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SKROTY I AKRONIMY

AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

CI przedziat ufnosci

EQ-5D kwestionariusz do oceny jako$ci zycia ang. EuroQol 5 Dimension

ERG Evidence Review Group

GUS Gtowny Urzad Statystyczny

BG bél gtowy

HIT-6 kwestionariusz dotyczacy bolow gtowy (ang. Headache Impact Test)

HR hazard wzgledny

IBMS akronim badania ang. The International Burden of Migraine Study

ICUR inkrementalny wspoétczynnik uzytecznosci kosztow

JGP system rozliczen poprzez Jednorodne Grupy Pacjentéw

NICE National Institute for Health and Clinical Excellence

MSQ Kwestionariusz oceny jako$ci zycia 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 ktorego sktad wchodzity dwa badania
kliniczne toksyny botulinowej typu A (ang. Phase IIl REsearch Evaluating
Migraine Prophylaxis Therapy)

QALY lata zycia skorygowane o jako$¢ (ang. quality adjusted life years)
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STRESZCZENIE

Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest ocena efektéw zdrowotnych oraz efektywnosci kosztowej
profilaktyki migreny przewleklej za pomoca toksyny botulinowej typu A (BOTOX®,
Allergan).

Metody

Analizie nadano forme analizy uzytecznosSci kosztéw (ang. cost-utility analysis, CUA).
Wyniki analizy przedstawiono w formie inkrementalnego wspo6tczynnika uzyteczno$ci
kosztow.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz potgczonej w 2-
letnim horyzoncie czasowym. Dodatkowo w analizie wrazliwoSci przedstawiono wyniki
analizy z perspektywy spoteczne;j.

Koszty leczenia oszacowano za pomocg modelu dostarczonego przez zleceniodawce.
Przeprowadzono adaptacje modelu do warunkow polskich poprzez wprowadzenie
danych dotyczacych populacji polskiej a takze polskiego systemu finansowania
Swiadczen 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 walidacje modelu.

Wyniki

Stowa kluczowe

toksyna botulinowa typu A, BOTOX®, migrena przewlekta, analiza uzytecznosci kosztow

[e)]
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1 CEL ANALIZY

Celem niniejszej analizy jest ocena efektéw zdrowotnych oraz efektywnos$ci kosztowej
profilaktyki migreny przewlektej za pomocg toksyny botulinowej typu A (BOTOX®,
Allergan) w ramach programu lekowego.

W tabeli 1 przedstawiono kontekst kliniczny wg schematu PICO.

Tab. 1
Cel analizy z wyszczegodlnieniem PICO.

Dorosli pacjenci cierpiagcy na przewlekla migrene (bdle glowy
Populacja wystepujace 15 dni w miesigcu lub czesciej, z ktérych co najmniej 8
stanowia dni z bélem o charakterze migrenowym).

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

Interwencja .
zarejestrowanych schematem
Komparator Dorazne leczenie migreny przewlektej
e koszty medyczne
Wyniki e lata zycia skorygowane o jako$¢ (QALY)

e inkrementalny wspétczynnik uzytecznosci kosztéw (ICUR)




BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

2 METODY

2.1 Populacja

Populacja docelowa obejmuje pacjentéw spetniajgcych nastepujace kryterium wiaczenia
do programu lekowego profilaktycznego leczenia bolow glowy w przebiegu migreny
przewlektej: udokumentowane proéby leczenia co najmniej 3 lekami o réznym
mechanizmie dziatania [np.: przeciwpadaczkowy (np. topiramat, kwas walproinowy),
przeciwdepresyjny (np. amitryptylina), bloker kanatu wapniowego (np. flunarazyna),
beta-bloker (np. propranolol)], zgodnie z zalecanym dawkowaniem i przez okres
odpowiedni do stwierdzenia braku skutecznosci (min. 3 miesigce dla jednaj terapii).1

Sredni wiek populacji - 42 lata przyjeto za badaniami PREEMPT.23.4

2.2 Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (Narodowego Funduszu
Zdrowia) oraz z perspektywy potaczonej (ptatnika publicznego i pacjenta). Brano pod
uwage jedynie bezposrednie koszty medyczne. Koszty posrednie (m.in. utraty
produktywnosci) zostaty uwzgledniane w jednym ze scenariuszy analizy wrazliwosci.

2.3 Horyzont czasowy

Analize przeprowadzono dla 2-letniego horyzontu czasowego. Model umozliwiat
przyjecie dtuzszego horyzontu czasowego (maksymalnie 20 lat), jednak horyzont
powyzej 2 lat nie jest rekomendowany ze wzgledu na niepewno$¢ ekstrapolacji danych
dotyczacych skutecznosci profilaktyki. Przyjety horyzont czasowy ma odzwierciedla¢
korzys$ci wynikajace z zastosowania leczenia podczas terapii (maksymalnie okoto roku)
oraz w okresie roku po zakonczeniu leczenia.

2.4 Technika analityczna

Analizie nadano forme analizy uzytecznoSci kosztéw (ang. cost-utility analysis, CUA).
Wyniki analizy przedstawiono w formie inkrementalnego wspo6tczynnika uzyteczno$ci
kosztow.

2.5 Komparatory

W modelu poréwnano toksyne botulinowg typu A z brakiem profilaktyki, tj. z leczeniem
doraznym. Uzasadnienie wyboru komparatora zamieszczono w dokumencie
zawierajacym analize problemu decyzyjnego.>
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Ryc. 1
Struktura modelu (bez stanu pochlaniajacego - zgon).
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1 17

i 17

* miesigc = 28 dni
Po wystapieniu zaprzestania leczenia pacjentom modelowany byt tak jak pacjent
otrzymujacy tylko doraZne leczenie.

Prawdopodobienstwo zgonu bylo takie samo dla kazdego z cykli modelu i zostato
okreslone na podstawie danych Gtéwnego Urzedu Statystycznego dla populacji ogdlne;j.6

12
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2.8 Warunki zaprzestania terapii

W modelu dopuszczono zaprzestanie terapii toksyna botulinowa typu A z trzech
przyczyn:

1

w
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2.9 Uzytecznos¢

Zatozono, ze do modelu zostang wprowadzone warto$ci uzytecznosci o najwiekszej
wiarygodnosci.

|_\
o
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Wartosci dla opisanych zestawow wartos$ci uzytecznosci zebrano w Tab. 3.

Tab. 3

7 = . 7

Zestawy wartos$ci uzytecznosci wykorzystane w analizie.18

'_\ I
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2.10Koszty

Koszty stanu zdrowia sg zdeterminowane zuzyciem i kosztem jednostkowym. Koszt
catkowity to koszt stanéw zdrowia pomnozony przez liczbe pacjentow znajdujacych sie
w danym stanie zdrowia. W kolejnych podrozdziatach zamieszczono opis kosztow, ktore
nalezato wprowadzi¢ do modelu.

2.10.1 Koszty programu lekowego

)]
N
[«5}
(o]
S
<
Q
S
<

0
koszt fiolki zamieszczono w Tab. 4.

Tab. 4

Koszty podania

17
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_

2.10.2 Koszty komparatora

0000000000000
00000000000
.
—

2.10.3 Inne koszty medyczne

W modelu uwzgledniono koszty porad u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (POZ),
hospitalizacji, konsultacji na izbie przyje¢, nabycia tryptanéw.

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

Tab. 7

1

(o]
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|
l

* Na podstawie danych z Wielkiej Brytanii; ** Na podstawie danych z: Australii, Kanady, Francji,
Niemczech, Wtoch, Hiszpanii, Wielkiej Brytanii, Tajwanu oraz Stan6w Zjednoczonych
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Koszt konsultacji na izbie przyje¢
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2.104 Koszty utraty produktywnosci

(@}

Elementem analizy wrazliwoSci byt wariant, w ktorym oszacowano efektywno$
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2.11Dyskontowanie

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

W analizie wrazliwo$ci przedstawiono inne zalecane warianty dyskontowania:

5%-owa stopa dyskontowa zar6wno dla kosztow, jak i efektéw zdrowotnych,
brak dyskontowania zaréwno kosztow, jak i efektéw zdrowotnych (stopa
0%),

5%-owa stopa dyskontowa dla kosztoéw oraz 0% dla efektéw zdrowotnych.

2.12Walidacja modelu

Walidacja wewnetrzna

Walidacja konwergencji

N
w
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Walidacja zewnetrzna

|

2.13 Analiza wrazliwosci

Zaplanowano wykonanie analizy wrazliwo$ci poprzez zmiane nastepujgcych zatozen i
wartosci:

e stop dyskontowych zgodnie z wytycznymi AOTM;

N ‘| |
N
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4 DYSKUSJA

4.1 Metody i wyniki

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami dla analiz ekonomicznych okreslonych
Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2.04.2012 roku. analize przeprowadzono z

perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy potaczonej. _

3
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4.2 Ograniczenia analizy

N
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4.3 Wyniki innych analiz ekonomicznych

3

w



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

e

1
!

w
S



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

35



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

5 WNIOSKI
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6 ANEKS

6.1 Przeglad systematyczny analiz ekonomicznych

Przeszukano nastepujgce bazy danych pod katem analiz ekonomicznych dotyczacych
toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlekte;j:

e MEDLINE (PubMed): do 08.05.2013
e EMBASE (embase.com): do 08.05.2013
e Cochrane Library: do 08.05.2013.
W procesie wyszukiwania korzystano rowniez z referencji odnalezionych doniesien.

Strategia wyszukiwania zostata zaprojektowana przez jednego badacza (-), a
nastepnie sprawdzona przez drugiego - W procesie wyszukiwania badan
klinicznych zastosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie
(Tab. 23, Tab. 24). Strategie zostaty zaprojektowane przy zatozeniu, Ze priorytetem jest
osiggniecie maksymalnej czutosci. Nie stosowano ograniczen jezykowych.

Przeszukiwanie i selekcja abstraktow prowadzone byty przez dwie osoby _
W przypadku niezgodnosci, dyskusje prowadzono do momentu osiggniecia
porozumienia. Wyselekcjonowane abstrakty uzupetniono o peine teksty artykutéw i
przeprowadzono drugi etap kwalifikacji prac (Ryc. 2).

Badania wiaczano do analizy konicowej systematycznego przegladu piSmiennictwa, jesli

spetnialy nastepujace kryteria:

Metoda badania: analizy ekonomiczne uwzgledniajaca koszty i efekty
zdrowotne poréwnywanych technologii

Populacja: chorzy z migreng przewlekta

Rodzaj interwencji: toksyna botulinowa typu A

Poréwnanie: Inne metody leczenia

Stan publikacji: badania opublikowane w formie peinotekstowej, abstrakty
konferencyjne

Ograniczenia jezykowe: brak

Tab. 25 przedstawia liste publikacji zakwalifikowanych do przegladu systematycznego.

Tab. 26 przedstawia liste publikacji odrzuconych z przegladu analiz ekonomicznych na
podstawie peinych tekstéw.

37



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

Tab. 22

Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania t
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewleklej, w bazie MEDLINE (|

dzien 08.05.2013.

oksiny

), na

1 | 470281
2 | 107063
3 | 5309
+ | NN 6141
5 | I 5587
¢ | NG 8770
7 | I 18252
s | G 8342
o | GGG 128778
10 | I 281045
11 | I 20984
2 | I 3007
13 | 16129
14 | 32094
15 | I 305
16 | N 10880
17 | 121339
18 | R 15858
19 | GN 5730
20 | I 4771
21 | R 4116
22 | R 8478
23 | R 15174
24 | IR 727
25 | R 99478
26 | GG 10183
27 | 18783
iy 9901
2 | I 3281
30 | NN 16146
31 | R 1047186
32 | I 5321
33 | I 1709
34 | I 330
35 | IHNIINIGNGNGNNEEE 12
36 | NG 331
37 | R 1126
33 | NG 5935
39 | I 19352
40 | I 19357
+1 | I 1280
+2 | NN 503
43 | 25718

38
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44 | I 25718
45 | I 42
Tab. 23

Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania toksyn
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewleklej, w bazie EMBASE (*),
na dzien 08.05.2013.

1 | I 349207
2 | I 194977
3 | I 137
-, | 9045
s | I 12958
o | I 1857
7 | I 124955
.| 312350
;. ] 20774
1o | 4767
11 | I 14027
12 | I 32543
13 | . 2263
1 | I 8573
15 | I 146727
16 | I 24279
17 | I 7874
18 | I 8647
19 | I 6505
20 | I 8237
21 | I 17045
22 | I 505
23 | I 114824
24 | I 10293
25 | I 17998
26 | 51177
27 — 506947
28 | 22607
30 | I 10888
31 | 2119
32 | 324
33 | I 44
3+ | I 410
35 | I 1608
s 0 11158
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37 34050
38 25929
39 36804
40 222
Tab. 24
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania toksyny
botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlektlej, w bazie Cochrane na dzien
08.05.2013
1 591
2 878
3 29
4 6
5 83
6 221
7 936
8 1582
9 1695
10 48
11 361
12 60
13 327
14 2683
15 2748
16 52
3
3
39
0
4
3
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Ryc. 2

Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych dotyczacych
zastosowania toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewleklej (diagram

QUOROM).

Wstepnie zidentyfikowane prace:

MEDLINE (Ovid): 42

EMBASE (Embase.com): 222
Cochrane Library: 52 (w tym: analiz
ekonomicznych lub raportéw HTA: 7)

3 z referencji

Selekcja na podstawie abstraktow i tytutow

v

Prace odrzucone na podstawie przegladu
abstraktow i tytutow : 309

Przeglad petnych tekstow: 7

v

Prace odrzucone na podstawie przegladu
peinych tekstow publikacji: 3, ze wzgledu na
ocene tylko kosztow leczenia.

Zakwalifikowane publikacje: 4,
w tym 2 z referencji
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Tab. 25
Odnalezione analizy ekonomiczne kwalifikujace sie do wlaczenia zgodnie z kryteriami
selekciji.

Tab. 26
Publikacje odrzucone na etapie przegladu pelnych tekstow.

6.2 Przeglad systematyczny badan uzytecznosci

Przeszukano nastepujgce bazy danych pod katem badan uzytecznosci stanéw zdrowia
uwzglednionych w modelu:

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

Przeszukiwano rowniez referencje z odnalezionych dokumentéw. Dokonano przegladu
uzytecznosSci  zamieszczonych w  bazie Cost-Effectiveness  Analysis  Registry
(https://research.tufts-nemc.org/cear/default.aspx) poprzez wpisanie w wyszukiwarke
hasta migraine (10.05.2013).

Strategia wyszukiwania zostata zaprojektowana przez jednego badacza (- a nastep-
nie sprawdzona przez drugiego (- W procesie wyszukiwania badan klinicznych za-
stosowano opracowane uprzednio, zaprojektowane iteracyjnie strategie (Tab. 49, Tab.
50). Strategie zostaty zaprojektowane przy zatozeniu, Ze priorytetem jest osiggniecie

42



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

maksymalnej czuto$ci. Wyszukiwanie dotyczyto publikacji w jezykach: angielskim,
polskim, niemieckim i francuskim.

Przeszukiwanie i selekcja abstraktow prowadzone byly przez dwie osoby (_ W
przypadku niezgodnosci, dyskusje prowadzono do momentu osiggniecia porozumienia.
Wyselekcjonowane abstrakty uzupetniono o peine teksty artykutéw i przeprowadzono
drugi etap kwalifikacji prac.

Poszukiwano uzytecznosci stanéw zdrowia dla populacji docelowej analizy, t;.
pacjentow z migreng zréznicowane ze wzgledu na czesto$¢ wystepowania bolu gtowy.

Badania wiaczano do analizy konicowej systematycznego przegladu piSmiennictwa, jesli
spelniaty nastepujace kryteria:

Stan zdrowia: odpowiadajacy wystepujacemu w modelu

Populacja: chorzy na migrene

Stan publikacji: badania opublikowane w formie petnotekstowej,

Ograniczenia jezykowe: publikacje w jezyku angielskim, polskim, niemieckim i
francuskim.

Zatozono, ze do modelu zostang wstawione wartos$ci uzytecznosci o najwiekszej wiary-
godnos$ci. Brano pod uwage: zgodno$¢ definicji stanu zdrowia, metodyke wyznaczenia
wartosci. Starano sie odnaleZ¢ publikacje prezentujaca wartoSci uzytecznosci dla naj-
wiekszej liczby standéw zdrowia wystepujacych w modelu, jednocze$nie, co miato
zapewni¢ poréwnywalno$¢ wartosci stanéw zdrowia (ta sama metodyka wyznaczenia).
Dazono do tego, by wagi uzytecznosci byly uzyskane przy pomocy jednej metody
pomiaru.

Tab. 27
Strategia wyszukiwania badan uzyteczno$ci stanéw zdrowia z modelu migreny
przewleklej w bazie MEDLINE (PubMed) w dniu 09.05.2013 r.

5722

685

2447

1901

501

668

282

160

O |0 (N[ |Vl | |[W [N

11667

[EN
o

26080

_
=

106379

[EN
\S]

3677

[EN
w

8704

—_
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3698
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15 | I 704
16 | I 627
17 | 31
18 | I 2220
20 | I 20310
21 | 26908
22 | 26910
23 | 378
Tab. 28
Strategia wyszukiwania badan uzyteczno$ci stanéw zdrowia z modelu migreny
przewleklej w bazie Cochrane w dniu 10.05.2013 r.
1 | I 1795
2 | I 121
3 | I 436
4+ | I 453
5 | I 270
¢ | NG 45
7 | I 7796
| 31
o | NN 12332
10 | NG 6228
11 | [ 4580
12 | I 4124
13 | 428
14 | I 121
15 | I 93
16 | I 1179
17 | I 787
18 — 31200
1 | 1582
20 | I 1695
21 | I 2683
22 | I 2748
23 | I 188
| 20
I 0
I 161
I
]
]
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Ryc. 3
Schemat kolejnych etapoéw wyszukiwania i selekcji badan uzytecznos$ci (diagram
QUOROM).

Wstepnie zidentyfikowane prace:

MEDLINE (PubMed): 378
Cochrane Library: 188
CEA registry: 26 rekordéw

l

Selekcja na podstawie abstraktéw i tytutéw

Prace odrzucone na podstawie przegladu
abstraktow i tytutow : 561

Przeglad petnych tekstéw: 31

Prace odrzucone na podstawie przegladu
» | pelnych tekstow publikacji: 29
(wszystkie z powodu braku warto$ci

uzyteczno$ci dla standw wystepujacych w
modelu)

Zakwalifikowane publikacje: 2

Tab. 29
Odnalezione badania uzytecznosci zakwalifikowane do analizy.

Tab. 30
Publikacje odrzucone na etapie przegladu pelnych tekstéw badan uzyteczno$ci.
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6.3 Dane kosztowe
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6.5 Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami

Tab. 33
Zgodnos¢ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej (wedlug
Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 r.).

Wymaganie Rozdziat / Tabela/
Komentarz

§ 2. Informacje zawarte w analizach muszq by¢ aktualne na dzien ztoZenia wniosku, | Ceny lekéw za

co najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczerstwa, cen oraz poziomu i sposobu obwieszczeniem
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. MZ z 24 czerwca
2013

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera:

e analize podstawowg; Rozdziat 3.1
e analize wrazliwosci; Rozdzial 3.2
e przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (...). Aneks 6.1

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera:

e zestawienie oszacowan kosztoéw i wynikéw zdrowotnych wynikajacych Tab. 15, Tab. 16
z zastosowania wnioskowanej technologii oraz poréwnywanych
technologii opcjonalnych (...);

e oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o | Tab. 15, Tab. 16
jako$¢, wynikajacego z zastapienia technologii opcjonalnych, w tym
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowang technologia;

e oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, wynikajgcego Nie dotyczy
z zastapienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii
opcjonalnych, wnioskowang technologig - w przypadku braku mozliwosci
wyznaczenia kosztu, o ktorym mowa w pkt 2;

e oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej koszt, | Tab. 17
o ktorym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwo$ci wyznaczenia
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tego kosztu - koszt, o ktérym mowa w pkt 3, jest réwny wysoko$ci progu,
o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy;

e zestawienia tabelaryczne warto$ci, na podstawie ktérych dokonano Rozdziat 2
oszacowan (...);
o wyszczegdblnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan Rozdziat 2
(-);
e dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdérzenie wszystkich kalkulacji | Dotaczony do
i oszacowan (...). wniosku
§ 5.3 W przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomiedzy technologia Nie dotyczy
wnioskowang a technologia opcjonalng, dopuszcza sie przedstawienie oszacowania
réznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem
stosowania technologii opcjonalnej (...).
§ 5.4 Dopuszcza sie przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii Nie dotyczy
wnioskowanej, przy ktérym réznica, o ktérej mowa w ust. 3, jest r6wna zero,
zamiast przedstawienia oszacowania, o ktérym mowa w ust. 2 pkt 4.
§ 5.5 Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja instrumenty | Nie dotyczy
dzielenia ryzyka (...) oszacowania i kalkulacje (...) powinny by¢ przedstawione
w nastepujacych wariantach:
e zuwzglednieniem proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka; Nie dotyczy
e bez uwzglednienia proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka. Nie dotyczy
§ 5.6 Jezeli zachodza okoliczno$ci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy, analiza | Nie dotyczy
ekonomiczna zawiera:
e oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii i Nie dotyczy
wynikéw zdrowotnych uzyskanych u pacjentéw stosujacych wnioskowana
technologie, wyrazonych jako liczba lat Zycia skorygowanych o jako$¢, a w
przypadku braku mozliwo$ci wyznaczenia tej liczby - jako liczba lat zycia;
e oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjonalnej i wynikéw | Nie dotyczy
zdrowotnych uzyskanych u pacjentéw stosujacych technologie opcjonalng
()
o kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktorej Nie dotyczy

wspo6tczynnik, o ktérym mowa w pkt 1, nie jest wyzszy od zadnego ze
wspotczynnikow, o ktérych mowa w pkt 2.

§ 5.7 Jezeli horyzont wtasciwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii
wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (...) powinny zosta¢ przeprowadzone z
uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztow i 3,5%
dla wynikéw zdrowotnych.

Rozdziat 2.11

§ 5.8 Jezeli wartosci (...) obejmuja oszacowania uzytecznosci stanéw zdrowia,
analiza ekonomiczna musi zawierac¢ przeglad systematyczny badan pierwotnych
i wtérnych uzytecznosci stanéw zdrowia (...).

Aneks 7.1

§ 5.9 Analiza wrazliwosSci zawiera:

e okreSlenie zakres6w zmiennosci warto$ci wykorzystanych do uzyskania
oszacowan;

Rozdziat 2.13

e uzasadnienie zakreséw zmiennoSci;

Rozdziat 2.13

e oszacowania (...) uzyskane przy zatozeniu wartosci stanowigcych granice
zakreséw zmiennoéci (...) zamiast warto$ci uzytych w analizie
podstawowej.

Tab. 19, Tab. 20,
Tab. 18

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwoch wariantach:
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e 7z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Rozdziat 2.2
srodkéw publicznych;

e 7z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania Rozdziat 2.2
Swiadczen ze $rodkow publicznych i Swiadczeniobiorcy.

§ 5.11 Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 2 pkt 1-4, dokonywane sg w Rozdziat 2.3
horyzoncie czasowym witasciwym dla analizy ekonomiczne;j.

§ 5.12 Do przegladdéw, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje sie przepisy Aneks 6.1, 7.1
§ 4 ust. 3 pkt 31i4.

§ 8 Analizy, o ktérych mowa w §1, muszg zawierac:

e dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z PISMIENNICTWO
zachowaniem stopnia szczegdtowosci umozliwiajacego jednoznaczng
identyfikacje kazdej z wykorzystanych publikacji;

e wskazanie innych Zrédet informacji zawartych w analizach, w PISMIENNICTWO
szczegblnosci aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw
niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii.

52




BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

SPIS TABEL
Tab. 1 Cel analizy z wyszczegolnieniem PICO. ... ssessens 7
Tab. 2 Prawdopodobienistwa przejs¢ pomiedzy stanami zdrowia w modelu
ekonomicznym migreny PrzeWIEKLE]. ... sssssessessesees 11
Tab. 3 Zestawy wartoSci uzytecznos$ci wykorzystane w analizie. .......covrereneereeneeresreereenens 16

Tab. 4 Cena preparatu BOTOX® na podstawie ceny zbytu netto z obwieszczenia MZ po

uwzglednieniu 5% marzy hurtowej i obowigzujgcego RSS. ... 17
Tab. 5 Koszty podania toksyny botulinowej typu A.......nnerenenesessesesessssesessssesssssseses 18
Tab. 6 Koszt wizyty u neurologa u pacjentow nieleczonych toksyna botulinowg typu A.
............................................................................................................................................................................. 18
Tab. 7 Zuzycie zasobow w trakcie 12 tygodni (1 cykl modelu).....creorerererecrenererererens 18
Tab. 8 Liczba podan tryptandw w miesigcu (UK IBMS). ... 19

Tab. 9 Koszt leczenia epizodu boélu migrenowego tryptanami w zaleznosci od
stosowanego preparatu (na podstawie cen w aptece internetowej www.doz.pl stan na

08.05.2013 ) ucueeueurereesresseessessesseessessesssessesssessessess s ssses s es s ER e ReRR e R e RaER AR 19
Tab. 10 Oszacowanie kosztu wizyty u leKarza POZ.........ooreoreneneeeeeeeeesesseseessessesseanens 20
Tab. 11 Koszt hospitalizacji pacjenta Z Migreng......c.urenererensesenessssesessesesessssessssssessssssesssns 22
Tab. 12 Liczba utraconych dni pracy w zaleznosci od stanu zdrowia na podstawie
Dadania IBMS. ...ttt ses s s s s 22
Tab. 13 Gtéwne réznice pomiedzy analizg ztozong do NICE i analizg wykonywana na
potrzeby refundacji w programie leczenia migreny przewlektej w Polsce.......cccoovoreuneneee. 23
Tab. 14 Walidacja zewnetrzna modelu migreny przewleklej. .......covnevrncnecsncnessincnesnnns 24
Tab. 15 Wyniki analizy: scenariusz podstawowy, perspektywa NFZ. .......cccovvnvrnenennnns 26
Tab. 16 Wyniki analizy: scenariusz podstawowy, perspektywa potaczona........ccerereunee. 26
Tab. 17 Cena zbytu netto fiolki, dla ktérej wartos¢ ICUR nie przekracza progu
efektywnosci kosztowej (3x PKB, 105 801 z1). Scenariusz podstawowy........c.cooeereereereunes 26
Tab. 18 Cena zbytu netto fiolki, dla ktérej wartos¢ ICUR nie przekracza progu
efektywnosci kosztowej (3x PKB, 105 801 z1). Scenariusz analizy wrazliwosci. ................ 27
Tab. 19 Wyniki analizy wrazliwosci: perspektywa NFZ......... e 29
Tab. 20 Analiza wrazliwosci: perspektywa potaczona i perspektywa spoteczna............... 30
Tab. 21 Podsumowanie opisu odnalezionych analiz ekonomicznych. ......ccccooreorerererenennee. 34

53



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

Tab. 22 Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania
toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlektej, w bazie MEDLINE
(Ovid), na dzien 08.05.2013. ....ocereerreeeureereeresseesesssssessessesssssss s sssssse s s sssssss s ssssse s ssssssssass 38

Tab. 23 Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania
toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlektej, w bazie EMBASE
(Embase.com), na dzief 08.05.2013.....corerreneerireeresnesnesssssessessesssssssssssssssssssssssessssssssssssssessssssses 39

Tab. 24 Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych zastosowania
toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny przewlektej, w bazie Cochrane na

(oA TR0 E S ST S 40
Tab. 25 Odnalezione analizy ekonomiczne kwalifikujace sie do wiaczenia zgodnie z
KIYEETIAMI SEIEKC] . vttt 42
Tab. 26 Publikacje odrzucone na etapie przegladu petnych teKstOw. .......cccorererererereerennens 42
Tab. 27 Strategia wyszukiwania badan uzytecznoSci stanow zdrowia z modelu migreny
przewlektej w bazie MEDLINE (PubMed) w dniu 09.05.2013 I .ccvurerereereneereenesresnessessessesnens 43
Tab. 28 Strategia wyszukiwania badan uzytecznoSci stanow zdrowia z modelu migreny
przewlektej w bazie Cochrane w dniu 10.05.2013 T.ovreeeenerensenesenenesessesesessssesessssessssssesens 44
Tab. 29 Odnalezione badania uzytecznos$ci zakwalifikowane do analizy. ......cccooreereererennee. 45

Tab. 30 Publikacje odrzucone na etapie przegladu petnych tekstow badan uzytecznoSci.

Tab. 31 Wycena punktu w poradni NeUrologiCZne;j. .......oerererereresesesesesesessessessessessesnens 48

Tab. 32 Prawdopodobienistwo zgonu w populacji ogélnej (Gtéwny Urzad Statystyczny).

Tab. 33 Zgodno$¢ opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy ekonomicznej
(wedtug Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 02.04.2012 I.). covrereneereemeeneeneenessessesneanes 50

54



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

SPIS RYCIN

Ryc. 1 Struktura modelu (bez stanu pochtaniajacego - Zgon).....ccorrerereneereeneereseesessessennens 10

Ryc. 2 Schemat kolejnych etapéw wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych
dotyczacych zastosowania toksyny botulinowej typu A w profilaktyce migreny
przewlektej (diagram QUOROM)......oirereneneresesisesessssssssessesssssesssssssssssssssssesssssssssssesssssesssssessees 41

Ryc. 3 Schemat kolejnych etapéw wyszukiwania i selekcji badan uzytecznosci (diagram
QUOROM). c.coeerernesssesssesssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssesssnsssssssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssnsssns 45

55



BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

PISMIENNICTWO

1 Projekt programu lekowego. Profilaktyka przewlektej migreny.

2z Aurora SK, Dodick DW, Turkel CC, et al. OnabotulinumtoxinA for treatment of chronic migraine: results
from the double-blind, randomized, placebo-controlled phase of the PREEMPT 1 trial. Cephalalgia
2010;30(7):793-803.

3 Diener HC, Dodick DW, Aurora SK, et al. OnabotulinumtoxinA for treatment of chronic migraine: results
from the double-blind, randomized, placebo-controlled phase of the PREEMPT 2 trial. Cephalalgia
2010;30(7):804-14.

4 Dodick DW, Turkel CC, DeGryse RE, et al. OnabotulinumtoxinA for treatment of chronic migraine: pooled
results from the double-blind, randomized, placebo-controlled phases of the PREEMPT clinical program.
Headache 2010;50(6):921-36.

5 Golicki D, Wéjcik A, Niewada M. Toksyna botulinowa typu A (BOTOX®) w profilaktyce przewlektej
migreny. Analiza problemu decyzyjnego. HealthQuest 2013.

6 Gtowny Urzad Statystyczny. Tablica trwania Zycia 2011.
http://www.stat.gov.pl/gus/5840 4721 PLK HTML.htm [dostep 09.05.2013].

7 Rothrock JF, Andress-Rothrock D, Scanlon C, Weibelt S. OnabotulinumtoxinA for the treatment of chronic
migraine: long-term outcome. American Headache Society 53rd Annual Scientific Meeting, June 2011.

8 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 May;15(3):485-94.

9 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 24 czerwca 2013 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw,
Srodkéw spozywcezych specjalnego przeznaczenia zZywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien 1
maja 2013 r.

10 Zatgcznik 1 do Zarzadzenia Nr 19/2013/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 10
kwietnia 2013 r.

11 Zalacznik 5a do Zarzadzenia Nr 71/2012/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 7
listopada 2012 r.

12 Bloudek LM, Hansen RN, Liu L, Batty A], Varon SF, Lipton RB, Sullivan SD. Health Resource Utilization
and Costs for Migraineurs in Scotland. International Society for Pharmacoeconomics and Outcomes
Research 16th Annual Conference, May 21-25, 2011, Baltimore, MD [PND32]

13 Blumenfeld AM, Varon SF, Wilcox TK, Buse DC, Kawata AK, Manack A, Goadsby P]J, Lipton RB. Disability,
HRQoL and resource use among chronic and episodic migraineurs: results from the International Burden
of Migraine Study (IBMS). Cephalalgia. 2011 Feb;31(3):301-15.

14 Evers S, Afra ], Frese A, Goadsby PJ], Linde M, May A, et al. European Federation of Neurological Societies.
EFNS guideline on the drug treatment of migraine--revised report of an EFNS task force. Eur ] Neurol.
2009 Sep;16(9):968-81.

15 Zatacznik 1 do Zarzadzenia 90/2012/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 11 grudnia
2012 r.

56


http://www.stat.gov.pl/gus/5840_4721_PLK_HTML.htm

BOTOX® w profilaktyce przewlektej migreny. Analiza ekonomiczna.

16 Gléwny Urzad Statystyczny http://www.stat.gov.pl/gus/5840 14154 PLK HTML.htm [dostep:
01.06.2013]

17 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.

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

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

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

57


http://www.stat.gov.pl/gus/5840_14154_PLK_HTML.htm

	SPIS TREŚCI
	SKRÓTY I AKRONIMY
	STRESZCZENIE
	1 CEL ANALIZY
	2 METODY
	2.1 Populacja
	2.2 Perspektywa analizy
	2.3 Horyzont czasowy
	2.4 Technika analityczna
	2.5 Komparatory
	2.6 Model
	2.7 Prawdopodobieństwo przejść między stanami zdrowia
	2.8 Warunki zaprzestania terapii
	2.9 Użyteczność
	2.10 Koszty
	2.10.1 Koszty programu lekowego
	2.10.2 Koszty komparatora
	2.10.3 Inne koszty medyczne
	2.10.4 Koszty utraty produktywności

	2.11 Dyskontowanie
	2.12 Walidacja modelu
	2.13  Analiza wrażliwości

	3 WYNIKI
	3.1 Scenariusz podstawowy
	3.2 Analiza wrażliwości

	4 DYSKUSJA
	4.1 Metody i wyniki
	4.2 Ograniczenia analizy
	4.3 Wyniki innych analiz ekonomicznych

	5 WNIOSKI
	6 ANEKS
	6.1 Przegląd systematyczny analiz ekonomicznych
	6.2 Przegląd systematyczny badań użyteczności
	6.3 Dane kosztowe
	6.4 Prawdopodobieństwo zgonu
	6.5 Zgodność z minimalnymi wymaganiami

	SPIS TABEL
	SPIS RYCIN
	PIŚMIENNICTWO

