniego horyzontu czasowego. Model umożliwiał 
przyjęcie dłuższego horyzontu czasowego (maksymalnie 20 lat), jednak horyzont 
powyżej 2 lat nie jest rekomendowany ze względu na niepewność ekstrapolacji danych 
dotyczących skuteczności profilaktyki. Przyjęty horyzont czasowy ma odzwierciedlać 
korzyści wynikające z zastosowania leczenia podczas terapii (maksymalnie około roku) 
oraz w okresie roku po zakończeniu leczenia. 

2.4 Technika analityczna 

Analizie nadano formę analizy użyteczności kosztów (ang. cost-utility analysis, CUA). 
Wyniki analizy przedstawiono w formie inkrementalnego współczynnika użyteczności 
kosztów. 

2.5 Komparatory 

W modelu porównano toksynę botulinową typu A z brakiem profilaktyki, tj. z leczeniem 
doraźnym. Uzasadnienie wyboru komparatora zamieszczono w dokumencie 
zawierającym analizę problemu decyzyjnego.5 
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2.6 Model 

Analizę użyteczności kosztów przeprowadzono na podstawie modelu Markowa 
uwzględniającego 13 stanów zdrowia (w tym zgon) w cyklach 12-tygodniowych 
(odpowiada odstępowi czasowemu pomiędzy podaniami toksyny botulinowej typu A). 
Model Markowa zakłada, że stan zdrowia w kolejnym cyklu zależy od stanu zdrowia, w 
którym znajduje się obecnie pacjent, a nie od historii choroby pacjenta. Uznano, że taki 
typ modelu najwiarygodniej odzwierciedla przejścia pacjentów pomiędzy stanami 
zdrowia. Stany zdrowia dotyczące migreny zostały wyróżnione ze względu na liczbę dni 
z bólem głowy (BG) w okresie miesiąca (28 dni), tj. na: 0-3 dni, 4-9 dni, 10-14 dni, 15-19 
dni, 20-23 dni, 24-28 dni. 

Strukturę modelu zamieszczono na Ryc. 1. 

Każdemu stanowi zdrowia w modelu przypisano wartość użyteczności oraz koszt. W 
celu uzyskania wartości QALY wartość użyteczności stanu zdrowia została przemnożona 
przez czas trwania cyklu oraz liczbę pacjentów przebywających w danym stanie zdrowia 
w danym cyklu. 
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Ryc. 1 
Struktura modelu (bez stanu pochłaniającego - zgon). 
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2.7 Prawdopodobieństwo przejść między stanami zdrowia 

Macierze przejść pomiędzy stanami zdrowia w modelu (Tab. 2) zostały stworzone na 
podstawie danych z badań programu klinicznego PREEMPT (ang. Phase III REsearch 
Evaluating Migraine Prophylaxis Therapy). W badaniach tych rejestrowano informacje o 
liczbie BG w okresie 28 dniowym poprzedzającym tydzień 0, 12, 24, 36, 48 i 56 badania. 
Dystrybucję pacjentów w grupie leczonej toksyną botulinową typu A, a także w grupie 
otrzymującej doraźne leczenie wykorzystaną do określenia prawdopodobieństwa 
przejść pomiędzy stanami zdrowia zamieszczono w modelu odpowiednio w zakładce 
Transitions_BOTOX i Transitions_Placebo.  

W badaniach PREEMPT faza podwójnie zaślepiona trwała 24 tygodnie. Tym samym 
określenie prawdopodobieństwa przejść pomiędzy stanami zdrowia dla populacji 
pacjentów nie stosujących toksyny botulinowej typu A lub po zaprzestaniu leczenia w 
okresie powyżej 24 tygodni określono na podstawie wyników dla grupy placebo 
(otrzymujących doraźne leczenie) z okresu 12-24 tygodnia. Przy wyznaczaniu 
prawdopodobieństwa w okresie powyżej 24 tygodnia pominięto wyniki z pierwszych 12 
tygodni, gdyż w okresie pierwszych 12 tygodni obserwowano znaczne zmniejszenie 
liczby dni z BG w miesiącu. Liczba dni z BG w miesiącu w grupie otrzymujących doraźne 
leczenie stabilizowała się w okresie między 12 a 24 tygodniem. Tym samym dane z tego 
okresu uznano za bardziej odpowiednie do określenia prawdopodobieństwa przejścia 
pomiędzy stanami po 24 tygodniu dla grupy nie stosującej toksyny botulinowej typu A 
lub pacjentów zaprzestających leczenia toksyną botulinową typu A. 

W scenariuszu podstawowym prawdopodobieństwo przejścia pomiędzy stanami 
zdrowia w grupie leczonej toksyną botulinową typu A w okresie po 24 tygodniu od 
rozpoczęcia leczenia oszacowano na podstawie wyników otwartej fazy badań PREEMPT. 
Model dopuszcza zmianę sposobu oszacowania prawdopodobieństw poprzez 
uwzględnienie danych z fazy zaślepionej i otwartej. 

Tab. 2 
Prawdopodobieństwa przejść pomiędzy stanami zdrowia w modelu ekonomicznym 
migreny przewlekłej. 

 Ze stanu (liczba dni BG w miesiącu*) 
Do stanu 
(liczba dni BG 
w miesiącu*) 

0-3 4-9 10-14 15-19 20-23 24+ 

Między początkiem a 12 tygodniem terapii 
BOTOX 
0-3 1 0 0 0,130 0,027 0,049 
4-9 0 1 0 0,296 0,227 0,049 
10-14 0 0 1 0,287 0,187 0,073 
15-19 0 0 0 0,139 0,227 0,122 
20-23 0 0 0 0,087 0,147 0,244 
24+ 0 0 0 0,009 0,133 0,390 
Zaprzestanie 
leczenia 0 0 0 0,052 0,053 0,073 

Doraźne leczenie 
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 Ze stanu (liczba dni BG w miesiącu*) 
Do stanu 
(liczba dni BG 
w miesiącu*) 

0-3 4-9 10-14 15-19 20-23 24+ 

0-3 1 0 0 0,065 0,062 0,017 
4-9 0 1 0 0,202 0,092 0,017 
10-14 0 0 1 0,355 0,185 0,052 
15-19 0 0 0 0,210 0,262 0,190 
20-23 0 0 0 0,048 0,200 0,155 
24+ 0 0 0 0,056 0,154 0,569 
Zaprzestanie 
leczenia 0 0 0 0,065 0,046 0,000 

Między 12 a 24 tygodniem terapii 
BOTOX 
0-3 0,526 0,208 0,120 0,026 0 0 
4-9 0,421 0,377 0,300 0,105 0,032 0,037 
10-14 0 0,038 0,100 0,026 0 0 
15-19 0 0 0 0 0 0 
20-23 0 0 0 0 0 0 
24+ 0 0 0 0 0 0 
Zaprzestanie 
leczenia 0,053 0,377 0,480 0,842 0,968 0,963 

Doraźne leczenie 
0-3 0,462 0,091 0,068 0,019 0 0 
4-9 0,308 0,515 0,305 0,074 0,107 0 
10-14 0,077 0,273 0,322 0,352 0,107 0 
15-19 0,077 0,030 0,237 0,259 0,321 0,040 
20-23 0 0,061 0,034 0,185 0,286 0,140 
24+ 0 0 0,017 0,037 0,179 0,780 
Zaprzestanie 
leczenia 0,077 0,030 0,017 0,074 0 0,040 

Po 24 tygodniach terapii 
BOTOX 
0-3 0,738 0,352 0,063 0 0 0 
4-9 0,223 0,419 0,406 0,200 0 0 
10-14 0 0,152 0,344 0,600 0 0 
15-19 0 0,029 0,094 0,200 0 0 
20-23 0 0 0 0 1 0 
24+ 0 0 0 0 0 1 
Zaprzestanie 
leczenia 0,039 0,048 0,094 0 0 0 

Doraźne leczenie 
0-3 0,462 0,091 0,068 0,019 0 0 
4-9 0,308 0,515 0,305 0,074 0,107 0 
10-14 0,077 0,273 0,322 0,352 0,107 0 
15-19 0,077 0,030 0,237 0,259 0,321 0,040 
20-23 0 0,061 0,034 0,185 0,286 0,140 
24+ 0 0 0,017 0,037 0,179 0,780 
Zaprzestanie 
leczenia 0,077 0,030 0,017 0,074 0 0,040 

* miesiąc = 28 dni 

Po wystąpieniu zaprzestania leczenia pacjentom modelowany był tak jak pacjent 
otrzymujący tylko doraźne leczenie.  

Prawdopodobieństwo zgonu było takie samo dla każdego z cykli modelu i zostało 
określone na podstawie danych Głównego Urzędu Statystycznego dla populacji ogólnej.6 
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2.8 Warunki zaprzestania terapii 

W modelu dopuszczono zaprzestanie terapii toksyną botulinową typu A z trzech 
przyczyn: 

• braku skuteczności leczenia określonego jako brak zmniejszenia liczby dni z BG 
w miesiącu o minimum 50%, po 24 tygodniach; 

• zmniejszenie liczby dni z BG do 0-14 dni w miesiącu po 5 cyklach leczenia (rok – 
maksymalna liczba podań leku w programie lekowym); 

• przekroczenia maksymalnego czasu leczenia określonego w programie lekowym, 
tj. rok (5 podań).  

Brak skuteczności leczenia 

W scenariuszu podstawowym założono, że kontynuacja terapii wymaga zmniejszenia 
liczby dni z BG w miesiącu o przynajmniej 50% względem wartości przed rozpoczęciem 
terapii zgodnie z programem lekowym. W przypadku nie wystąpienia zmniejszenia po 
24 tygodniach leczenia pacjent zaprzestaje terapii. Model przypisuje takiemu pacjentowi 
koszty, użyteczność i prawdopodobieństwo przejść grupy otrzymujących doraźne 
leczenie. 

Przykładowo: 

• terapię kontynuuje się u pacjenta, u którego obserwowano 20 dni BG w miesiącu 
przed rozpoczęciem terapii, ale po 24 tygodniach liczba dni z BG w miesiącu 
zmniejszyła się do ≤10 dni; 

• terapię przerywa się u pacjenta, u którego obserwowano 20 dni BG w miesiącu 
przed rozpoczęciem terapii, ale po 24 tygodniach liczba dni z BG w miesiącu 
wynosi ≥11. 

Warunek zaprzestania leczenia w modelu może być ustalony oddzielnie dla obu ramion. 
Nie zastosowano warunku braku skuteczności dla grupy z leczeniem doraźnym ze 
względu na brak stosowanych w tej grupie metod profilaktycznych..  

Model umożliwiał zmianę warunku zaprzestania terapii z procentowej poprawy na 
poprawę określoną jako zmiana stanu zdrowia. Wybór drugiej opcji umożliwiał 
wykluczenie z populacji pacjentów nadużywających leków przeciwbólowych. Scenariusz 
ten nie był analizowany ze względu na brak zgodności kryterium zaprzestania leczenia 
(tj. zmiana stanu zdrowia) z kryteriami zaproponowanego programu lekowego, tj. min 
50% zmniejszenie częstości epizodów bóli głowy. 

Zmniejszenie liczby dni z BG do 0-14 dni w miesiącu po 5 cyklach leczenia  

Zgodnie z propozycją programu lekowego leczenia migreny przewlekłej toksyną 
botulinową typu A leczenie może być kontynuowane maksymalnie przez 5 cykli. Tym 
samym założono, że wszyscy pacjenci przerywają leczenie po 5 cyklach terapii.  

Pacjenci stosujący leczenie przez 5 cykli po jego zakończeniu klasyfikowani są na 
pacjentów z migreną przewlekłą (15 lub więcej dni z BG w miesiącu) lub z migreną 
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epizodyczną (0-14 dni z BG w miesiącu). Model umożliwia założenie dotyczące dalszego 
przebiegu choroby pacjentów po przerwaniu leczenia. W scenariuszu podstawowym 
założono, że pacjenci z migreną przewlekłą po 5 cyklach leczenia będą mieć przypisaną 
użyteczność stanu zdrowia oraz prawdopodobieństwo przejścia pomiędzy stanami 
zdrowia jak pacjenci z grupy otrzymujących doraźne leczenie. Jest to założenie 
konserwatywne i konieczne ze względu na brak danych literaturowych dotyczących 
przebiegu choroby tych pacjentów. 

Zgodnie z informacjami opublikowanymi w abstrakcie Rothrock 20117 24% pacjentów z 
migreną przewlekłą po przerwaniu leczenia toksyną botulinową typu A zostało 
określonych jako ‘largely headache free’. Założono, że w modelu określenie to dotyczy 
pacjentów z migreną epizodyczną. Po 5 cyklach leczenia toksyną botulinową typu A w 
modelu 68,7% pacjentów zaprzestało leczenia, 0,9% ma migrenę przewlekłą a pozostałe 
30,4% pacjentów ma migrenę epizodyczną. Tym samym 24% pacjentów, które może 
przerwać leczenie toksyną botulinową po 5 cyklach i pozostać jako ‘largely headache 
free’ w modelowanej kohorcie stanowi 79% spośród pacjentów z migreną epizodyczną. 
Zgodnie z oszacowaniem poniżej: 

24%/30,4% = 79% 

Tym samym założono, że 79% pacjentów z migreną epizodyczną po 5 cyklach leczenia 
pozostanie ‘largerly headache free’, co zaimplementowano w modelu poprzez założenie, 
że pacjenci ci pozostają w stanie zdrowia, w którym byli w chwili przerwania leczenia. 
Pacjentom przypisano wartość użyteczności z ramienia stosujących toksynę botulinową 
typu A. 

Założono przypisanie pozostałym 21% pacjentom z migreną epizodyczną 
prawdopodobieństwa przejść pomiędzy stanami zdrowia, użyteczności i koszty 
charakterystyczne dla grupy leczonych doraźnie. 

Taka dystrybucja pacjentów na koniec 5 cyklu leczenia jest zgodna z przyjętą w innych 
wnioskach refundacyjnych zleceniodawcy w tym do Scottish Medicines Consortium. 
Aczkolwiek we wniosku złożonym do National Institute for Health and Clinical Excellence 
(NICE) założono, że tylko 24% pacjentów z migreną epizodyczną pozostaje ‘largerly 
headache free’, co wynikało z opublikowania danych z abstraktu Rothrock 2011 krótko 
przed koniecznością złożenia wniosku do NICE. Zastosowane założenie we wniosku do 
NICE prowadzi do niedoszacowania efektu terapeutycznego terapii toksyną botulinową 
typu A. 

Podejście opisane we wniosku do NICE testowano w analizie wrażliwości. 

2.9 Użyteczność 

Założono, że do modelu zostaną wprowadzone wartości użyteczności o największej 
wiarygodności. 
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Wartości użyteczności dla stanów zdrowia w modelu poszukiwano poprzez wykonanie 
przeglądu systematycznego zgodnie z minimalnymi wymaganiami (§5 ust. 8 
Rozporządzenia). Opis metodyki przeglądu zamieszczono w aneksie 7.1. 

Odnaleziono analizę ekonomiczną z wartościami użyteczności wyznaczonymi metodą 
pośrednią z na podstawie wyników z badań PREEMPT  

W badaniach PREEMPT zbierano dane dotyczące jakości życia poprzez Migraine-Specific 
Quality-of-Life Questionnaire. W badaniu nie zastosowano żadnego ogólnego 
kwestionariusza oceny jakości życia, tym samym uzyskanie wartości użyteczności dla 
wyników badania wymagało zmapowania kwestionariusza specyficznego chorobowo. 
Opis mapowania przeprowadzonego przez zleceniodawcę analizy opublikowano w 
czasopiśmie Value in Health (2012).8 Otrzymane wartości użyteczności wykorzystano w 
analizie ekonomicznej z perspektywy płatnika w Wielkiej Brytanii.18 Ogólny opis 
procesu mapowania zamieszczono poniżej.  

The International Burden of Migraine Study (IBMS) to międzynarodowa, przekrojowa, 
internetowa ankieta przeprowadzona w okresie od lutego 2009 do kwietnia 2009 w 9 
krajach (Australia, Kanada, Francja, Niemcy, Włochy, Hiszpania, Wielka Brytania, 
Tajwan, USA). Ankieta objęła 10 650 uczestników z migreną przewlekłą lub 
epizodyczną. Pacjenci zostali poproszeni o wypełnienie Migraine Specific Questionnaire 
(MSQ), Headache Impact Test (HIT-6) – kwestionariusze oceniające jakość życia dla 
specyficznej jednostki chorobowej a także EuroQol 5 Dimension (EQ-5D) – ogólny 
kwestionariusz oceniający jakość życia. Wyniki ankiety umożliwiły zmapowanie 
wartości użyteczności dla kwestionariusz MSQ i HIT-6 a tym samym uzyskanie wartości 
użyteczności na podstawie wyników z badań PREEMPT.8 

W mapowaniu zastosowano klasyczną regresję liniową metodą najmniejszych 
kwadratów w celu uzyskania wartości EQ-5D na podstawie wyników ankiety IBMS. 
Zdecydowano się na wybór do mapowania kwestionariusza MSQ ze względu na jego 
trafność predykcyjną oraz ze względu na specyficzność kwestionariusza MSQ dla 
chorych na migrenę. Dodatkowo uznano, że MSQ jest bardziej wrażliwy na zmiany 
jakości życia, zaś kwestionariusz HIT-6 charakteryzuje się znacznie większym efektem 
sufitu (tj. małą wrażliwością na zmiany jakości życia w skrajnych wysokich wartościach 
zakresu).8 

Przy mapowaniu uwzględniono wynik MSQ, wiek, płeć, rasę, status zatrudnienia, 
stosowane leki przeciwbólowe (ból głowy), istniejące wcześniej bóle, choroby 
naczyniowe, psychiczne i inne występujące wcześniej stany zdrowia oraz stałą do 
oszacowania wartości EQ-5D, która następnie została zamieniona na wartość 
użyteczności stanu zdrowia za pomocą zestawu wartości użyteczności w ogólnej 
populacji brytyjskiej.8 

Do mapowania wykorzystano dane dla 70% uczestników IBMS. Dane dla pozostałych 
30% służyły jako kontrola oszacowanych wartości. Końcowy algorytm dla migreny 
epizodycznej ma średnią kwadratową 0,3 oraz 25% wyjaśnioną wariancję, natomiast dla 
migreny przewlekłej średnia kwadratowa wyniosła 0,29 a 45% wyjaśniona wariancja. 
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Oszacowania powtórzono dla populacji kontrolnej, co potwierdziło dokładność 
predykcji wartości użyteczności wyznaczonego algorytmu.8 

Wyznaczone algorytmy zastosowano do wyznaczenia wartości użyteczności na 
podstawie wyników badań PREEMPT, tj. algorytm dla migreny chronicznej u pacjentów 
z 15 lub więcej dniami z BG w miesiącu, natomiast algorytm dla migreny epizodycznej u 
pacjentów z 0-14 dniami BG w miesiącu. Wyniki zostały przedstawione oddzielnie dla 
każdego z ramion badania (grupa leczonych toksyną botulinową typu A i grupa leczona 
doraźnie).18  

Zgodnie z kryteriami włączenia pacjentów do programu lekowego w scenariuszu 
podstawowym  zostanie wykorzystany zestaw wartości użyteczności uzyskany na 
podstawie danych jakości życia dla pacjentów stosujących wcześniej 3 lub więcej leków. 
Ze względu na małą liczebność grupy stosujących wcześniej ≥3 leki z 20-23 i 24-28 BG w 
miesiącu wartość użyteczności dla tych stanów zdrowia została wyznaczona poprzez 
uśrednienie wyników z tych grup. Brak uśrednienia prowadzi do nielogicznego wniosku 
o większej użyteczności stanu zdrowia z większą częstością BG. Zestaw ten 
wykorzystano w scenariuszu podstawowym (zestaw 3).  

Zestaw wartości użyteczności uzyskany na podstawie danych z całej populacji badania 
(bez względu na stosowane wcześniej leczenie) wykorzystano w analizie wrażliwości.  

Wartości użyteczności stanów zdrowia wyznaczone dla grupy stosujących toksynę 
botulinową typu A różniły się od wartości wyznaczonych dla grupy z leczeniem 
doraźnym. Stwierdzono, że wartości te są w większości wypadków większe dla grupy 
stosujących toksynę botulinową typu A. Zastosowanie zestawu uśrednionych wartości 
spowoduje utratę dodatkowego efektu obserwowanego w grupie stosujących toksynę 
botulinową typu A, co będzie skutkowało zwiększeniem wartości ICUR.  

Wartości dla opisanych zestawów wartości użyteczności zebrano w Tab. 3. 

Tab. 3 
Zestawy wartości użyteczności wykorzystane w analizie.18  

Stan zdrowia 
Scenariusz podstawowy: 
pacjenci stosujący wcześniej 3 
lub więcej leków 

Analiza wrażliwości: cała 
populacja badań PREEMPT 

Toksyna botulinowa typu A 
0–3 dni z BG w miesiącu 0,691 0,746 
4–9 dni z BG w miesiącu 0,699 0,719 
10–14 dni z BG w miesiącu 0,635 0,652 
15–19 dni z BG w miesiącu 0,561 0,602 
20–23 dni z BG w miesiącu 0,480* 0,515 
24–28 dni z BG w miesiącu 0,480* 0,601 
Leczenie doraźne 
0–3 dni z BG w miesiącu 0,669 0,724 
4–9 dni z BG w miesiącu 0,638 0,658 
10–14 dni z BG w miesiącu 0,565 0,62 
15–19 dni z BG w miesiącu 0,550 0,568 
20–23 dni z BG w miesiącu 0,507* 0,558 
24–28 dni z BG w miesiącu 0,507* 0,479 
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*wartości uśrednione dla grupy z częstością BG wynoszącą 20-23 i 24-28 epizodów w miesiącu 

 

2.10 Koszty 

Koszty stanu zdrowia są zdeterminowane zużyciem i kosztem jednostkowym. Koszt 
całkowity to koszt stanów zdrowia pomnożony przez liczbę pacjentów znajdujących się 
w danym stanie zdrowia. W kolejnych podrozdziałach zamieszczono opis kosztów, które 
należało wprowadzić do modelu. 

2.10.1 Koszty programu lekowego 

Koszty substancji czynnej 

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia (MZ) w sprawie wykazu leków 
refundowanych z dnia 24 czerwca 2013 roku leczenie toksyną botulinową jest 
refundowane w dwóch programach lekowych: „Leczenie spastyczności w mózgowym 
porażeniu dziecięcym” oraz „Leczenie dystonii ogniskowych i połowiczego kurczu 
twarzy”. Preparaty uwzględnione w treści programów to: BOTOX®, DYSPORT® oraz 
Xeomin®.9 

Koszt brutto fiolki preparatu BOTOX® określono na postawie urzędowej ceny zbytu 
znajdującej się na obwieszczeniu MZ z dnia 24 czerwca 2013 roku po uwzględnieniu: 

• 5% marży hurtowej dla 2014 roku; 
• obecnie stosowanego instrumentu podziału ryzyka. 

Zdecydowano o wyborze marży dla 2014 roku ze względu na małe 
prawdopodobieństwa wprowadzenia leku do refundacji jeszcze w 2013 roku. Zgodnie z 
informacją przekazaną przez zleceniodawcę analizy refundacja preparatu BOTOX® 
warunkowana jest instrumentem podziału ryzyka (RSS). Zgodnie z RSS zleceniodawca 
udziela 6,5% rabatu od urzędowej ceny zbytu każdej zrefundowanej fiolki. Oszacowany 
koszt fiolki zamieszczono w Tab. 4. 

Tab. 4 
Cena preparatu BOTOX® na podstawie ceny zbytu netto z obwieszczenia MZ po 
uwzględnieniu 5% marży hurtowej i obowiązującego RSS. 

 
Zawartość 
opakowania 

Załącznik 
zawierający 
opis 
programu 
lekowego 

Urzędowa 
cena zbytu 
[PLN] 

Cena 
hurtowa 
[PLN] 

Koszt fiolki po 
uwzględnieniu 
obowiązującego 
RSS 
[PLN] 

Koszt 
refundacji 
jednostki 
[PLN] 

BOTOX® 1 fiol.a 100 j. B.28.; B.30. 612,38 643,00 603,20 6,032 

 

Koszty podania  

Przyjęto, że toksyna botulinowa (BOTOX®) będzie podawana w ramach wizyty w trybie 
ambulatoryjnym związanej z wykonaniem programu (Tab. 5).10  
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Tab. 5 
Koszty podania toksyny botulinowej typu A.10 

Nazwa świadczenia (kod) Wycena punktowa 
świadczenia [pkt] 

Koszt 
świadczenia* [PLN] 

Przyjęcie pacjenta w trybie ambulatoryjnym związane 
z wykonaniem programu (5.08.06.0000004) 2 104 

* 1 punkt = 52 zł 

Koszt monitorowania 

Przyjęto założenie, że wizyty monitorujące odbywają się w ramach porad 
ambulatoryjnych przed podaniem kolejnej dawki toksyny botulinowej typu A. 

2.10.2 Koszty komparatora 

W modelu porównano toksynę botulinową typu A z brakiem leczenia profilaktycznego, 
tj. z leczeniem doraźnym. Tym samym pacjentom w tej grupie przypisano koszt 
związany z dodatkową wizytą u neurologa (Tab. 6). 

Tab. 6 
Koszt wizyty u neurologa u pacjentów nieleczonych toksyną botulinową typu A.11 

Nazwa świadczenia (kod) Wycena punktowa 
świadczenia [pkt] 

Koszt świadczenia* 
[PLN] 

Świadczenie specjalistyczne 1 typu (5.30.00.0000011) 3,5 31,89 
* 1 punkt = 9,11 zł (patrz aneks Tab. 31) 

 

2.10.3 Inne koszty medyczne 

W modelu uwzględniono koszty porad u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (POZ), 
hospitalizacji, konsultacji na izbie przyjęć, nabycia tryptanów.  

Nie odnaleziono danych dotyczących zużycia zasobów w populacji polskiej. Tym samym 
wykorzystano dane z Wielkiej Brytanii z ankiety IBMS (UK IBMS) – dane 
zleceniodawcy12 jako bardziej odpowiednie niż dane skumulowane z wszystkich krajów 
biorących udział w ankiecie IBMS (USA, Australia, Kanada, Niemcy, Wielka Brytania, 
Francja, Hiszpania, Włochy, Tajwan). Wpływ zmiany zużycia liczby wizyt, hospitalizacji 
(z danych z Wielkiej Brytanii na dane z całej ankiety IBMS13) testowano w analizie 
wrażliwości.  

Dane o zużyciu w okresie 12 tygodni zamieszczono w Tab. 7. 

Tab. 7 
Zużycie zasobów w trakcie 12 tygodni (1 cykl modelu). 

Nazwa zasobu Stan zdrowia UK IBMS* IBMS** 

Średnia liczba porad u lekarza 
POZ 

0-3 dni z BG w miesiącu  0,72 0,69 
4-9 dni z BG w miesiącu  0,72 0,69 
10-14 dni z BG w miesiącu 0,72 0,69 
15-19 dni z BG w miesiącu 1,44 2,07 
20-23 dni z BG w miesiącu 1,44 2,07 
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Nazwa zasobu Stan zdrowia UK IBMS* IBMS** 
24-28 dni z BG w miesiącu 1,44 2,07 

Średnia liczba hospitalizacji 

0-3 dni z BG w miesiącu 0,03 0,03 
4-9 dni z BG w miesiącu 0,03 0,03 
10-14 dni z BG w miesiącu 0,03 0,03 
15-19 dni z BG w miesiącu 0,39 0,09 
20-23 dni z BG w miesiącu 0,39 0,09 
24-28 dni z BG w miesiącu 0,39 0,09 

Średnia liczba wizyt na izbie 
przyjęć 

0-3 dni z BG w miesiącu 0,07 0,1 
4-9 dni z BG w miesiącu 0,07 0,1 
10-14 dni z BG w miesiącu 0,07 0,1 
15-19 dni z BG w miesiącu 0,51 0,41 
20-23 dni z BG w miesiącu 0,51 0,41 
24-28 dni z BG w miesiącu 0,51 0,41 

* Na podstawie danych z Wielkiej Brytanii; ** Na podstawie danych z: Australii, Kanady, Francji, 
Niemczech, Włoch, Hiszpanii, Wielkiej Brytanii, Tajwanu oraz Stanów Zjednoczonych 

Koszt nabycia tryptanów 

Tryptany zalecane są w doraźnym leczeniu bólu migrenowego przez Europejską 
Federację Towarzystw Neurologicznych (EFNS).14 Żadna z substancji czynnych 
stosowanych w leczeniu migreny należąca do tryptanów nie jest obecnie refundowana, 
tym samym cały koszt nabycia substancji czynnej ponosi pacjent. Ze względu na brak 
danych o sprzedaży leków z tej grupy, koszt leczenia epizodu bólu migrenowego 
ponoszony przez pacjenta oszacowano jako średnią cenę za opakowanie dla najtańszej 
substancji czynnej, tj. sumatryptanu. Cenę opakowania uzyskano na podstawie cen 
preparatów zamieszczonych w aptece internetowej www.doz.pl (stan na 08.05.2013). 
Brak uwzględnienia tych kosztów powoduje, że wyniki dla perspektywy połączonej 
odpowiadają wynikom analizy z perspektywy NFZ. Dane o zużyciu z ankiety IBMS dla 
Wielkiej Brytanii12 zamieszczono w Tab. 8. 

Tab. 8 
Liczba podań tryptanów w miesiącu (UK IBMS). 

Stan zdrowia Liczba podań 
tryptanów w miesiącu 

0-3 dni z BG w miesiącu (28 dni) 1,9 
4-9 dni z BG w miesiącu (28 dni) 5,1 
10-14 dni z BG w miesiącu (28 dni) 5,1 
15-19 dni z BG w miesiącu (28 dni) 7,3 
20-23 dni z BG w miesiącu (28 dni) 7,3 
24-28 dni z BG w miesiącu (28 dni) 7,3 

 

Tab. 9 
Koszt leczenia epizodu bólu migrenowego tryptanami w zależności od stosowanego 
preparatu (na podstawie cen w aptece internetowej www.doz.pl stan na 08.05.2013). 

Nazwa preparatu Zawartość opakowania Zalecane przez EFNS dawkowanie Cena [PLN] 
Sumatryptan 
Cinie 50 2 tabletki po 50 mg 50-100 mg, do 300 mg/dzień w 

dawkach podzielonych, odstęp 
między dawkami ≥2 godziny 

18,49 
Frimig  2 tabletki po 100 mg 12,09 
Triptagram 2 tabletki po 100 mg 19,09 
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Nazwa preparatu Zawartość opakowania Zalecane przez EFNS dawkowanie Cena [PLN] 
Średnia cena opakowania sumatryptanu 16,56 
Zolmitryptan 

Zolmiles 2 tabletki po 2,5 mg 
2,5 mg, można podać dodatkowo 
2,5–5 mg po 2 godzinach, 
maksymalnie 10 mg/dzień 

19,89 

Ryzatryptan 

Maxalt RPD Liofilizat 10 mg 2 sztuki 

10 mg (5 mg, jeżeli pacjent zażywa 
propranolol), dawkę można 
powtórzyć po 2 godzinach, 
maksymalnie 20 mg/d 

42,49 

Eletryptan 

Relpax 2 tabletki po 20 mg 

40 mg, dawkę można powtórzyć po 2 
godzinach, maksymalnie 80 mg/d; 
podczas następnych napadów można 
zastosować dawkę 80 mg 

43,79 

Koszt porad u lekarza POZ 

Zgodnie z kryteriami kwalifikacji, do programu lekowego włączani są pacjenci po 
nieskuteczności 3 wcześniejszych terapii. Alternatywnym leczeniem dla tych pacjentów 
jest leczenie doraźne, które może być prowadzone przez lekarza POZ (wypisanie leków). 
Leczenie doraźne bez profilaktyki nie wymaga porady w poradni neurologicznej. 

Dodatkowo wprowadzenie kosztu porady neurologicznej spowoduje naliczanie kosztów 
w grupie pacjentów w programie lekowym, u których leczenie jest monitorowane 
podczas wizyt w ramach programu (przed podaniem kolejnej dawki toksyny 
botulinowej typu A).  

W scenariuszu podstawowym nie wprowadzono kosztu porady u lekarza POZ, ze 
względu na rozliczanie opieki poprzez roczną stawkę kapitacyjną, na którą liczba wizyt 
nie ma bezpośredniego wpływu.  

Koszt porady u lekarza POZ uwzględniono w analizie wrażliwości. 

Średni koszt wizyty u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (POZ) oszacowano na 
podstawie sprawozdań z działalności NFZ (Uchwała Nr 4/2013/II Rady Narodowego 
Funduszu Zdrowia z dnia 15 marca 2013 r. w sprawie przyjęcia okresowego 
sprawozdania z działalności Narodowego Funduszu Zdrowia za IV kwartał 2012 r.) oraz 
Zarządzenia Nr 85/2011/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 17 
listopada 2011 r. Średni koszt wizyty wyniósł 35,62 zł (Tab. 10).  

Tab. 10 
Oszacowanie kosztu wizyty u lekarza POZ. 

Czynniki 
mające wpływ 
na wysokość 
otrzymywanej 
stawki 
kapitacyjnej 

Dzieci 
w 
wieku 
0-6 lat 

Osoby 
w 
wieku 
7-65 lat 

Osoby 
>65 
r.ż. 

Podopieczni domów 
pomocy społecznej, 
placówek 
socjalizacyjnych, 
interwencyjnych 
i resocjalizacyjnych 

Liczba 
ubezpieczonych, 
którym 
udzielono porady 
w związku z 
leczeniem 
cukrzycy i/lub 
choroby układu 
krążenia  

Źródło 
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Czynniki 
mające wpływ 
na wysokość 
otrzymywanej 
stawki 
kapitacyjnej 

Dzieci 
w 
wieku 
0-6 lat 

Osoby 
w 
wieku 
7-65 lat 

Osoby 
>65 
r.ż. 

Podopieczni domów 
pomocy społecznej, 
placówek 
socjalizacyjnych, 
interwencyjnych 
i resocjalizacyjnych 

Liczba 
ubezpieczonych, 
którym 
udzielono porady 
w związku z 
leczeniem 
cukrzycy i/lub 
choroby układu 
krążenia  

Źródło 

liczba osób 
objętych 
opieką 
lekarza POZ 

2 497 
840 

26 824 
471 

2 781 
071 72 787 4 786 212 

sprawozdanie z 
działalności NFZ 
za IV kwartał 
2012 r.; Tabela 
IV.1.4.1. (stan na 
koniec I 
półrocza 2012 
r.) 

odsetek z 
ogółu osób 
objętych 
opieką 
lekarza POZ 

6,76% 72,57% 7,52% 0,20% 12,95% oszacowanie 

współczynnik 
korygujący 
dla stawki 
kapitacyjnej 

2 1,0 2 2,5 3 

zarządzenie Nr 
85/2011/DSOZ 
z dnia 17 
listopada 2011 
r. 

wartość 
rocznej 
stawki 
kapitacyjnej, 
[PLN] 

96 96 96 96 96 

zarządzenie Nr 
85/2011/DSOZ 
z dnia 17 
listopada 2011 
r.  

       
Średnia stawka kapitacyjna ważona liczbą osób objętych opieką po 
uwzględnieniu współczynnika korygującego dla stawki 
kapitacyjnej [PLN] 

134,86 oszacowanie 

Sumaryczna liczba wizyt u lekarzy POZ w 2011 r. 139 937 553 

sprawozdanie z 
działalności NFZ 
za IV kwartał 
2012 r.; Tabela 
IV.1.1.1. (stan na 
koniec II 
półrocza 2012 
r.) 

Liczba osób objętych opieką lekarzy POZ 36 962 381 

sprawozdanie z 
działalności NFZ 
za IV kwartał 
2012 r.; Tabela 
IV.1.4.1. (stan na 
koniec I 
półrocza 2012 
r.) 

Średnia liczba wizyt 3,79 oszacowanie 
Średni koszt wizyty [PLN] 35,62 oszacowanie 

 

Koszt konsultacji na izbie przyjęć 
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W scenariuszu podstawowym nie wprowadzono kosztu konsultacji na izbie przyjęć, ze 
względu na małą wiarygodność oszacowań kosztu konsultacji jednego pacjenta. Zmianę 
tego założenia testowano w analizie wrażliwości. Koszt konsultacji ostrodyżurowej 
oszacowano w oparciu o dane ze Szpitala Klinicznego przy ul. Marszałkowskiej w 
Warszawie. Wartość kontraktu NFZ na 2013 rok wynosi 5 251 zł za dzień pracy izby 
przyjęć (procedura 03.4900.008.03). W okresie od października do grudnia 2007 roku 
(92 dni pracy) na Izbie Przyjęć skonsultowano 4 542 dzieci, co daje 49 konsultacji 
dziennie. Tym samym wartość jednej konsultacji można oszacować na 107,16 zł. 

Koszt hospitalizacji 

Koszt hospitalizacji pacjenta z migreną określono na podstawie kosztu hospitalizacji 
JGP: A59 (bóle głowy)- patrz Tab. 11.  

Tab. 11 
Koszt hospitalizacji pacjenta z migreną.15 

Nazwa świadczenia (kod) Wycena punktowa 
świadczenia [pkt] 

Koszt świadczenia* 
[PLN] 

A59 Bóle głowy (5.51.01.0001059) 29 1508 
* 1 punkt = 52 zł 

 

2.10.4 Koszty utraty produktywności 

Elementem analizy wrażliwości był wariant, w którym oszacowano efektywność 
kosztową profilaktyki migreny po uwzględnieniu kosztów utraty produktywności.  

Koszty te oszacowano w oparciu o utratę godzin pracy określoną na podstawie wyników 
badania IBMS (Tab. 12) – dane zleceniodawcy. Dane o zużyciu zamieszczono w 
dokumencie NICE.17  

Koszt godziny oszacowano na podstawie przeciętnego wynagrodzenia w pierwszym 
kwartale 2013 roku opublikowanego w komunikacie GUS na 22,40 zł.16 

Koszt godziny= 3740,05 zł/167 (przeciętne wynagrodzenie/średnia liczba godzin pracy 
w miesiącu w 2013). 

Tab. 12 
Liczba utraconych dni pracy w zależności od stanu zdrowia na podstawie badania IBMS. 

Stan zdrowia Liczba utraconych godzin pracy w okresie 12 
tygodni 

0-3 dni z BG w miesiącu  6,31 
4-9 dni z BG w miesiącu  16,78 
10-14 dni z BG w miesiącu 16,78 
15-19 dni z BG w miesiącu 41,35 
20-23 dni z BG w miesiącu 41,35 
24-28 dni z BG w miesiącu 41,35 
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2.11 Dyskontowanie 

Zgodnie z wytycznymi AOTM w scenariuszu podstawowym koszty dyskontowano przy 
stopie dyskontowej 5%, a efekty zdrowotne przy stopie dyskontowej 3,5%. 

W analizie wrażliwości przedstawiono inne zalecane warianty dyskontowania: 

• 5%-owa stopa dyskontowa zarówno dla kosztów, jak i efektów zdrowotnych, 
• brak dyskontowania zarówno kosztów, jak i efektów zdrowotnych (stopa 

0%), 
• 5%-owa stopa dyskontowa dla kosztów oraz 0% dla efektów zdrowotnych. 

2.12 Walidacja modelu 

Walidacja wewnętrzna  

Walidacja wewnętrzna modelu nie wykazała błędów związanych z wprowadzaniem 
danych i strukturą modelu. Walidację przeprowadzono poprzez zmianę poszczególnych 
danych wejściowych, m.in. na wartości zerowe. 

Walidacja konwergencji 

Podjęto próbę wykonania walidacji konwergencji na podstawie analiz ekonomicznych 
odnalezionych w ramach przeglądu systematycznego. Zastosowany w analizie model 
porównano z modelami zastosowanymi w 4 odnalezionych analizach ekonomicznych: 

• opisanej w rekomendacji NICE; 
• brytyjskiej; 
• kanadyjskiej; 
• włoskiej. 

Analiza ekonomiczna złożona przez zleceniodawcę do NICE oparta jest na tym samym 
modelu co zamieszczona w tym dokumencie. Analizy różniły się założeniami 
dotyczącymi czasu trwania profilaktyki toksyną botulinową oraz definicją braku 
skuteczności profilaktyki po 24 tygodniach.17 Różnica wynika z zapisu programu 
lekowego.1 

Tab. 13 
Główne różnice pomiędzy analizą złożoną do NICE i analizą wykonywaną na potrzeby 
refundacji w programie leczenia migreny przewlekłej w Polsce. 

Założenie NICE Polska 
Definicja odpowiedzi na leczenie Poprawa o ≥ dwa stany zdrowia 

w modelu, tj. zmniejszenie liczby 
epizodów o 5-10 (w zależności 
od stanu początkowego) w 
okresie 28 dni  

Minimum 50%-owe 
zmniejszenie częstości epizodów 
bóli głowy 

Czas trwania programu 2 lata Maksymalnie 5 cykli leczenia (ok. 
roku profilaktyki) 
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Wśród autorów analizy ekonomicznej z perspektywy brytyjskiej18 i kanadyjskiej20 
wymienieni są pracownicy zleceniodawcy, należy przypuszczać, że analizy zostały 
wykonane na tym samym modelu co analiza wykonana na potrzeby polskiego systemu 
ochrony zdrowia. 

Ostatnia odnaleziona analiza przeprowadzona była z perspektywy włoskiego systemu 
ochrony zdrowia.19 Opis metodyki modelu wskazuje na bardzo podobną strukturę 
modelu do struktury modelu dostarczonego przez zleceniodawcę. Analiza Ruggeri 
201219 została opublikowana w formie abstraktu konferencyjnego, dlatego z informacji 
zawartych w abstrakcie nie można jednoznacznie wykluczyć, że analiza została oparte 
na tym samym modelu. 

Wszystkie opublikowane analizy wskazywały na efektywność kosztową toksyny 
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej. 

Walidacja zewnętrzna 

Przeprowadzono walidację zewnętrzną modelu poprzez porównanie oszacowanej 
średniej częstości BG kohorty pacjentów z modelu z częstością obserwowaną w 
badaniach klinicznych PREEMPT. Wyniki wskazują, że struktura modelu dobrze 
odzwierciedla wpływ leczenia na zmiany częstości BG w modelowanej kohorcie 
pacjentów (Tab. 14). 

Tab. 14 
Walidacja zewnętrzna modelu migreny przewlekłej. 

Punkt końcowy Badania kliniczne 
PREEMPT Model* 

Średnia częstość BG w grupie leczonej toksyną botulinową przed 
rozpoczęciem leczenia 19,9 20,1 

Średnia częstość BG przed rozpoczęciem leczenia (leczenie 
doraźne) 19,8 20,2 

Średnia zmiana częstości BG względem wartości z początku 
leczenia dla pacjentów na terapii toksyną botulinową typu A -8,4 -9,0 

Średnia zmiana częstości BG względem wartości bazowej dla 
pacjentów bez ptofilaktyki (leczeni doraźnie) -6,6 -5,0 

Średnia różnica zmian częstości BG pomiędzy grupami  -1,8 -4,0 
* arkusz w modelu ‘Table 6.22’ 

2.13  Analiza wrażliwości 

Zaplanowano wykonanie analizy wrażliwości poprzez zmianę następujących założeń i 
wartości: 

• stóp dyskontowych zgodnie z wytycznymi AOTM; 
• skrócenie horyzontu czasowego analizy do 1 roku – analiza w okresie stosowania 

toksyny botulinowej typu A; 
• zmiana odsetka pacjentów z migreną epizodyczną na koniec leczenia, 

określonych jako ‘largerly headache free’, którzy pozostawali w tym samym 
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stanie zdrowia przez resztę horyzontu czasowego analizy po 5 cyklach leczenia 
na 24% z 79%; 

• zmiana zestawu użyteczności na uzyskane na podstawie całej populacji badań 
PREEMPT – w celu zwiększenia populacji pacjentów na podstawie których 
wyznaczono wartości użyteczności; 

• uwzględnienie zużycia zasobów na podstawie danych ze wszystkich krajów 
biorących udział w ankiecie IBMS – zwiększenie populacji pacjentów, na 
podstawie której określono zużycie, zmiana na dane opublikowane; 

• uwzględnienie kosztów z perspektywy społecznej – ze względu na wpływ 
migreny na produktywność chorych; 

• wprowadzenie kosztów wizyty u lekarza POZ oraz kosztu wizyty na izbie przyjęć. 
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3 WYNIKI 

3.1 Scenariusz podstawowy 

Zgodnie z wynikami analizy profilaktyka migreny przewlekłej preparatem BOTOX® 
wiąże się z dodatkowym efektem zdrowotnym w porównaniu z brakiem profilaktyki 
wynoszącym 0,05 QALY. Koszty całkowite były większe w przypadku profilaktyki 
preparatem BOTOX®, co wynika z kosztów preparatu i jego podania. 

Z perspektywy NFZ wartość ICUR wyniosła 70 979 zł za QALY (Tab. 15). 

Zmiana perspektywy analizy wiązała się z włączeniem kosztów tryptanów ponoszonych 
przez pacjentów. Uwzględnienie tych kosztów spowodowało zmniejszenie wartości 
ICUR do 69 319 zł (Tab. 16). 

Oszacowanie cen progowych zamieszczono w Tab. 17. 

Tab. 15 
Wyniki analizy: scenariusz podstawowy, perspektywa NFZ. 

 QALY Koszt leków i 
podania [PLN] 

Koszt hospitalizacji 
[PLN] 

Koszty całkowite 
[PLN] 

ICUR  
[PLN za QALY] 

BOTOX® 1,18 4028,1 2454,48 6482,59 - 
Brak 
profilaktyki 1,13 274,14 2915,18 3189,32 - 

Różnica 0,05 3753,96 -460,7 3293,27 70979,36 

 

Tab. 16 
Wyniki analizy: scenariusz podstawowy, perspektywa połączona. 

 QALY Koszt leków i 
podania [PLN] 

Koszt hospitalizacji 
[PLN] 

Koszty całkowite 
[PLN] 

ICUR  
[PLN za QALY] 

BOTOX® 1,18 4028,1 2454,48 7269,3 - 
Brak 
profilaktyki 1,13 274,14 2915,18 4053,08 - 

Różnica 0,05 3753,96 -460,7 3216,22 69318,94 

Tab. 17 
Cena zbytu netto fiolki, dla której wartość ICUR nie przekracza progu efektywności 
kosztowej (3x PKB, 105 801 zł). Scenariusz podstawowy. 

 Cena zbytu netto Urzędowa cena 
zbytu z podatkiem 

Cena hurtowa 
brutto (5%) 

Koszt brutto fiolki 
[PLN]* 

Perspektywa NFZ 825,54 891,58 936,16 878,21 
Perspektywa 
połączona 837,87 904,9 950,15 891,33 
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3.2 Analiza wrażliwości 

Wyniki analizy wrażliwości zamieszczono w Tab. 19 dla perspektywy NFZ oraz w Tab. 
20 dla perspektywy połączonej i perspektywy społecznej. 

Większość (z wyjątkiem jednego) z analizowanych scenariuszy analizy wrażliwości 
wskazuje na efektywność kosztową profilaktyki toksyną botulinową typu A zgodnie z 
zapisem ustawy. 

Zmiana stóp dyskontowych nie wpłynęła znacząco na wynik ze względu na przyjęty 
horyzont czasowy analizy.  

Największy wpływ na wartość ICUR miała zmiana horyzontu czasowego analizy. Wynika 
to z faktu, że koszty profilaktyki ponoszone są w pierwszym roku leczenia (zgodnie z 
programem lekowym maksymalnie 5 podań – około roku profilaktyki), natomiast efekty 
profilaktyki obserwowane są również w roku po zakończeniu profilaktyki. Tym samym 
skrócenie horyzontu czasowego powoduje pominięcie efektów zdrowotnych 
obserwowanych po zakończeniu profilaktyki.  

Zmiana zużycia zasobów z danych z Wielkiej Brytanii na dane z całej ankiety IBMS nie 
spowodowały znaczącej zmiany wartości ICUR.  

Wyniki oszacowania ceny zbytu netto fiolki preparatu BOTOX® dla progu efektywności 
kosztowej dla scenariusza z horyzontem 1-rocznym zamieszczono oraz innych 
scenariuszy analizy wrażliwości zamieszczono w Tab. 18. 

Zmiana perspektywy na perspektywę społeczną spowodowała zmniejszenie wartości 
ICUR do około 55 tysięcy zł za QALY w wyniku zmniejszenia utraty produktywności w 
grupie stosujących preparat BOTOX®. 

Tab. 18 
Cena zbytu netto fiolki, dla której wartość ICUR nie przekracza progu efektywności 
kosztowej (3x PKB, 105 801 zł). Scenariusz analizy wrażliwości. 

 Cena zbytu netto Urzędowa cena 
zbytu z podatkiem 

Cena hurtowa 
brutto (5%) 

Koszt brutto fiolki 
[PLN]* 

     
     
Horyzont 1-roczny 
Perspektywa NFZ 503,60 543,89 571,08 535,73 
Perspektywa 
połączona 508,82 549,53 577,01 541,29 

Zużycie na podstawie całej populacji badania IBMS 
Perspektywa NFZ 764,56 825,73 867,02 813,35 
Perspektywa 
połączona 776,90 839,05 881 826,46 

Stopa dyskontowa 5% dla efektów i kosztów 
Perspektywa NFZ 815,27 880,49 924,51 867,28 
Perspektywa 
połączona 827,59 893,8 938,49 880,39 

Stopa dyskontowa 0% dla efektów i kosztów 
Perspektywa NFZ 841,58 908,9 954,35 895,27 
Perspektywa 854,40 922,75 968,89 908,91 
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 Cena zbytu netto Urzędowa cena 
zbytu z podatkiem 

Cena hurtowa 
brutto (5%) 

Koszt brutto fiolki 
[PLN]* 

połączona 
Stopa dyskontowa 0% dla efektów i 5% dla kosztów 
Perspektywa NFZ 850,82 918,89 964,83 905,10 
Perspektywa 
połączona 863,15 932,2 978,81 918,22 

Wartości użyteczności na podstawie całej populacji badań PREEMPT 
Perspektywa NFZ 1111,27 1200,17 1260,18 1182,17 
Perspektywa 
połączona 1123,60 1213,49 1274,16 1195,28 

Uwzględnienie kosztów lekarza POZ i konsultacji na izbie przyjęć 
Perspektywa NFZ 835,83 902,70 947,84 889,16 
Perspektywa 
połączona 848,16 916,01 961,81 902,27 

Zmiana odsetka pacjentów z migreną epizodyczną pozostających w tym samym stanie zdrowia 
Perspektywa NFZ 621,46 671,17 704,73 661,1 
Perspektywa 
połączona 631,78 682,32 716,44 672,09 

Zmiana perspektywy na perspektywę społeczną 
Perspektywa 
społeczna 945,62 1021,27 1072,33 1005,95 

* po uwzględnieniu obowiązującego RSS; koszt brutto oszacowano w modelu poprzez wykorzystanie 
funkcji programu excel: ‘szukaj wyniku’  
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Tab. 19 
Wyniki analizy wrażliwości: perspektywa NFZ. 

Scenariusz 
QALY Koszty całkowite [PLN] ICUR  

[PLN za QALY] BOTOX® Brak 
profilaktyki Różnica BOTOX® Brak 

profilaktyki Różnica 

Stopa dyskontowa 5% dla 
efektów i kosztów 1,16 1,12 0,05 6482,59 3189,32 3293,26 71920,35 

Stopa dyskontowa 0% dla 
efektów i kosztów 1,21 1,17 0,05 6642,89 3317,77 3325,12 69430,66 

Stopa dyskontowa 5% dla 
kosztów i 0% dla efektów 1,21 1,17 0,05 6482,59 3189,32 3293,26 68765,46 

Horyzont 1-roczny 0,66 0,63 0,03 5533,28 1992,89 3540,39 119137,86 
Zmiana odsetka pacjentów z 
migreną epizodyczną 
pozostających w tym samym 
stanie zdrowia 

1,17 1,13 0,03 6530,39 3189,32 3341,07 96025,87 

Zestaw użyteczności na 
podstawie całej populacji 
badań PREEMPT 

1,24 1,18 0,06 6482,59 3189,32 3293,26 52046,52 

Zużycie na podstawie całej 
populacji IBMS 1,18 1,13 0,05 4759,79 1085,45 3674,35 79192,81 

Uwzględnienie kosztów lekarza 
POZ i konsultacji na izbie 
przyjęć 

1,18 1,13 0,05 7040,73 3811,8 3228,93 69592,7 
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Tab. 20 
Analiza wrażliwości: perspektywa połączona i perspektywa społeczna. 

Scenariusz 
QALY Koszty całkowite [PLN] ICUR  

[PLN za QALY] BOTOX® Brak 
profilaktyki Różnica BOTOX® Brak 

profilaktyki Różnica 

Stopa dyskontowa 5% dla 
efektów i kosztów 1,16 1,12 0,05 7269,3 4053,08 3216,22 70237,93 

Stopa dyskontowa 0% dla 
efektów i kosztów 1,21 1,17 0,05 7463,06 4219,38 3243,68 67730,22 

Stopa dyskontowa 5% dla 
kosztów i 0% dla efektów 1,21 1,17 0,05 7269,3 4053,08 3216,22 67156,83 

Horyzont 1-roczny 0,66 0,63 0,03 6007,42 2499,63 3507,79 118041,07 
Zmiana odsetka pacjentów z 
migreną epizodyczną 
pozostających w tym samym 
stanie zdrowia 

1,17 1,13 0,03 7329,52 4053,08 3276,44 94168,34 

Zestaw użyteczności na 
podstawie całej populacji 
badań PREEMPT 

1,24 1,18 0,06 7269,3 4053,08 3216,22 50829 

Zużycie na podstawie całej 
populacji IBMS 1,18 1,13 0,05 5546,51 1949,2 3597,31 77532,39 

Uwzględnienie kosztów lekarza 
POZ i konsultacji na izbie 
przyjęć 

1,18 1,13 0,05 7827,44 4675,56 3151,89 67932,29 

Analiza z perspektywy 
społecznej 1,18 1,13 0,05 12264,92 9722,12 2542,8 54804,8 
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4 DYSKUSJA 

4.1 Metody i wyniki 

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dla analiz ekonomicznych określonych 
Rozporządzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2.04.2012 roku. analizę przeprowadzono z 
perspektywy płatnika publicznego oraz z perspektywy połączonej. Przyjęto 2-letni 
horyzont czasowy, który uwzględnia okres podawania preparatu BOTOX® (zgodnie z 
zaproponowanym programem lekowym – maksymalnie 5 cykli co 12 tygodni) oraz 
okres niecałego roku po zakończeniu podawania preparatu. Przyjęty horyzont ma 
odzwierciedlać korzyści i koszty leczenia w okresie podawania leczenia oraz w okresie 
około roku po zakończeniu terapii. Analizie nadano formę analizy użyteczności kosztów. 
Wykorzystano model dostarczony przez podmiot odpowiedzialny. Analizę oparto na 
wynikach z randomizowanych badań PREEMPT porównujących toksynę botulinową 
typu A z placebo (leczenie doraźne) w profilaktyce migreny przewlekłej. Model 
zaadaptowano do warunków polskich wprowadzając, tam gdzie to było możliwe, 
specyficzne dane polskie: kosztowe, demograficzne. Zarówno efekty zdrowotne, jak i 
koszty, dyskontowano zgodnie z wytycznymi AOTM. Model poddano walidacji. 

W scenariuszu podstawowym brano pod uwagę jedynie bezpośrednie koszty medyczne: 
diagnostyki i leczenia.  

W analizie przyjęto inny warunek przerwania leczenia z powodu nieskuteczności niż w 
analizie złożonej do NICE.17 Zmieniono ten warunek ze względu na konieczność 
dopasowania przepływu pacjentów do zapisów w zaproponowanym programie 
lekowym.1 Inną ważną różnicą pomiędzy analizami jest występowanie w polskiej 
analizie założenia o zakończeniu leczenia bez względu na wynik po 5 cyklach terapii, 
podczas gdy w analizie złożonej do NICE pacjenci otrzymywali toksynę botulinową 
przez okres 2 lat ( 9 cykli) o ile obserwowano skuteczność leczenia. 

W modelu kohortę chorych stanowili pacjenci z migreną przewlekłą po niepowodzeniu 
profilaktyki 3 innymi lekami, czyli zgodną z kryterium włączenia do zaproponowanego 
programu lekowego.1 Ograniczenie populacji umożliwia osiągnięcie celu terapii w 
grupie pacjentów, u których dotychczasowa profilaktyka była nieskuteczna. 

Zgodnie z wynikami scenariusza podstawowego profilaktyka migreny przewlekłej 
toksyną botulinową typu A pozwala na uzyskanie dodatkowego 0,05 QALY w 
porównaniu do doraźnego leczenia. Koszt całkowity leczenia pacjentów z migreną jest 
wyższy przy stosowaniu profilaktyki toksyną botulinową typu A o 6 483 zł i  7 269 zł 
odpowiednio z perspektywy NFZ i połączonej. Wartość ICUR wyniosła 70 979 zł i 69 319 
zł za QALY odpowiednio z perspektywy NFZ i połączonej, czyli znacznie mniej niż 
wynosi próg efektywności kosztowej określony ustawą. Podobnie wszystkie 
odnalezione analizy ekonomiczne w wyniku systematycznego wyszukiwania wskazują 
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na efektywność kosztową profilaktyki migreny za pomocą toksyny botulinowej typu A w 
porównaniu z terapią doraźną.17,18,19,20  

W analizie wrażliwości testowano zmiany parametrów, z których tylko skrócenie 
horyzontu czasowego do roku spowodowało zwiększenie wartości ICUR powyżej progu 
efektywności kosztowej określonego ustawą do 119 138 zł/QALY. Zmiana zużycia 
zasobów z danych z brytyjskiej części ankiety IBMS (dane zleceniodawcy) na dane z 
całej ankiety IBMS13 nie spowodowały znaczącej zmiany wartości ICUR. W analizie 
wrażliwości zbadano również efektywność kosztową z perspektywy społecznej. 
Zamieszczono taki scenariusz ze względu na wpływ migreny na produktywność 
pacjentów. Spowodowało to zmniejszenie wartości ICUR do około 55 tysięcy zł za QALY  

4.2 Ograniczenia analizy 

Zidentyfikowanym ograniczeniem analizy jest brak polskich danych dotyczących zużycia 
zasobów. Do modelu wstawiono dane brytyjskie z ankiety IBMS wśród chorych na 
migrenę. Uznano, że dane ze wszystkich krajów (9; USA, Australia, Kanada, Niemcy, 
Wielka Brytania, Francja, Hiszpania, Włochy, Tajwan) biorących udział w ankiecie będą 
mniej odpowiadały warunkom polskim ze względu na znaczną różnorodność systemów 
ochrony zdrowia pomiędzy krajami. Jak wykazała analiza wrażliwości zmiana zużycia na 
średnią z krajów spowodowała zwiększenie ICUR o 12%, nie powodując przekroczenia 
progu efektywności kosztowej. Na wzrost wartości ICUR w scenariuszu podstawowym 
miała wpływ zmiana częstości hospitalizacji, gdyż pominięto koszt porady u lekarza POZ 
i na izbie przyjęć.  

Innym dużym ograniczeniem analizy jest niepewność założeń co do skuteczności 
toksyny botulinowej typu A w okresie poza horyzontem czasowym badania PREEMPT. 
Badanie PREEMPT obejmowało okres 56 tygodni, co wymuszało wykonanie założeń 
dotyczących przebiegu choroby u chorych w okresie od 56. tygodnia do 2. roku po 
rozpoczęciu terapii. Przyjęto, że pacjentom z migreną przewlekłą będą przypisane 
koszty, użyteczności i prawdopodobieństwo zmian stanu zdrowia charakterystyczne dla 
grupy leczonych doraźnie. Za danymi z Rothrock 20117 przyjęto, że u 79% pacjentów z 
migreną chroniczną zostanie utrzymana częstość bólu migrenowego z 56 tygodnia 
leczenia przez resztę horyzontu czasowego analizy. W Rothrock 2011 zamieszczono 
informację, że spośród pacjentów rozpoczynających terapię toksyną botulinową typu A 
po zaprzestaniu terapii po roku 24% pacjentów określono jako ‘largerly headache free’. 
Ze względu na niepewność danych wykonano analizę wrażliwości polegającą na 
skróceniu horyzontu czasowego analizy do 1 roku. Wartość ICUR nieznaczenie 
przekroczyła próg efektywności kosztowej, co wynika z pominięcia efektów 
zdrowotnych toksyny botulinowej w okresie po zakończeniu podawania preparatu. 
Pominięcie to było przyczyną rezygnacji z 1-rocznego horyzontu czasowego w 
scenariuszu podstawowym. 

W modelu nie występowało miejsce do wprowadzania danych dotyczących 
monitorowania przebiegu leczenia oraz diagnostyki w programie. Zgodnie z założeniami 
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programu przebieg leczenia będzie monitorowany podczas kolejnych wizyt związanych 
z podaniem preparatu BOTOX®. Zgodnie z projektem, program nie wymaga 
przeprowadzania kosztownych badań, co powoduje że powyżej opisane ograniczenie 
nie jest duże.  

4.3 Wyniki innych analiz ekonomicznych 

Opis metodyki przeglądu zamieszczono w aneksie 6.1.  

Odnaleziono 4 publikacje zawierające opisy analizy ekonomicznej: 

• złożonej do NICE przez zleceniodawcę;17 
• dla brytyjskiego systemu opieki zdrowotnej – Batty 2013;18 
• dla włoskiego systemu opieki zdrowotnej opublikowaną w formie abstraktu 

konferencyjnego – Ruggeri 2012;19 
• dla kanadyjskiego systemu opieki zdrowotnej opublikowaną w formie abstraktu 

konferencyjnego – Bloudek 2013.20 

Analiza zleceniodawcy złożona do NICE 

W dokumencie znajduje się opis analizy złożonej przez zleceniodawcę do NICE. Mimo 
zastrzeżeń do analizy uznano, że model dobrze odzwierciedla przebieg leczenia migreny 
przewlekłej.  

Analiza złożona do NICE była wykonana za pomocą tego samego modelu, co analiza na 
potrzeby polskiego systemu ochrony zdrowia. Zidentyfikowane różnice dotyczyły: 
maksymalnego czasu profilaktyki toksyną botulinową typu A (maksymalnie 2 lata) oraz 
kryterium zaprzestania terapii z powodu braku skuteczności leczenia. W analizie z 
perspektywy NFZ przyjęto definicję braku skuteczności leczenia oraz maksymalny czas 
trwania profilaktyki za zaproponowanym programem lekowym. 

Wyniki analizy złożonej do NICE to ICUR o wartości 6 083 funtów za QALY przy 
uzyskanym dodatkowym 0,09 QALY. Zgodnie z opinią NICE większość ICUR dla 
przedstawionych przez zleceniodawcę analiz wrażliwości nie przekraczało 10 000 
funtów za QALY. Próg efektywności kosztowej w Wielkiej Brytanii wynosi 20 000 
funtów. 

Batty 2013 (Wielka Brytania) 

Publikacja zawiera opis analizy ekonomicznej, której współautorami są pracownicy 
zleceniodawcy. Tym samym wydaje się, że analiza została wykonana na podstawie tego 
samego modelu co analiza wykonana na potrzeby polskiego systemu ochrony zdrowia. 

Analizę wykonano dla 2-letniego horyzontu czasowego. Dane dotyczące skuteczności 
profilaktyki i użyteczności stanów zdrowia pochodziły z badań PREEMPT, natomiast 
dane o zużyciu zasobów z ankiety IBMS. Warunek zaprzestania terapii przyjęto jak w 
analizie złożonej do NICE. 
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Wyniki analizy wskazują na efektywność kosztową profilaktyki migreny chronicznej. 
Wartość ICUR wyniosła 15 028 funtów za QALY przy zysku 0,1 QALY dla populacji 
pacjentów z migreną niezależnie od liczby stosowanych wcześniej leków. Analiza 
probabilistyczna wykazała, że profilaktyka jest efektywna kosztowo (ICUR<20 000 
funtów za QALY) w 96% przypadków. ICUR dla populacji stosujących wcześniej 3 lub 
więcej leków był wyższy, tj. 17 212 funtów za QALY, nie przekraczający progu 
efektywności kosztowej.  

Ruggeri 2012 (Włochy) 

Analizę wykonano za pomocą modelu Markowa uwzględniającego 6 stanów zdrowia 
wyróżnionych na podstawie częstości bólu głowy w miesiącu, tj. 0-3, 4-9, 10-14, 15-19, 
20-23, 24-28. W modelu wykorzystano dane z badań PREEMPT. Analizę 
przeprowadzono z perspektywy włoskiej służby zdrowia oraz perspektywy społecznej. 
Uwzględniono następujące koszty: leku, podania, hospitalizacji, wizyty u lekarza 
pierwszego kontaktu, wizyty na izbie przyjęć, utraty produktywności. Wyniki 
analizowano w 2-letnim horyzoncie czasowym. 

Zastosowanie profilaktyki toksyną botulinową typu A powoduje uzyskanie dodatkowego 
0,04 QALY w porównaniu z brakiem profilaktyki. Wartość ICUR wyniosła 2 824 
euro/QALY. Zmiana perspektywy analizy na społeczną powoduje dominację profilaktyki 
toksyną botulinową typu A nad jej brakiem. 

Bloudek 2013 (Kanada) 

Analiza została przygotowana przy współudziale zleceniodawcy. Prawdopodobnie 
przeprowadzona została za pomocą tego samego modelu, co analiza wykonana na 
potrzeby polskiego MZ.  

Oszacowano efektywność kosztową toksyny botulinowej typu A z perspektywy 
społecznej w Kanadzie w 3-letnim horyzoncie czasowym w porównaniu z leczeniem 
doraźnym. 

W wyniku stosowania toksyny botulinowej uzyskuje się dodatkowe 0,151 QALY przy 
dodatkowym koszcie wynoszącym 974 dolarów. Tym samym ICUR wyniósł 6450 
dolarów za QALY. Wykluczenie kosztów utraty produktywności zwiększyło ICUR do 
24 504 dolarów/QALY.  

Analiza potwierdza efektywność kosztową profilaktyki migreny za pomocą toksyny 
botulinowej typu A w Kanadzie. 

Tab. 21 
Podsumowanie opisu odnalezionych analiz ekonomicznych. 

 NICE Batty 2013 Ruggeri 2012 Bloudek 2013 
Kraj Wielka Brytania Wielka Brytania Włochy Kanada 
Horyzont czasowy 2 lata 2 lata 2 lata 3 lata 
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 NICE Batty 2013 Ruggeri 2012 Bloudek 2013 
Wynik analizy Profilaktyka 

toksyną 
botulinową typu A 
efektywna 
kosztowo 

Profilaktyka 
toksyną 
botulinową typu A 
efektywna 
kosztowo 

Profilaktyka 
toksyną 
botulinową typu A 
efektywna 
kosztowo 

Profilaktyka 
toksyną 
botulinową typu A 
efektywna 
kosztowo 

ICUR  6 083 
funtów/QALY 

15 028 
funtów/QALY 

2 824 euro/QALY 6 450 
dolarów/QALY 
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5 WNIOSKI 

Zgodnie z przyjętym progiem efektywności kosztowej wynoszącym 3xPKB/mieszkańca 
profilaktyka migreny przewlekłej za pomocą toksyny botulinowej typu A jest efektywna 
kosztowo. 
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6 ANEKS 

6.1 Przegląd systematyczny analiz ekonomicznych 

Przeszukano następujące bazy danych pod kątem analiz ekonomicznych dotyczących 
toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej: 

• MEDLINE (PubMed): do 08.05.2013 

• EMBASE (embase.com): do 08.05.2013 

• Cochrane Library: do 08.05.2013. 

W procesie wyszukiwania korzystano również z referencji odnalezionych doniesień.  

Strategia wyszukiwania została zaprojektowana przez jednego badacza (I.D.), a 
następnie sprawdzona przez drugiego (D.G.). W procesie wyszukiwania badań 
klinicznych zastosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie 
(Tab. 23, Tab. 24). Strategie zostały zaprojektowane przy założeniu, że priorytetem jest 
osiągnięcie maksymalnej czułości. Nie stosowano ograniczeń językowych. 

Przeszukiwanie i selekcja abstraktów prowadzone były przez dwie osoby (D.G., I.D.). 
W przypadku niezgodności, dyskusję prowadzono do momentu osiągnięcia 
porozumienia. Wyselekcjonowane abstrakty uzupełniono o pełne teksty artykułów i 
przeprowadzono drugi etap kwalifikacji prac (Ryc. 2). 

Badania włączano do analizy końcowej systematycznego przeglądu piśmiennictwa, jeśli 
spełniały następujące kryteria: 

Metoda badania: analizy ekonomiczne uwzględniająca koszty i efekty 
zdrowotne porównywanych technologii 

Populacja: chorzy z migreną przewlekłą 

Rodzaj interwencji: toksyna botulinowa typu A 

Porównanie: Inne metody leczenia 

Stan publikacji: badania opublikowane w formie pełnotekstowej, abstrakty 
konferencyjne 

Ograniczenia językowe: brak 

 

Tab. 25 przedstawia listę publikacji zakwalifikowanych do przeglądu systematycznego. 

Tab. 26 przedstawia listę publikacji odrzuconych z przeglądu analiz ekonomicznych na 
podstawie pełnych tekstów. 
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Tab. 22 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczących zastosowania toksyny 
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej, w bazie MEDLINE (Ovid), na 
dzień 08.05.2013. 

1 exp Economics/ 470281 
2 quality of life/ 107063 
3 value of life/ 5309 
4 quality-adjusted life years/ 6141 
5 models, economic/ 5587 
6 markov chains/ 8770 
7 monte carlo method/ 18252 
8 decision tree/ 8342 
9 economic$.tw. 128778 

10 (cost? or costing? or costly or costed).tw. 281045 
11 (price? or pricing?).tw. 20984 
12 (pharmacoeconomic? or (pharmaco adj economic?)).tw. 3007 
13 budget$.tw. 16129 
14 expenditure$.tw. 32094 
15 (value adj1 (money or monetary)).tw. 305 
16 (fee or fees).tw. 10880 
17 quality of life.tw. 121339 
18 qol$.tw. 15858 
19 hrqol$.tw. 5730 
20 quality adjusted life year$.tw. 4771 
21 qaly$.tw. 4116 
22 cba.tw. 8478 
23 cea.tw. 15174 
24 cua.tw. 727 
25 utilit$.tw. 99478 
26 markov$.tw. 10183 
27 monte carlo.tw. 18783 
28 (decision adj2 (tree$ or analys$ or model$)).tw. 9901 
29 ((clinical or critical or patient) adj (path? or pathway?)).tw. 3281 
30 (managed adj2 (care or network?)).tw. 16146 
31 or/1-30 1047186 
32 Botulinum Toxins, Type A/ 5321 
33 Botulinum toxin, type A.mp. 1709 
34 OnabotulinumtoxinA.mp. 330 
35 Onabotulinum toxin A.mp. 12 
36 Neurotoxin type A.mp. 331 
37 Botox.mp. 1126 
38 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 5935 
39 Migraine disorders/ 19352 
40 Migraine disorders.mp. 19357 
41 Migraine with aura/ 1280 
42 Migraine without aura/ 503 
43 Migraine.mp. 25718 
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44 39 or 40 or 41 or 42 or 43 25718 
45 31 and 38 and 44 42 

 

Tab. 23 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczących zastosowania toksyny 
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej, w bazie EMBASE (Embase.com), 
na dzień 08.05.2013. 

1 'health economics'/exp AND [embase]/lim 349207 
2 'quality of life'/exp AND [embase]/lim 194977 
3 'value of life':ab,ti AND [embase]/lim 137 
4 'quality adjusted life year'/exp AND [embase]/lim 9045 
5 'monte carlo method'/exp AND [embase]/lim 12958 
6 'decision tree'/exp AND [embase]/lim 1857 
7 economic*:ab,ti AND [embase]/lim 124955 
8 cost*:ab,ti OR costing*:ab,ti OR costly:ab,ti OR costed:ab,ti AND [embase]/lim 312350 
9 price*:ab,ti OR pricing*:ab,ti AND [embase]/lim 20774 

10 pharmacoeconomic*:ab,ti AND [embase]/lim 4767 
11 budget*:ab,ti AND [embase]/lim 14027 
12 expenditure*:ab,ti AND [embase]/lim 32543 
13 value:ab,ti AND (money:ab,ti OR monetary:ab,ti) AND [embase]/lim 2263 
14 fee:ab,ti OR fees:ab,ti AND [embase]/lim 8573 
15 'quality of life':ab,ti AND [embase]/lim 146727 
16 qol*:ab,ti AND [embase]/lim 24279 
17 hrqol*:ab,ti AND [embase]/lim 7874 
18 quality:ab,ti AND adjusted:ab,ti AND life:ab,ti AND year*:ab,ti AND [embase]/lim 8647 
19 qaly*:ab,ti AND [embase]/lim 6505 
20 cba:ab,ti AND [embase]/lim 8237 
21 cea:ab,ti AND [embase]/lim 17045 
22 cua:ab,ti AND [embase]/lim 505 
23 utilit*:ab,ti AND [embase]/lim 114824 
24 markov*:ab,ti AND [embase]/lim 10293 
25 'monte carlo':ab,ti AND [embase]/lim 17998 
26 decision:ab,ti AND (tree*:ab,ti OR analys*:ab,ti OR model*:ab,ti) AND [embase]/lim 51177 

27 clinical:ab,ti OR critical:ab,ti OR patient:ab,ti AND (path*:ab,ti OR pathway*:ab,ti) 
AND [embase]/lim 506947 

28 managed:ab,ti AND (care:ab,ti OR network*:ab,ti) AND [embase]/lim 22607 

29 
#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 
OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR 
#23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 

1475920 

30 'botulinum toxin a'/exp AND [embase]/lim 10888 
31 'botulinum toxin, type a':ab,ti AND [embase]/lim 2119 
32 onabotulinumtoxina:ab,ti AND [embase]/lim 324 
33 'onabotulinum toxin a':ab,ti AND [embase]/lim 44 
34 'neurotoxin type a':ab,ti AND [embase]/lim 410 
35 botox:ab,ti AND [embase]/lim 1608 
36 #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 11158 
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37 'migraine'/exp AND [embase]/lim 34050 
38 migraine:ab,ti AND [embase]/lim 25929 
39 #37 OR #38 36804 
40 #29 AND #36 AND #39 222 

 

Tab. 24 
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczących zastosowania toksyny 
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej, w bazie Cochrane na dzień 
08.05.2013 

1 MeSH descriptor: [Botulinum Toxins, Type A] explode all trees 591 
2 Botulinum toxin type A:ti,ab,kw  878 
3 OnabotulinumtoxinA:ti,ab,kw  29 
4 Onabotulinum toxin A:ti,ab,kw  6 
5 Neurotoxin type A:ti,ab,kw  83 
6 Botox:ti,ab,kw  221 
7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6  936 
8 MeSH descriptor: [Migraine Disorders] explode all trees 1582 
9 Migraine disorders:ti,ab,kw  1695 

10 MeSH descriptor: [Migraine with Aura] explode all trees 48 
11 Migraine with aura:ti,ab,kw  361 
12 MeSH descriptor: [Migraine without Aura] explode all trees 60 
13 Migraine without aura:ti,ab,kw  327 
14 Migraine:ti,ab,kw  2683 
15 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14  2748 
16 #7 and #15  52 

 #16 in Cochrane Reviews 3 
 #16 in Other Reviews 3 
 #16 in Clinical Trials 39 
 #16 in Methods Studies 0 
 #16 in Technology Assessments 4 
 #16 in Economic Evaluations 3 
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Ryc. 2 
Schemat kolejnych etapów wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych dotyczących 
zastosowania toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekłej (diagram 
QUOROM). 

 

Wstępnie zidentyfikowane prace: 
 
MEDLINE (Ovid): 42 
EMBASE (Embase.com): 222 
Cochrane Library: 52 (w tym: analiz 
ekonomicznych lub raportów HTA: 7) 
3 z referencji 

  

   
 

 
Selekcja na podstawie abstraktów i tytułów 
 

  

  Prace odrzucone na podstawie przeglądu 
abstraktów i tytułów : 309  

 
Przegląd pełnych tekstów: 7 
 

  

 
 

 Prace odrzucone na podstawie przeglądu 
pełnych tekstów publikacji: 3, ze względu na 
ocenę tylko kosztów leczenia. 

 

 
Zakwalifikowane publikacje: 4,  
w tym 2 z referencji 
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Tab. 25 
Odnalezione analizy ekonomiczne kwalifikujące się do włączenia zgodnie z kryteriami 
selekcji. 

Kod publikacji Przypis piśmienniczy 
Batty 2012 Batty AJ, Hansen RN, Bloudek LM, Varon SF, Hayward EJ, Pennington BW et al. The cost 

effectiveness of onabotulinumtoxinA for the prophylaxis of headache in adults with 
chronic migraine in the UK. J Med Econ 2013. 

Ruggeri 2012 
(abstrakt 
konferencyjny) 

Ruggeri M, Carletto A, Marchetti M. PND42 Cost-effectiveness of onabotulinumtoxin-A 
for the prophylaxis of chronic migraine. Value in Health 2012;15:A553. 

oyle 2011 
(ERG - 
Evidence 
Review Group  
dla NICE) 

Royle P, Cummins E, Walker C, Chong S, Kandala,N, Waugh N. Botulinum toxin type A for 
the prophylaxis of headaches in adults with chronic migraine: a single technology 
assessment. Warwick Evidence, 2011. 

Bloudek 2013 
(abstrakt 
konferencyjny) 

Bloudek LM, Hansen RN, Sanderson JC, Kan L, Petrovic F, Varon SF, Sullivan SD. PND27 - 
Cost-effectiveness of onabotulinumtoxinA for prophylaxis of headaches in adults with 
chronic migraine in Canada. Value in Health 2013;16(3):A105. 

Tab. 26 
Publikacje odrzucone na etapie przeglądu pełnych tekstów. 

Przypis piśmienniczy Przyczyny odrzucenia 
Rothrock J, Andress-Rothrock D, Hanlon C, Weibelt S. PS2-163. Is 
onabotulinumtoxina a cost-effective therapy for chronic migraine? 
Cephalalgia 2011;31(Suppl. 1):191. 

Oceniono tylko koszty 
leczenia. 

Christie SN, Giammarco R, Gawel M, Mackie G, Gladstone J, Becker WJ. 
Botulinum toxin type A and acute drug costs in migraine with triptan 
overuse. Can J Neurol Sci. 2010 Sep;37(5):588-94. 

Oceniono tylko koszty 
leczenia. 

Blumenfeld AM. Impact of botulinum toxin type-A treatment on 
medication costs and usage in difficult-to-treat chronic headache: Case 
studies. Headache Q 2001; 12(4):241-244. 

Oceniono tylko koszty 
leczenia. 

 

6.2 Przegląd systematyczny badań użyteczności 

Przeszukano następujące bazy danych pod kątem badań użyteczności stanów zdrowia 
uwzględnionych w modelu: 

• MEDLINE (PubMed): do 09.05.2013, 
• Cochrane Library: do 10.05.2013. 

Przeszukiwano również referencje z odnalezionych dokumentów. Dokonano przeglądu 
użyteczności zamieszczonych w bazie Cost-Effectiveness Analysis Registry 
(https://research.tufts-nemc.org/cear/default.aspx) poprzez wpisanie w wyszukiwarkę 
hasła migraine (10.05.2013). 

Strategia wyszukiwania została zaprojektowana przez jednego badacza (I.D.), a następ-
nie sprawdzona przez drugiego (D.G.). W procesie wyszukiwania badań klinicznych za-
stosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie (Tab. 49, Tab. 
50). Strategie zostały zaprojektowane przy założeniu, że priorytetem jest osiągnięcie 
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maksymalnej czułości. Wyszukiwanie dotyczyło publikacji w językach: angielskim, 
polskim, niemieckim i francuskim. 

Przeszukiwanie i selekcja abstraktów prowadzone były przez dwie osoby (I.D., D.G.). W 
przypadku niezgodności, dyskusję prowadzono do momentu osiągnięcia porozumienia. 
Wyselekcjonowane abstrakty uzupełniono o pełne teksty artykułów i przeprowadzono 
drugi etap kwalifikacji prac. 

Poszukiwano użyteczności stanów zdrowia dla populacji docelowej analizy, tj. 
pacjentów z migreną zróżnicowane ze względu na częstość występowania bólu głowy.  

Badania włączano do analizy końcowej systematycznego przeglądu piśmiennictwa, jeśli 
spełniały następujące kryteria: 

Stan zdrowia: odpowiadający występującemu w modelu 

Populacja: chorzy na migrenę 

Stan publikacji: badania opublikowane w formie pełnotekstowej, 

Ograniczenia językowe: publikacje w języku angielskim, polskim, niemieckim i 
francuskim. 

Założono, że do modelu zostaną wstawione wartości użyteczności o największej wiary-
godności. Brano pod uwagę: zgodność definicji stanu zdrowia, metodykę wyznaczenia 
wartości. Starano się odnaleźć publikację prezentującą wartości użyteczności dla naj-
większej liczby stanów zdrowia występujących w modelu, jednocześnie, co miało 
zapewnić porównywalność wartości stanów zdrowia (ta sama metodyka wyznaczenia). 
Dążono do tego, by wagi użyteczności były uzyskane przy pomocy jednej metody 
pomiaru. 

Tab. 27 
Strategia wyszukiwania badań użyteczności stanów zdrowia z modelu migreny 
przewlekłej w bazie MEDLINE (PubMed) w dniu 09.05.2013 r. 

1 short form 36 [tw] 5722 
2 SF36 [tw] 685 
3 EQ 5D [tw] 2447 
4 EuroQoL [tw] 1901 
5 health utilities index [tw] 501 
6 HUI [tw] 668 
7 quality of well being [tw] 282 
8 QWB [tw] 160 
9 visual analogue scale [tw] 11667 

10 VAS [tw] 26080 
11 uility [tw] 106379 
12 utilities [tw] 3677 
13 quality adjusted life [tw] 8704 
14 QALY [tw] 3698 
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15 time trade-off [tw] 704 
16 standard gamble [tw] 627 
17 health status indicator [tw] 31 
18 cost-utility [tw] 2220 

19 ((#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 
OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18)) 154761 

20 "Migraine Disorders"[Mesh] 20310 
21 migraine [tw] 26908 
22 (#20 or #21) 26910 
23 #19 AND #22 378 

 

Tab. 28 
Strategia wyszukiwania badań użyteczności stanów zdrowia z modelu migreny 
przewlekłej w bazie Cochrane w dniu 10.05.2013 r. 

1 (short form 36):ti,ab,kw  1795 
2 (SF36):ti,ab,kw  121 
3 (EQ 5D):ti,ab,kw  436 
4 (EuroQoL):ti,ab,kw  453 
5 (health utilities index):ti,ab,kw  270 
6 (HUI):ti,ab,kw  45 
7 (quality of well being):ti,ab,kw  7796 
8 (QWB):ti,ab,kw  31 
9 (visual analogue scale):ti,ab,kw  12332 

10 (VAS):ti,ab,kw  6228 
11 (uility):ti,ab,kw  4580 
12 (quality adjusted life):ti,ab,kw  4124 
13 (QALY):ti,ab,kw  428 
14 (tme trade-off):ti,ab,kw  121 
15 (standard gamble):ti,ab,kw  93 
16 (health status indicator):ti,ab,kw  1179 
17 (cost-utility):ti,ab,kw  787 

18 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or 
#14 or #15 or #16 or #17  31200 

19 MeSH descriptor: [Migraine Disorders] explode all trees 1582 
20 Migraine disorders:ti,ab,kw  1695 
21 Migraine:ti,ab,kw  2683 
22 #19 or #20 or #21  2748 
23 #18 and #22  188 

 #23 in Cochrane Reviews 20 

 #23 in Other Reviews 0 

 #23 in Clinical Trials 161 

 #23 in Methods Studies 2 

 #23 in Technology Assessments 0 

 #23 in Economic Evaluations 5 
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Ryc. 3 
Schemat kolejnych etapów wyszukiwania i selekcji badań użyteczności (diagram 
QUOROM). 

 

Wstępnie zidentyfikowane prace: 
 
MEDLINE (PubMed): 378 
Cochrane Library: 188 
CEA registry: 26 rekordów  
 

  

   
 

 
Selekcja na podstawie abstraktów i tytułów 
 

  

  Prace odrzucone na podstawie przeglądu 
abstraktów i tytułów : 561  

 
Przegląd pełnych tekstów: 31 
 

  

 
 

 Prace odrzucone na podstawie przeglądu 
pełnych tekstów publikacji: 29  
(wszystkie z powodu braku wartości 
użyteczności dla stanów występujących w 
modelu) 

 

 
Zakwalifikowane publikacje: 2 

  
 

 

Tab. 29 
Odnalezione badania użyteczności zakwalifikowane do analizy. 

Kod publikacji Przypis piśmienniczy 
Gillard 2012 Gillard PJ, Devine B, Varon SF, Liu L, Sullivan SD. Mapping from disease-specific 

measures to health-state utility values in individuals with migraine. Value Health 2012; 
15(3):485-494. 

Batty 2013 Batty AJ, Hansen RN, Bloudek LM, Varon SF, Hayward EJ, Pennington BW, Lipton RB, 
Sullivan SD. The cost effectiveness of onabotulinumtoxinA for the prophylaxis of 
headache in adults with chronic migraine in the UK. J Med Econ. 2013 May 7. 

 

Tab. 30 
Publikacje odrzucone na etapie przeglądu pełnych tekstów badań użyteczności. 

Przypis Przyczyny odrzucenia 
Brown JS, Neumann PJ, Papadopoulos G, Ruoff G, Diamond M, Menzin J. 
Migraine frequency and health utilities: findings from a multisite survey. 
Value Health 2008; 11(2):315-321. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 
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Przypis Przyczyny odrzucenia 

Essink-Bot ML, van RL, Krabbe P, Bonsel GJ, Rutten FF. The impact of 
migraine on health status. Headache 1995; 35(4):200-206. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Magnusson JE, Riess CM, Becker WJ. Effectiveness of a multidisciplinary 
treatment program for chronic daily headache. Can J Neurol Sci 2004; 
31(1):72-79. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Sieber WJ, David KM, Adams JE, Kaplan RM, Ganiats TG. Assessing the 
impact of migraine on health-related quality of life: An additional use of 
the quality of well-being scale-self-administered. Headache 2000; 
40(8):662-671. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Stafford MR, Hareendran A, Ng-Mak DS, Insinga RP, Xu R, Stull DE. EQ-5D-
derived utility values for different levels of migraine severity from a UK 
sample of migraineurs. Health Qual Life Outcomes 2012; 10:65. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Wonderling D, Vickers AJ, Grieve R, McCarney R. Cost effectiveness 
analysis of a randomised trial of acupuncture for chronic headache in 
primary care (Structured abstract). BMJ 2004; 328:747-749. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Bayliss MS, Dewey JE, Dunlap I, Batenhorst AS, Cady R, Diamond ML et al. 
A study of the feasibility of Internet administration of a computerized 
health survey: the headache impact test (HIT). Qual Life Res 2003; 
12(8):953-961. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Brown JS, Papadopoulos G, Neumann PJ, Friedman M, Miller JD, Menzin J. 
Cost-effectiveness of topiramate in migraine prevention: results from a 
pharmacoeconomic model of topiramate treatment. Headache 2005; 
45(8):1012-1022. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Brown JS, Papadopoulos G, Neumann PJ, Price M, Friedman M, Menzin J. 
Cost-effectiveness of migraine prevention: the case of topiramate in the 
UK. Cephalalgia 2006; 26(12):1473-1482. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Bussone G, Usai S, Grazzi L, Rigamonti A, Solari A, D'Amico D. Disability 
and quality of life in different primary headaches: results from Italian 
studies. Neurol Sci 2004; 25 Suppl 3:S105-S107. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

D'Amico D, Usai S, Grazzi L, Rigamonti A, Solari A, Leone M et al. Quality of 
life and disability in primary chronic daily headaches. Neurol Sci 2003; 24 
Suppl 2:S97-100. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Essink-Bot ML, Krabbe PF, Bonsel GJ, Aaronson NK. An empirical 
comparison of four generic health status measures. The Nottingham 
Health Profile, the Medical Outcomes Study 36-item Short-Form Health 
Survey, the COOP/WONCA charts, and the EuroQol instrument. Med Care 
1997; 35(5):522-537. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Evans KW, Boan JA, Evans JL, Shuaib A. Economic evaluation of oral 
sumatriptan compared with oral caffeine/ergotamine for migraine. 
Pharmacoeconomics 1997; 12(5):565-577. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Guitera V, Munoz P, Castillo J, Pascual J. Quality of life in chronic daily 
headache: a study in a general population. Neurology 2002; 58(7):1062-
1065. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Lainez MJ. The effect of migraine prophylaxis on migraine-related 
resource use and productivity. CNS drugs 2009; 23(9):727-738. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Lipton RB, Liberman JN, Kolodner KB, Bigal ME, Dowson A, Stewart WF. 
Migraine headache disability and health-related quality-of-life: a 
population-based case-control study from England. Cephalalgia 2003; 
23(6):441-450. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Magnusson JE, Riess CM, Becker WJ. Modification of the SF-36 for a 
headache population changes patient-reported health status. Headache 
2012; 52(6):993-1004. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Meletiche DM, Lofland JH, Young WB. Quality-of-life differences between 
patients with episodic and transformed migraine. Headache 2001; 
41(6):573-578. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 
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Przypis Przyczyny odrzucenia 
Michel P, Dartigues JF, Lindoulsi A, Henry P. Loss of productivity and 
quality of life in migraine sufferers among French workers: results from 
the GAZEL cohort. Headache 1997; 37(2):71-78. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Mushet GR, Miller D, Clements B, Pait G, Gutterman DL. Impact of 
sumatriptan on workplace productivity, nonwork activities, and health-
related quality of life among hospital employees with migraine. Headache 
1996; 36(3):137-143. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Orlando LA, Matchar DB. When to stress over triptans: a Markov analysis 
of cardiovascular risk in migraine treatment. Headache 2004; 44(7):652-
660. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Patrick DL, Martin ML, Bushnell DM, Pesa J. Measuring satisfaction with 
migraine treatment: expectations, importance, outcomes, and global 
ratings. Clin Ther 2003; 25(11):2920-2935. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Slof J. Cost-effectiveness analysis of early versus non-early intervention in 
acute migraine based on evidence from the 'Act when Mild' study. Appl 
Health Econ Health Policy 2012; 10(3):201-215. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Terwindt GM, Ferrari MD, Tijhuis M, Groenen SM, Picavet HS, Launer LJ. 
The impact of migraine on quality of life in the general population: the 
GEM study. Neurology 2000; 55:624-629. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Thompson M, Gawel M, Desjardins B, Ferko N, Grima D. An economic 
evaluation of rizatriptan in the treatment of migraine. 
Pharmacoeconomics 2005; 23(8):837-850. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Xu R, Insinga RP, Golden W, Hu XH. EuroQol (EQ-5D) health utility scores 
for patients with migraine. Qual Life Res 2011; 20(4):601-608. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Zhang L, Hay JW. Cost-effectiveness analysis of rizatriptan and 
sumatriptan versus Cafergot in the acute treatment of migraine. CNS 
drugs 2005; 19(7):635-642. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Witt CM, Reinhold T, Jena S, Brinkhaus B, Willich SN. Cost-effectiveness of 
acupuncture treatment in patients with headache. Cephalalgia 2008; 
28(4):334-345. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 

Asseburg C, Peura P, Oksanen T, Turunen J, Purmonen T, Martikainen J. 
Cost-effectiveness of oral triptans for acute migraine: mixed treatment 
comparison. Int J Technol Assess Health Care 2012; 28(4):382-389. 

Brak wartości dla stanów 
zdrowia występujących w 
modelu. 
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6.3 Dane kosztowe 

Tab. 31 
Wycena punktu w poradni neurologicznej. 

Nazwa oddziału Nazwa ośrodka 
Koszt 
punktu 
(zł) 

mazowiecki Centralny Szpital Kliniczny MSW w Warszawie 10,00 
dolnośląski Wojewódzkie Centrum Medyczne „Dobrzyńska” 9,20 
świętokrzyski „Artimed” Niepubliczny Zakład Opieki Zdrowotnej w Kielcach 8,53 

małopolski Samodzielny Publiczny Zakład Opieki Zdrowotnej Szpital Uniwersytecki 
w Krakowie 9,30 

pomorski Uniwersyteckie Centrum Kliniczne 8,70 
lubuski Aldemed Centrum Medyczne 8,90 
Średnia 9,11 
Na podstawie Informatora o zawartych umowach ze strony NFZ 

 

6.4 Prawdopodobieństwo zgonu 

Tab. 32 
Prawdopodobieństwo zgonu w populacji ogólnej (Główny Urząd Statystyczny).6 

Wie
k 

Mężczyźni Kobiety 

Liczba 
dożywając
ych 

Prawdopodobień
stwo zgonu 

Liczba 
zmarły
ch 

Przecięt
ne 
dalsze 
trwanie 
życia 

Liczba 
dożywając
ych 

Prawdopodobień
stwo zgonu 

Liczba 
zmarły
ch 

Przecięt
ne 
dalsze 
trwanie 
życia 

0 100000 0,00508 508 72,44 100000 0,00425 425 80,90 
1 99492 0,00031 31 71,81 99575 0,00027 27 80,25 
2 99462 0,00024 24 70,83 99548 0,00020 20 79,27 
3 99438 0,00019 19 69,85 99528 0,00014 14 78,28 
4 99419 0,00017 17 68,86 99514 0,00011 11 77,29 
5 99403 0,00015 15 67,88 99503 0,00010 10 76,30 
6 99387 0,00015 14 66,89 99493 0,00010 10 75,31 
7 99373 0,00014 14 65,90 99483 0,00010 10 74,32 
8 99359 0,00013 13 64,90 99473 0,00010 10 73,33 
9 99346 0,00012 12 63,91 99463 0,00010 10 72,33 

10 99334 0,00012 12 62,92 99453 0,00009 9 71,34 
11 99322 0,00013 13 61,93 99444 0,00009 9 70,35 
12 99309 0,00014 14 60,94 99435 0,00011 11 69,35 
13 99295 0,00018 18 59,94 99423 0,00015 15 68,36 
14 99278 0,00024 24 58,96 99408 0,00020 20 67,37 
15 99253 0,00034 34 57,97 99389 0,00023 23 66,38 
16 99220 0,00047 47 56,99 99366 0,00024 24 65,40 
17 99173 0,00063 63 56,02 99342 0,00025 25 64,41 
18 99110 0,00080 79 55,05 99317 0,00025 25 63,43 
19 99031 0,00095 94 54,09 99292 0,00025 25 62,45 
20 98938 0,00104 103 53,15 99267 0,00025 25 61,46 
21 98834 0,00109 107 52,20 99242 0,00024 24 60,48 
22 98727 0,00109 107 51,26 99218 0,00023 23 59,49 
23 98620 0,00107 106 50,31 99195 0,00023 22 58,51 
24 98514 0,00105 104 49,36 99172 0,00022 22 57,52 
25 98410 0,00105 103 48,42 99150 0,00023 23 56,53 
26 98307 0,00106 104 47,47 99127 0,00025 24 55,54 
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27 98203 0,00110 108 46,52 99103 0,00027 27 54,56 
28 98095 0,00115 113 45,57 99076 0,00030 30 53,57 
29 97982 0,00122 120 44,62 99046 0,00032 32 52,59 
30 97862 0,00130 127 43,67 99014 0,00035 35 51,61 
31 97735 0,00139 136 42,73 98979 0,00038 38 50,62 
32 97599 0,00150 147 41,79 98942 0,00041 41 49,64 
33 97452 0,00163 159 40,85 98901 0,00046 45 48,66 
34 97293 0,00177 173 39,92 98856 0,00050 50 47,68 
35 97121 0,00194 188 38,99 98806 0,00056 56 46,71 
36 96933 0,00212 205 38,06 98750 0,00063 62 45,73 
37 96727 0,00232 225 37,14 98688 0,00070 69 44,76 
38 96503 0,00254 245 36,23 98619 0,00079 78 43,79 
39 96257 0,00279 268 35,32 98541 0,00088 86 42,83 
40 95989 0,00305 293 34,41 98455 0,00097 96 41,87 
41 95696 0,00335 320 33,52 98359 0,00108 106 40,91 
42 95376 0,00367 350 32,63 98253 0,00120 118 39,95 
43 95025 0,00404 384 31,75 98134 0,00134 131 39,00 
44 94642 0,00445 421 30,87 98003 0,00149 146 38,05 
45 94221 0,00490 462 30,01 97857 0,00167 163 37,10 
46 93759 0,00542 508 29,16 97693 0,00187 183 36,17 
47 93251 0,00600 559 28,31 97510 0,00210 205 35,23 
48 92692 0,00663 615 27,48 97305 0,00235 229 34,31 
49 92077 0,00733 675 26,66 97077 0,00263 255 33,39 
50 91402 0,00808 738 25,85 96821 0,00293 284 32,47 
51 90664 0,00889 806 25,06 96537 0,00326 314 31,57 
52 89858 0,00974 875 24,28 96223 0,00360 347 30,67 
53 88983 0,01065 947 23,51 95876 0,00397 380 29,78 
54 88036 0,01159 1021 22,76 95496 0,00436 416 28,89 
55 87015 0,01259 1095 22,02 95080 0,00477 453 28,02 
56 85920 0,01363 1171 21,30 94627 0,00521 493 27,15 
57 84748 0,01473 1248 20,58 94134 0,00568 535 26,29 
58 83500 0,01588 1326 19,88 93599 0,00619 579 25,44 
59 82173 0,01710 1405 19,20 93020 0,00672 625 24,59 
60 80768 0,01838 1485 18,52 92394 0,00729 674 23,76 
61 79284 0,01972 1564 17,86 91721 0,00790 724 22,93 
62 77720 0,02113 1643 17,21 90996 0,00853 777 22,10 
63 76077 0,02261 1720 16,57 90220 0,00920 830 21,29 
64 74357 0,02415 1796 15,94 89389 0,00991 886 20,48 
65 72561 0,02577 1870 15,32 88503 0,01066 943 19,68 
66 70692 0,02747 1942 14,72 87560 0,01147 1004 18,89 
67 68749 0,02929 2013 14,12 86556 0,01235 1069 18,10 
68 66736 0,03123 2084 13,53 85487 0,01332 1139 17,32 
69 64652 0,03334 2156 12,95 84348 0,01443 1218 16,55 
70 62496 0,03566 2229 12,38 83131 0,01572 1306 15,79 
71 60267 0,03823 2304 11,82 81824 0,01721 1409 15,03 
72 57963 0,04109 2382 11,27 80416 0,01899 1527 14,28 
73 55581 0,04429 2462 10,73 78889 0,02109 1664 13,55 
74 53119 0,04787 2543 10,20 77225 0,02359 1822 12,83 
75 50576 0,05187 2623 9,69 75403 0,02654 2001 12,13 
76 47953 0,05631 2700 9,19 73402 0,03000 2202 11,45 
77 45253 0,06122 2770 8,71 71200 0,03401 2422 10,79 
78 42482 0,06662 2830 8,25 68778 0,03861 2655 10,15 
79 39652 0,07253 2876 7,80 66123 0,04381 2897 9,54 
80 36776 0,07894 2903 7,37 63226 0,04963 3138 8,95 
81 33873 0,08588 2909 6,96 60088 0,05608 3370 8,39 
82 30964 0,09337 2891 6,57 56718 0,06316 3583 7,86 
83 28073 0,10141 2847 6,19 53135 0,07089 3767 7,36 
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84 25226 0,11003 2776 5,83 49368 0,07928 3914 6,88 
85 22451 0,11925 2677 5,49 45454 0,08835 4016 6,43 
86 19773 0,12913 2553 5,17 41438 0,09816 4068 6,00 
87 17220 0,13968 2405 4,86 37371 0,10873 4063 5,60 
88 14815 0,15095 2236 4,57 33308 0,12013 4001 5,22 
89 12579 0,16298 2050 4,29 29306 0,13243 3881 4,87 
90 10528 0,17575 1850 4,03 25425 0,14557 3701 4,54 
91 8678 0,18944 1644 3,78 21724 0,15985 3473 4,22 
92 7034 0,20392 1434 3,55 18252 0,17506 3195 3,93 
93 5600 0,21919 1227 3,33 15056 0,19121 2879 3,66 
94 4372 0,23524 1029 3,12 12178 0,20830 2537 3,41 
95 3344 0,25207 843 2,93 9641 0,22631 2182 3,17 
96 2501 0,26967 674 2,75 7459 0,24524 1829 2,96 
97 1827 0,28802 526 2,58 5630 0,26506 1492 2,75 
98 1300 0,30709 399 2,42 4138 0,28574 1182 2,57 
99 901 0,32686 295 2,28 2955 0,30724 908 2,39 

100 607 0,34728 211 2,14 2047 0,32951 675 2,23 

6.5 Zgodność z minimalnymi wymaganiami 

Tab. 33 
Zgodność opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej (według 
Rozporządzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.). 

Wymaganie Rozdział / Tabela/ 
Komentarz 

 § 2. Informacje zawarte w analizach muszą być aktualne na dzień złożenia wniosku, 
co najmniej w zakresie skuteczności, bezpieczeństwa, cen oraz poziomu i sposobu 
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. 

Ceny leków za 
obwieszczeniem 
MZ z 24 czerwca 
2013 

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera: 

• analizę podstawową; Rozdział 3.1 

• analizę wrażliwości; Rozdział 3.2 

• przegląd systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (…). Aneks 6.1 

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera: 

• zestawienie oszacowań kosztów i wyników zdrowotnych wynikających 
z zastosowania wnioskowanej technologii oraz porównywanych 
technologii opcjonalnych (…); 

Tab. 15, Tab. 16 

• oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku życia skorygowanego o 
jakość, wynikającego z zastąpienia technologii opcjonalnych, w tym 
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowaną technologią; 

Tab. 15, Tab. 16 

• oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku życia, wynikającego 
z zastąpienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii 
opcjonalnych, wnioskowaną technologią – w przypadku braku możliwości 
wyznaczenia kosztu, o którym mowa w pkt 2; 

Nie dotyczy 

• oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy której koszt, 
o którym mowa w pkt 2, a w przypadku braku możliwości wyznaczenia 

Tab. 17 
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tego kosztu – koszt, o którym mowa w pkt 3, jest równy wysokości progu, 
o którym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy; 

• zestawienia tabelaryczne wartości, na podstawie których dokonano 
oszacowań (…); 

Rozdział 2 

• wyszczególnienie założeń, na podstawie których dokonano oszacowań 
(…); 

Rozdział 2 

• dokument elektroniczny, umożliwiający powtórzenie wszystkich kalkulacji 
i oszacowań (…). 

Dołączony do 
wniosku 

§ 5.3 W przypadku braku różnic w wynikach zdrowotnych pomiędzy technologią 
wnioskowaną a technologią opcjonalną, dopuszcza się przedstawienie oszacowania 
różnicy pomiędzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem 
stosowania technologii opcjonalnej (…). 

Nie dotyczy 

§ 5.4 Dopuszcza się przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii 
wnioskowanej, przy którym różnica, o której mowa w ust. 3, jest równa zero, 
zamiast przedstawienia oszacowania, o którym mowa w ust. 2 pkt 4. 

Nie dotyczy 

§ 5.5 Jeżeli wnioskowane warunki objęcia refundacją obejmują instrumenty 
dzielenia ryzyka (…) oszacowania i kalkulacje (…) powinny być przedstawione 
w następujących wariantach: 

Nie dotyczy 

• z uwzględnieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka; Nie dotyczy 

• bez uwzględnienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka. Nie dotyczy 

§ 5.6 Jeżeli zachodzą okoliczności, o których mowa w art. 13 ust. 3 ustawy, analiza 
ekonomiczna zawiera: 

Nie dotyczy 

• oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i 
wyników zdrowotnych uzyskanych u pacjentów stosujących wnioskowaną 
technologię, wyrażonych jako liczba lat życia skorygowanych o jakość, a w 
przypadku braku możliwości wyznaczenia tej liczby – jako liczba lat życia; 

Nie dotyczy 

• oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej i wyników 
zdrowotnych uzyskanych u pacjentów stosujących technologię opcjonalną 
(…); 

Nie dotyczy 

• kalkulację ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy której 
współczynnik, o którym mowa w pkt 1, nie jest wyższy od żadnego ze 
współczynników, o których mowa w pkt 2. 

Nie dotyczy 

§ 5.7 Jeżeli horyzont właściwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii 
wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (…) powinny zostać przeprowadzone z 
uwzględnieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokości 5% dla kosztów i 3,5% 
dla wyników zdrowotnych. 

Rozdział 2.11 

§ 5.8 Jeżeli wartości (…) obejmują oszacowania użyteczności stanów zdrowia, 
analiza ekonomiczna musi zawierać przegląd systematyczny badań pierwotnych 
i wtórnych użyteczności stanów zdrowia (…). 

Aneks 7.1 

§ 5.9 Analiza wrażliwości zawiera: 

• określenie zakresów zmienności wartości wykorzystanych do uzyskania 
oszacowań; 

Rozdział 2.13 

• uzasadnienie zakresów zmienności; Rozdział 2.13 

• oszacowania (…) uzyskane przy założeniu wartości stanowiących granice 
zakresów zmienności (…) zamiast wartości użytych w analizie 
podstawowej. 

Tab. 19, Tab. 20, 
Tab. 18 

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwóch wariantach: 
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• z perspektywy podmiotu zobowiązanego do finansowania świadczeń ze 
środków publicznych; 

Rozdział 2.2 

• z perspektywy wspólnej podmiotu zobowiązanego do finansowania 
świadczeń ze środków publicznych i świadczeniobiorcy. 

Rozdział 2.2 

§ 5.11 Oszacowania, o których mowa w ust. 2 pkt 1–4, dokonywane są w 
horyzoncie czasowym właściwym dla analizy ekonomicznej. 

Rozdział 2.3 

§ 5.12 Do przeglądów, o których mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje się przepisy 
§ 4 ust. 3 pkt 3 i 4. 

Aneks 6.1, 7.1 

§ 8 Analizy, o których mowa w §1, muszą zawierać: 

• dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z 
zachowaniem stopnia szczegółowości umożliwiającego jednoznaczną 
identyfikację każdej z wykorzystanych publikacji; 

PIŚMIENNICTWO 

• wskazanie innych źródeł informacji zawartych w analizach, w 
szczególności aktów prawnych oraz danych osobowych autorów 
niepublikowanych badań, analiz, ekspertyz i opinii. 

PIŚMIENNICTWO 
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