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INDEKS AKRONIMOW I SKROTOW WYKORZYSTYWANYCH W OPRACOWANIU

AOTM

Agencia Ocery Techok)git Medyczrych
CEAR ang, Cost-Effediveness Analysk Registry;
Rejestr analiz kosztow-efeklywnosci
CER ang. Cost-Effediveness Ratio;
Bezwzgledny wspdlczynnik kosztdw-efektywnoécl
oI ang. Confidence Interval;
Przedziat Unosci
CUR ang. Cost-Utiity Ratio;
Bezwzgledry wspblczynnik kosztow-uiytecznosci
DDD ang. Defined Dafly Dose;
zdefiniowara dawka dobowa wedlug WHO
GnRH ang. goradofropin-refeasing hormone
Gonadoliberyna, hormon uwalniajacy hormon luteinizujgcy
LCT ang, lower corfidence interval;
Dolna granica przedzialu Unoscl
ang. Life Years;
Ly Lata #ycia
NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
PDD ang. Prescibed Dailly Dose;
przypisywana dawka dobowa

perspaktywa plataika publicznego

podmiot zobowlazany do finarsowania $wixdczed medyanydy ze Srodkéw
publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia)

perspektywa wspéina ptatnika publiczny | $wiladczenioblorca

PICO ang, Population, Intervention, Comparkon, Oucome;
Populacja, interwencis, poréwnanie, wynik

PKB Produkt Krajowy Brutto

QALY ang. Qualty-Adjugted Life Years;
Lata zycia skorygowane o jako&, lata Zycia w pelrym zdrowiu

uct ang. upper confidence lnterval;
Gérna granica przedziatu ufnodci

WHO ang. Workd Health Organization;

Swiatowa Omganizacia Zdrowla




Kluczowe informacje z analizy

KLUCZOWE INFORMACIE ZANALIZY

% Oceniono zasadncd¢ ekonomiczng z perspektywy platnika publicznego (Narodowego Funduszu Zdrowia; NFZ) 1 z
perspaktywy wspdlnej (NFZ i $wiadczeniobiorcy) finansowania ze érodkéw publicznych produktu leczniczego Gonapeptyl
Paity®

L] ]




Gonapeptyl Daily® (analog hormonu uwalniajgcego gonadctropiny - tryptorelina)
w desensytyzacji preysadki mozgowej oraz zapobieganiu przedwezesnermy, naglemu zwigkszeniu akkywnosci
hormonu luteinizujacege u kobiet, u ktdrych dokonuje sie kontrolowane] hiperstymulacji jajnikéw w ramach
technik wspomaganego rozrodu, Analiza ekonoriczna (AE),
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Streszczenie

STRESZCZENIE

Celem analizy jest ocena zasadnosei ekonomicznej z perspeltywy platnika publicznego (Narodowego Funduszu Zdrowia; NFZ)i
2z perspektywy wspdingj (NFZ | $wiadczenioblorcy) finansowania ze Srodkdw publicznych preduktu leczniczego Gomapeptyl
Daly® (krdtkodzialajjca tryptorelina) w desensytyzacji przysadki mdzgowej oraz zapobleganiu przedwczasnemu, nagtemu
zwiekszeniu aklywnoéci hormonu luteinizujgcego u koblet, u ktdrych dokenuje sig kontrolowanej hiperstymulacji jajnikdw w
ramach technik wspomaganego

Ocenlono zasadnodé ekonomiczng z wybranej perspektywy ekononiczne] dla podjecia decyzji o wpisaniu wnioskowanej
technologii do Wykazu refundowanych lekdw, $rodkéw spozywezych specialnego przeznaczenia Zywilenkwego oraz wyrobdw
medycznych, czebci Al Leki refundowane dostepre w apteae na recepte w calym zakresie zarefedtrowanych wskazan |
przezraczer lub we wskazami okresfonym stanem kinkezrym,

- METODY-PRZEPROWADZENIA ANALIZY.

Zgodnie z wymegami Agencil Oceny Technologii Medycznych sprecyzowano kontekst niniejszego etapu oceny technologii
medycznych Schemat PICO (ang. popuiation intervention, comparison, outcorme; populacia, interwencja, poréwnanie, wynik, ti
osobno punkty koricowe badar Klinicznych uweglednione w opracowaniu | punkty koricowe anafizy ekonomiczne]) [1] niniejszej
analizy przedstawia si¢ nastepujaco:

. populacja stanowlg pacjentki w trakcle desensytyzacii praysadkd mbzgowej oraz zapobiegania przedwcezesnemuy, nagtemu
zwickszeniu aktywnoéci hormonu lutelnizujacego w ramach technik wspormaganego rozrodu {P),

wnioskowana technologia jest stosowanie analogu hormonu uwalniajgcego gonadatropiny — tryptoreliny (produkt

leczniczy Gonapeptyl Daily®) w anafizowanym wskazaniu {majac na uwadze dostepne dane Kiiniczne [41], a takie
obecnoét w praklyce Kinkznej obydwu protokoléw desensytyzacji przysadk mdzgowej [41], w opracowaniu
rozpatrywano dwa warlanty diugosci podawenia ocenianego leku: protokdt krétk i protakét diugi) (1),

wyniki ninlejszej analizy ekonomicznej zaprezentowano pod postadia: lat Zycia, lat zycia skorygowanych o jakos(, kosztu
stosowania analogdw hormonu  uwalniajgeego  goradotropiny (GnRH;  ang. goradotropin-relaasing  hormone),
bezwzglednego wspdlczynnika kosztéw-uzytecznodel oraz cen zbytu netto ocenianego produkty, o ktérych mowa w § 5
ust. 3 Rozporzadzenta Ministra Zdrowia [34] (0).




Gonapeptyl Daiy® (analog hormonu uwalnigjgcego gonadctropiny - tryptoreling)
w desensylyzacjl przysadki mbzgowej oraz zapobleganiu przedwezesnermu, naglemu zwigkszeniu aktywnodcl

hormonu luteinizujgcego u koblet, v Kidrych dokonuje ske kontmlowanej hiperstymulacii jajnikdw w ramach '
technik wspomaganego romrodu. Analiza ekonomiczna (AE).
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Gonapeptyl Daily® (analog hoermonu uwalniajacego gonadotropiny - tryptorelina)
w desensytyzacjl przysadki mdzgowe] oraz zapobleganiu przedwczesnemu, naglemu zwigkszeniu aktywnoscl [
hormonu Iuteinizujacego u koblet, u ktérych dokonuje sie kontrolowanej hiperstymulacii jajnikéw w ramach \‘
technik wspomaganego rozrodu, Analiza ekononiczna (AE).
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Gonapeptyl Daily® (analog hormonu uwalnlajacego gonadctropiny - tryptorelina) w desensytyzacjl przysadki
mézgowej oraz zapobieganiu prazdwezesnemu, naglemu zwigkszenlu aktywnosc hormonu luteinizujgcego u
koblet, u ktérych dokonuje sie kontrolowanej hiperstymulacjf jajntkéw w ramach technik wspomaganego roz rodu.
Analiza ekonomiczna (AE).

1. CELANALIZY EKONOMICZNE]

Celem analizy jest ocena zasadnoécl ekonomicznej z perspektywy ptatnika publicznego (Narodowego
Funduszu Zdrowia; NFZ) i z perspektywy wspdlnej (NFZ i swiadczenioblorcy) finansowania ze srodkow
publicznych produktu leczniczego Gonapeptyl Daily® (krétkodziatajaca tryptorelina) w desensytyzacji
przysadki mézgowej oraz zapobieganiu przedwczesnemu, nagtemu zwigkszeniu aktywnoscl hormonu
luteinizujacego u koblet, u ktérych dokonuje sie kontrolowanej hiperstymulacji jajnikéw w ramach

technik wspomaganego rozrodu | N

Oceniono zasadnoéé ekonomiczng z wybranej perspektywy ekonomicznej dla podjecia decyzji ©
wpisaniu wnioskowanej technologil do Wykazu refundowanych lekéw, $rodkow spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych, czedcl Al Leki refundowane
dostepne w aptece na recepte w cafym zakresie zarejestrowanych wskazan | przeznaczeri lub we
wskazaniu okreslonym stanem kiinicznym.

2. PROBLEM DECYZYINY

Zgodnie z wymogami Agencji Oceny Technologii Medycznych sprecyzowano kontekst niniejszego

etapu oceny technologii medycznych. Schemat PICO (ang. population, intervention, comparison,

outcome; populacia, interwencja, poréwnanie, wynik, §j. osobno punkty koncowe bada# klinicznych
uwzglednione w opracowaniu i punkty kofcowe analizy ekonomicznej) [1] niniejszej analizy
przedstawla sie nastepujaco:

« populacie stanowia pacjentki w trakcie desensytyzacji przysadki mozgowej oraz zapobiegania
przedwczesnemu, hagtemu zwigkszeniu aktywnosci hormonu luteinizujacego w ramach technik
wspomaganego rozrodu {P),

« wnioskowang technologia jest stosowanie krétkodziatajacego analogu hormonu uwalniajgcego
gonadotropiny ~ tryptoreliny (produkt leczniczy Gonapeptyl Daiiy®) w analizowanym wskazaniu
(majac na uwadze dostgpne dane kliniczne [41], a takze obecnoéé w praktyce Kinicznej obydwu
protokoléw desensytyzacji przysadki mozgowej [40], w opracowaniu rozpatrywano dwa warianty
dtugosci podawania ocenianego leku: protokét krdtki i protokét diugi) (1),

« do opcjonalnych technologii zakwalifikowano stosowanie w anafizowanym wskazaniu

I O tpiono od przeprowadzenia poréwnania z ,naturalnym przebiegiem choroby”

12




2,1. Sposéb finansowania

(zaptodnienie pozaustrojowe w cykiu naturalnym) w przypadku finansowania ze $rodkéw
publicznych procedur wspomagania rozrodu [50] z powodu braku skutecznosci zaplodnienia
pozaustrojowego w cyklu naturalnym (postgpowanie nie rekomendowane przez towarzystwa
naukowe w aktualnych zaleceniach ) (C),

Wyniki niniejszego opracowania pozwola oceni¢ zasadnos¢ ekonomiczng z wybranej perspektywy
ekonomicznej dla podjecia decyzji o wpisaniu wnioskowanej technologii do Wykazu refundowanych
lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych,
czeSci Al Leki refundowane doslgpne w aptece na receple w cafym zakresie zarefestrowanych
wskazari | przeznaczers lub we wskazaniu okresfonym stanem Klinicznym.

2.1. SPOSOB FINANSOWA NIA

Obecnle techniki wspomaganego rozrodu s finansowane ze $rodkéw publicznych, ale koszt lekow
stosowanych w desensytyzacji przysadki mozgowej spoczywa na pacjentach,

Firma Ferring Pharmaceuticals Poland wnioskuje o objgcie refundacja produktu leczniczego
Gonapepty! Daiiy® stosowanego w desensytyzacji przysadki mozgowej oraz zapobieganiu
przedwczesnemu, nagtemu zwigkszeniu aktywnosci hormonu luteinizujacego u kobiet, u ktdrych
dokonuje sie kontrolowanej hiperstymulacjl jajnikow w ramach technik wspomaganego rozrodu, przy
uwzglednieniu wpisanta wnioskowanej technologli do Wykazu refundowanych lekéw, $rodiow

13




Gonapeptyi Daity® (analog hormonu uwalniajacego gonadctropiny - tryptorelina) w desensytyzacil przysadki
mézgowe] oraz zapobleganiu przedwezesnemu, naglemu zwigkszeniu akywnoscl hormonu [uteinfzujacego u
koblet, u ktérych dokonuie sie kontrolowanej hiperstymulacil jajnikéw w ramach technik wspomaganego roz rodu.
Analiza ekonomiczna (AE).

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, czeSci Al Leki
refundowane dostepne w aptece na recepte w cafym zakresie Zzaregjestrowanych wskazari |

przeznaczert fub we wskazaniu okreslonym stanem Kiniczrym.

W opracowaniu uwzgledniono odplatnoéé ryczaltowa Swiadczenioblorcy za ocenfany produkt na
podstawie art, 14 ust. 1 pkt. 2 lit. a ustawy o refundacji [29] (por. rozdziat 3.7.2.1.).

Szczegdtowe Informacje na temat sugerowanego sposobu fina nsowania wnioskowanej technologii ze
érodkéw publicznych zamieszezono w Analizie problemu decyzyjnego [40].

14




2.2, Ocenlana technologia

2.2, OCENIANA TECHNOLOGIA

Whnioskowana technologie stanowi stosowanie produktu leczniczego Gonapeptyl Daily® w
desensytyzacji przysadki mézgowej oraz zapobieganiu przedwczesnemuy, naglemu zwigkszeniu
aktywnoéci hormonu luteinizujacego u koblet, u ktdrych dokonuje sig kontrolowanej hiperstymulacji

jajnikéw w ramach technik wspomaganego rozrodu.

W analizie uwzgledniono prezentacje produktu leczniczego zawierajaca 7 amputkostrzykawek z 0,1 mg
tryptoreliny w 1 ml roztworu do wstrzykiwan (EAN: 5909990707553).

Majac na uwadze dostepne dane Kliniczne dotyczace krétkodziatajacej tryptoreliny zidentyfikowane w
ramach przegladu systematycznego medycznych baz danych [41], a tak’e obecno$¢ obydwu
protokotéw w praktyce Klinicznej [40], w ramach ninlejszej analizy uwzgledniono protokét krétki oraz
protokét diugi podawania tryptoreliny w formie krotkodziatajacej.

Na uwage zastuguje, 2e zgodnie z wynikami przeprowadzonego badania

kwestionariuszowego [40]:

« agoniéci gonadoliberyny (GnRH) stosowani sa w trakcie 74% wszystkich cykli
wspomaganego rozrodu,

« forma krétkodziatajaca agonistéw gonadoliberyny (daily) jest stosowana w trakcie
50% wszystkich cykli niezaleznie od stosowanego analogu GnRH,

e
O
I

Dostepne informacje na temat praktyki Kinicznej w Polsce (por. informacje przedstawione w [40])
éwiadcza, Ze krétkodziatajacy agonista GnRH stosowany jest zazwyczaj zgodnie z protokotem diugim.

Szczegdlowe informacje na temat wnioskowanej technologii zamieszczono w Analizie problemu
decyzyjnego [40]. Szczegdly dotyczace dawkowania | diugoéci podawania wnioskowanej technologii

przedstawiono w rozdziate 3.5. niniejszego opracowania,




Gonapeptyl Daly® (analeg hormonu uwalniajacego gonadctropiny - tryptorelina} w desensytyzacji przysadkl
mézgowe]j oraz zapobleganiu przedwczesnemu, naglermu zwigkszeniu akywnoéci hormonu |uteinizujacego u
koblet, u ktérych dokonuje sig kentrolowanej hipergtymulacii jajnikéw w ramach technik wspomaganego rozrodu,
Analiza ekonomiczna (AE),

2.4, CHARAKTERYSTYKA POPULACII DOCELOWEJ

Charakter analizowanej populacji zostat okreélony przy uwzgigdnieniu zarejestrowanego wskazania do
stosowania produktu leczniczego Gonapeptyl Daily® [47] oraz wnioskowanego wskazania do

stosowania, ktére w pehi pokrywa sig z zarejestrowanym [40].

Produkt Gonapeptyl Daily® wskazany jest do desensytyzaci przysadkl mézgowej | zapobiegania
przedwczesnemu, nagtemu zwigkszeniu aktywnoéci hormonu luteinizujgcego u kobiet, u ktdrych
dokonuje sie kontrolowanej hiperstymulacii jajnikéw w ramach technik wspomaganego rozrodu [47].

W ramach opracowania populacja docelowa bgdzie obejmowata pacjentki w trakcie desensytyzacji
przysadki mézgowej 1 zapobiegania przedwczesnemu, naglemu zwigkszeniu aktywnoéci hormonu
juteinizujacego w ramach technik wspomaganego rozrodu.

Charakter populacji docelowej w zadowalajacym stopniu jest odzwierciedlony przez charakterystyke
pacjentek wiaczonych do badai Klinicznych zidentyfikowanych w ramach przegladu systematycznego i
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2.4. Charakterystyka populaci docelowej
2.5, Uwzglednione efekly zdrowotne i wybdr Zrédet darych Kinicznych uwzglednionych w analizie ekonomiczne]

ktérych wyniki zostaly uwzglednione w niniejszym opracowaniu (por. szczegOtowe informacje
przedstawione w analizie klinicznej [41]).

2.5. UWZGLEDNIONE EFEKTY ZDROWOTNE I WYBOR ZRODEL DANYCH KLINICZNYCH
UWZGLEDNIONYCH W ANALIZIE EKONOMICZNE)

W ramach przeprowadzonego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. komandytowa i Health Economics
Consulting przegladu systematycznego badafi Klinicznych {41] nie zidentyfikowano badan
bezpoérednio poréwnujacych tryptoreling podawang w postaci krétkodziatajacej w odniesieniu do
gosereliny podawanej w postaci implantu podskdrnego o wolnym uwalnianiu {forma depoi).

W ramach wspomnianego przegladu:

Wi
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Gonapeptyl Daly® (analog hormonu uwalnlajgcego gonadotropiny - tryplorelina) w desensytyzacjl przysadki
mdzgowej oraz zapobleganiu przedwczesnemu, naglemu zwigkszeniu akywnodci hormonu luteinizujacego u
kobiet, u ktérych dokonuje sie kontrolowane] hiperstymulacji jajnikéw w ramach technik wspomaganego rozrodu.
Analiza ekonomiczna (AE).

L]
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2.5. Uwzglednione efekty zdrowotne | wybdr zrédet danych Kinicznych uwzglednionych w analizie ekonorricznej

1 L]




Gonapeptyl Daily® (analog hormenu uwalniajacego gonadetropiny - tryptorelina) w desensytyzacjl przysadki

mbzgowej oraz zapobieganiu przedwczesnen, ragtemu zwiekszeniu akywrodcl harmonu luteinizujacego u /-
k!

kobiet, u ktdrych dokenuje sie kantrolowane] hiperstymulacjl jajnikéw w ramach technik wspoamaganego roz rodu.
Analiza ekonomiczna (AE),

|

3, METODY PRZEPROWADZENIA ANALIZY EKONOMICZNE]

3.1, STRATEGIA ANALITYCZNA

Strategia analityczna niniejszego opracowania uwzglednia wykonanie analizy ekonomicznej w oparciu
o przeprowadzony de novo przeglad systematyczny medycznych baz danych w celu okreslenia
efektywnosci analizowane] interwencji,

Analize ekonomiczng przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. Komandytowa i Health
Economics Consulting — Rafat Zysk [41].

W ramach analizy efektywnosci Kinicznej, po przeprowadzenlu  przegladu systematycznego
medycznych baz danych, zakwalifikowano do analizy wybrane doniesienia naukowe, biorac pod uwage
ich tematyke i wiarygodno$¢, po czym zestawiono wyniki skutecznoscl klinicznej i bezpieczenstwa dla
poszczegdlnych procedur medycznych.

Ocena wiarygodnoéci danych Kinicznych zostata przeprowadzona zgodnie z zasadami Medycyny
Opartej na Dowodach Naukowych (ang. Evidence-Based Medicine; EBM} [4].

W niniejszej analizie wykorzystano ogélnie akceptowalne metody biostatystyczne i epidemiologiczne
[1] - [25], [34], [44], (62] .

Przeprowadzona analiza ekonomiczna zgodna jest z Wytycznymi AOTM dla przeprowadzenia ocen
technologli lekowych [1] oraz speinia minimalne wymagania Ministra Zdrowia przedstawione w

Rozporzadzeniu [34].
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3.1, Strategia analityena
3.2. Parspekiywa ekonorriczna
3.3. Horyzont czasowy

3.2, PERSPEKTYWA EKONOMICZNA

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku [34] niniejsza analize

ekonomiczna przeprowadzono z perspektywy:

« platnika publicznego (podmiotu zobowiazanego do finansowania Swiadczen ze Srodkdéw
publicznych) oraz

» wspdinej (perspektywy rozszerzonej; perspektywy platnika publicznego oraz dwiadczeniobiorey).

W opracowaniu nie uwzglgdniono perspektywy spolecznej, gdyz nie odnaleziono dowoddéw
éwiadczacych o wplywie poréwnywanych interwencji na kategorie kosztu posredniego (brak
mozliwoécl wykazania réznic w efektach zdrowotnych poréwnywanych interwencji [41], éwiadezy ©
braku wptywu wspomnianych kategorii kosztu na whioskowanie z analizy ekonomicznej).

3.3. HORYZONT CZASOWY

W niniejszym opracowaniu uwzgledniono dwa protokoty podawania analogu GnRH — protokét krétki
oraz protokét diugi.

Zgodnie z wynikami przegladu systematycznego medycznych baz danych [41], horyzont czasowy
analizy ekonomicznej wiasciwy dla podawania tryptoreliny daify zgodnie z protokolem krétkim
obejmowa¢ bedzie dugos¢ okresu podawania analogéw GnRH w desensytyzacji przysadki mabzgowej,
zapobieganiu przedwczesnemu, - nagtemu zwiekszeniu aktywnoéci hormonu [uteinizujgcego oraz
diugoéé okresu kontrolowanej hiperstymutacii jajnikdw w celu wywotania rozwoju mnogich
pacherzykéw w ramach technik rozrodu wspomaganego.

Natomiast horyzont czasowy dla oceny stosowania tryptoreliny daily zgodnie z protokotem diugim
obejmuje jedynie diugo$¢ podawania poréwnywa nych interwencji w trakcie desensytyzacji przysadki
mézgowej i zapobieganiu przedwczesnemuy, nagtemu zwigkszeniu aktywnosci hormonu luteinizujacego
(brak mozliwosci wykazania roznego zuzycla gonadotropin w trakcie kontrolowanej hiperstymulacii
jajnikéw na podstawie wynikéw badan zidentyfikowanych w ramach przegladu systematycznego [41]).

Program leczenia nieptodnoéci zaklada obecnoéé 3 cykli [50], jednak w praktyce klinicznej pacjentki
moga byé poddawane leczeniu przez wigkszq liczbe cykli. Eksperci uczestniczacy w badaniu
ankietowym wskazuja, ze u nawet 10% pacjentek moze by¢ przeprowadzane 4 cykle leczenia
nieptodnoéci z wykorzystaniem zaawansowa nych technik wspomaganego rozrodu (por. wyniki badania
ankietowego przedstawione w aneksle do Analizy problemu decyzyjnego [40]).
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Gonapepty! Dally® (analog hormonu uwalniajgcego gonadotrepiny - tryptorelina) w desensytyzacji przysadki
mbzgowej oraz zapobleganiu przedwczesnemu, naglemu zwigkszeniu akywnosci hormonu futeinizujacego u

koblet, u ktdrych dokonuje sig kontrolowanej hiperstymulacjl jajnikdw w ramach technik wspomaganego roziodu.
Analiza ekonorriczna (AE).
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3.3, Horyzont czasowy
3.4, Technika analityczna 1 punkty koficowe aralizy ekonomicznej

3.4, TECHNIKA ANALITYCZNA I PUNKTY KONCOWE ANALIZY EKONOMICZNE]

W ramach niniejszego opracowania pominigto réznice w efektach zdrowotnych zastosowania

poréwnywanych interwencji.
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poréwnywanych interwencji wéréd pacjentek przy uwzglednieniu, jako wyniki zdrowotne:
o lat 2ycia,
« latZzycia skorygowanych o jakos¢ (QALY; ang. Quality-Adjusted Life Years).

Majac na uwadze brak Istotnych réznic w efektywno$ci  Klinicznej pomiedzy Interwencjami

whioskowanie oparto 0 nastepujace pierwszorzedowe punkty koficowe niniejszej analizy:

« réznice w koszcie stosowania poréwnywanych technologii lekowych (typowa analiza minimalizac}i
kosziow),

o wysokoéci bezwzglednych wspdiczynnikow kosztdw-uzytecznosci (CUR; ang. Cost-Utility Ratio),

Nie przeprowadzono typowej ,analizy inkrementalnej”, tj. analizy, ktérej punktem koncowym jest

koszt marginalny uzyskania jednostki efektu zdrowotnego (inkrementalny wspotczynnik kosztdw-

efektywnosci, czy jego najczestsza odmiana - inkrementalny wspGtezynnik kosztéw-uzytecznodci).

Zestawiono réwnlez podstawowe wyniki zdrowotne oslagane w wyniku zastosowania pordwnywanych
interwencji (np. wskaznik trwajacych ciaz). Majac na uwadze, ze wskazane zestawienie nie wplywa

* wykazany w ramach poréwnania posrednlego brak istotnych réznic w efektach zdrowotnych zastosowania krétkodziatajaoe]
tryptoreliny zgodnie z protokotem krétkim w odniesieni do stosowania gosereliny depol, a takze brak moziwosct oceny réznic
w efekach zdrowotnych porredzy stosowaniem krGtkodzialajacef tryproreliny zgodnie z protokolem diugim a stosowaniem
gosereliny w formie depot [41)
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Gonapeptyl Daily® (anakog hormonu uwalmizjacego gonadotrapliy - tryptoreling) w desensytyzacji przysadki
mizgowej oraz zapobieganiu przedwczesnemuy, naglemu zwiekszeniy akywiosci hormonu luteinizujgcego u /
kobiet, u ktdrych dokonuje sig kontrolowanej hiperstymulacit jaijnikéw w ramach technik wspomaganego rozrodu., ‘
Analiza ekonomiczna (AE).

bezposrednio na wnioskowanie (wykazany w ramach poréwnania poéredniego brak réznic w efektach
zdrowotnych zastosowania krétkodziatajacej tryptoreliny w protokole krétkim | ]
I - toice brak mozliwosci oceny réinic w efektach zdrowotnych
pomiedzy stosowaniem krétkodziatajgcej tryptoreliny w protokole dtugim a stosowaniem gosereliny w
formie depot{41]) zostato ono przedstawione w rozdziale dotyczacym metod (por. rozdziat 3.6.1.).

Wyniki analizy podstawowej przedstawiono pod postacia:

o zestawienia kosztéw-konsekwencji (zgodnie z § 5 ust 2 pkt 1 rozporzadzenia [34]),

o réinicy w koszcie catkowitym i efektach zdrowotnych pomigdzy pordwnywanymi interwencjami,

o ilorazu kosztéw-uzytecznoscl stosowania poréwnywanych interwencji we wnioskowanym
wskazaniu (zgodnie z § 5 ust 6 pkt 11 pkt 2 rozporzadzenia [34]),

o ceny zbytu netto, przy ktdrej inkrementalny koszt stosowania porédwnywanych interwencjl jest
réwny zero (zgodnie z § 5 ust 4 Rozporzadzenia [ 341).

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia {34] nie przedstawiono osobno oszacowan cen zbytu
netto, przy ktérych ftoraz kosztéw-uzytecznodci wnioskowane; technologll nie jest wyzszy od ilorazu
kosztow-uzytecznoéci okredlonego dia  opcjonainej technologii (zgodnie z § 5 ust & pkt 3
Rozporzadzenia {341), gdyz w przypadku poréwnywanych technologii wspomniane ceny zhytu netto
beda takie same jak obliczone zgodnie z § 5 ust 4 Rozporzadzenia [34].
Warunek progowy dla cen zbytu netto, o ktérych mowa w § 5 ust 6 pkt. 3 Rozporzadzenia [34]
przedstawia sie nastepujaco:

K K

QALY, QALY,
gdzie: K oznaczono koszt catkowity kazdej z interwencji, a QALY oznaczono lata zycla skorygowane o
jakodé uzyskane po zastosowaniu kazdej z poréwnywanych interwencjl.
Jezeli efekty zastosowania poréwnywanych interwencji sg tozsame, a wiec QALY = QALY, = QALY
przedstawiony warunek progowy skraca nam sig do warunku przedstawionego w & 5 ust 4
Rozporzadzenia [34]. Mnozac obustronnie przedstawione powyzej réwnanie przez QALY, po skrdceniu
takich samych zmiennych w liczniku i mianowniku kazdej strony réwnanla otrzymamy réwnanie pod
postacia K, = K,, réwnoznaczne z wyrazeniem K, —~ K, = 0.

W przypadku takich samych efektéw zdrowotnych w obydwu pordwnywanych grupach whioskowanie
oparte o réznice w koszcle catkowitym bedzie tozsame z wnioskowanlem opartym na zasadzie
minimalizacji wartoéci bezwzglednego wspétczynnika kosztéw-uzytecznoéci, §. interwencja tansza
bedzie miata zawsze nizsza wartosC bezwzglgdnego wspétczynnika kosztdw -uzytecznosci z danej

perspektywy ekonomicznej przy takich samach efektach zdrowotnych.
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3,4, Technika analityzna i punkty koricowe analizy ekonormicznej
3.5. Modelowanie

W ramach analizy wrazliwoéci przedstawiono wszystkie punkty koficowe analizy podstawowe]
(w ramach niniejszego raportu przedstawiono whioskowanie z przeprowadzonej analizy wrazliwosci
— wszystkie punkty koncowe zostaty przedstawione w modelu dotaczonym do niniejszego

opracowania, w arkuszu , DSA™.)
3.5, MODELOWANIE

W ramach analizy ekonomicznej nie przeprowadzono modelowania przekraczajgcego swym zakresem
przypisanie kosztow istotnych z rozpatrywanych perspektyw ekonomicznych do wynikéw badan
Klinicznych oraz kalkulacli efektow zdrowotnych pod postacig lat zycia i lat zycla skorygowanych o
jako$¢ manifestujacych sig w analizowanym horyzoncie czasowym.

Powyzsze uzasadniono prawdopodobnym brakiem istotnych réinic pomiedzy interwencjami w zakresie

skutecznoécl klinicznej {41].

Dlugoéé okresu podawania poréwnywanych interwencji w poszczegdlnych protokotach uwzgiedniono
réwniez przy kalkulagji lat zycia (iloraz liczby dni podawania i liczby dni w roku z uwzglednieniem lat
przestepnych — 365,25 dnia w roku).

Hoczyn wypadkowej wagi uzytecznoéci wéréd pacjentek z analizowanej populacji (por. rozdziat 3.6.2.)
i lat zycia pozwolit okresli¢ lata zycia skorygowane 0 jakos¢ (QALY),

Przyjete w ramach anaiizy wartoéci wszystkich parametréw zostaty zestawione z dostepnymi danymi
odnalezionymi w wyniku przegladu medycznych baz danych. Wykorzystano i przedstawiono tylko te
informacje, ktére w zadowalajacy sposéb odzwierciedlaty warunki postepowania w Poisce,
odpowiadaly charakterystyce pacjentéw wiaczonych do niniejszego badania oraz miescity sig w

normach europejskich.

Wykorzystany w  niniejszym opracowaniu  model zostat ~opracowany W skoroszycie
MS Excel® 2007 (model dolgczono do raportu; model zawiera elementy stworzone w Visual Basic for

Applications, VBA).
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Gonapertyl Cally® (analog hormonu uwalniajacego gonadotropiny - tryptorefina) w desensytyzacjl przysadki
mozgowej oraz zapobleganiu przedwczesnemu, raglemu zwigkszeniu aktywnoscl hormonu luteinizujgcego U ¢

i

kobiet, u ktérych dokonuje sle kontrolowane) hiperstymulacii jajnikow w ramach technik wspomaganego rozrodu,
Analiza ekonomiczna (AE).

W rozdziatach 3.5.1. — 3.5.3. przedstawiono podstawowe paramelry przeprowadzonej analizy
ekonomicznej.

W ramach analizy wartoéé kazdego parametru okredlono z wykorzystaniem wynikéw badan Klinicznych
zidentyfikowanych w ramach przegladu systematycznego medycznych baz danych [41] lub wynikéw
badania kwestionariuszowego przeprowadzonego wéréd czterech ekspertéw z Polski {por. informacje
zamieszczone w Analizie problemu decyzyjnego [40]).

3.5.1. LICZBA DNI PODAWANIA GONAPEPTYLU DA ny®

Diugos¢ okresu podawania produktu Gonapeptyl Daily® okreslono z wykorzystaniem wynikéw badan
Kinicznych zidentyfikowanych w ramach przegladu systematycznego medycznych baz danych [41)
oraz na podstawie badania kwestlonariuszowego przeprowadzonego wéréd czterech ekspertéw z
Polski (por. informacje zamieszczone w Analizie Problemu Decyzyjnego [40]).

Il
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3.5. Modelowanle

3.5.2. - DAWKOWANIE I ZUZYCIE NA CYKL POROWNY WA NYCH LEKOW

Dawkowanie poréwnywanych technologii zostato okredlone na podstawie charakterystyk
uwzglednionych produktéw leczniczych [47], [49] oraz wynikéw badania kwestionariuszowego
przeprowadzonego wéréd czterech ekspertéw z Polski (por. informacje zamieszczong w Analizie

Problemu Decyzyjnego [40].

W przypadku krdtkodziatajgcej tryptoreliny (produkt feczniczy Gonapeptyl Daily®) eksperci wskazali
dawke wynoszacg jedng amputkostrzykawke leku dziennie przyjmowang w formie wstrzykiwan
podskérnych [40], co pokrywa sig z informacjami o dawkowaniu zawartymi w charakterystyce tego
produktu leczniczego (jedna amputkostrzykawka 0,1 mg tryptoreliny na dzien} [47].
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Gonapepyl Daly® (analog hormonu uwalniajgcego gonadetropiny - tryptorelina) w desensytyzacji praysadki
mbzgowej oraz zapobleganiu przedwezesnemu, nagtermu zwickszeniu alywnoscl hormonu luteinizujgcego u
koblet, u ktérych dokonuje sig kontrolowanej hiperstymulacii jajnikdw w rarmach technik wspomaganego rozrodu,
Analiza ekonomiczna (AE).

3.5.3. OKRES PODAWANIA I ZUZY CIE GONADOTROPIN

Stosowanie Gonapeptyl Daily® zgodnie z protokolem dtugim

Przy ocenie stosowania Gonapeptyl Daily® zgodnie z protokotem dtugim nie uwzglgdniono zuzycia
gonadotropin w trakcie kontrolowanej hiperstymulacji jajnikéw w celu wywotania rozwoju mnogich
pecherzykdw. Na podstawie wynikéw przegladu systematycznego medycznych baz danych nie byto
mozliwe wykazanie nizszego zuzycia gonadotropin po zastosowaniu krétkodziatajacej tryptoreliny
zgodnie z protokotem dtugim w odniesieniu do stosowania diugodziatajacej gosereliny (por. rozdziat
2.5),

Stosowanie Gonapeptyl Daily® zqodnie z protokotem krotkim

Majac na uwadze wyniki analizy klinicznej [41] w przypadku oceny ekonomiczne] produktu Gonapeptyl
Dally® stosowanego zgodnie z protokotem krétkim uwzgledniono réznice w zuzyciu gonadotropin w
trakcie kontrolowanej hiperstymulacjl jajnikéw w celu wywotania rozwoju mnagich pecherzykow.

W zwigzku z powyzszym okreslono liczbe dni podawania menotropiny na podstawie wynikow badan
Klinicznych uwzglgdnionych przy poréwnaniu posrednim (por. informacje zamieszczone w analizie
Klinicznej [41]). Parametr ten okredlono na poziomie 10 dni zgodnie 2 informacjami raportowanymi dla
wszystkich grup badania [72] (w badaniu [51] nie zostat przedstawiona ficzba dni podawania
gonadotropin). Uwzgledniona wartoé¢ jest zbiezna z opinfami ekspertéw Kiinicznych (por. informacje

zawarte w Analizie problemu decyzyjnego [460).




3.5. Modelowanie
3.6, Ocena wynikdw zdrowotnych

3.6. OCENA WY NIKOW ZDROWOTNYCH

Analize ekonomiczng przeprowadzono z uwzglednieniem wynikéw przegladu systematycznego
medycznych baz danych przygotowanego przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Sp. Komandytowa i Health
Economics Consuliing — Rafat Zysk [41).

Szczegbtowe informacje dotyczace efektywnosci Klinicznej whioskowanej technologii przedstawiono
we wspomnianym przegladzie systematycznym [41]. W rozdziale 3.6.1. przedstawiono wytacznie

podstawowe informacje dotyczace wynikéw wspomnianego przegtadu.

W ramach przegladu systematycznego opublikowanych Zrédet informacji okreflono jakos¢ Zycia
pacjentek z analizowanej populacji (rozdzial 3.6.2.).

3.6.1. EFEKTYWNOSC KLINICZNA ZASTOSOWANIA POROWNY WA NYCH INTERWENCII

Wyniki  przeprowadzonego przegladu-  systematycznego obejmujacego  swym  zakresem
randomizowane, jak i nierandomizowane badania Kliniczne éwiadcza, ze stosowanie tryptoreliny daily

l

podawanej w protokole krotkim w poréwnaniu

|
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Gonapeptyl Daily® (analog hormonu uwalnlajacego gonadotroplny - tryplorelina) w desensytyzacjl przysadk
mézgowej oraz zapobieganiu przedwczesnemuy, nagtemu zwiekszeniu akywnosci hormonu luteinizujacego u
kobiet, u ktérych dokenuie sie kontrolowanej hiperstyrulachi jajnikéw w ramach technlk wspomaganego rozmodu.
Analiza ekonomiczna (AE).
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