








Ezomeprazol (Helides®) - analiza ekonomiczna

Streszczenie

Cel pracy

Celem analizy jest ocena ekonomiczna ezomeprazolu (Helides®) stosowanego w zakresie
wskazan rejestracyjnych. Ocene ekonomiczna ezomeprazolu oceniono na tle terapii
opcjonalnych refundowanych w Polsce, tj. pantoprazolu, omeprazolu oraz lanzoprazolu.

Metody

Ze wzgledu na wyzsza skutecznos$¢ kliniczna ezomeprazolu w poréwnaniu do pozostatych PPI
(omeprazolu, pantoprazolu i lanzoprazolu) we wskazaniu leczenie nadzerek przetyku
w przebiegu GERD, a takze wyzsza skuteczno$¢ ezomeprazolu w poréwnaniu do lanzoprazolu
w zapobieganiu nawrotom nadzerek przetyku w przebiegu GERD, dla obu tych wskazan
przeprowadzono analize uzytecznosci kosztéw. Dla pozostatych zarejestrowanych wskazan oraz
dla poréwnania ezomeprazolu z pantoprazolem i omeprazolem w zapobieganiu nawrotom
nadzerek przetyku w przebiegu GERD, ze wzgledu na brak zidentyfikowanych réznic
w skuteczno$ci klinicznej, przygotowano analize minimalizacji kosztéw. Analize uzytecznoS$ci
kosztéw w poszczegdlnych wskazaniach wykonano na podstawie nowych, zbudowanych w tym
celu modeli, opartych na danych pochodzacych z analizy efektywnosci klinicznej. W analizie
dotyczacej leczenia nadzerkowej postaci refluksowego zapalenia przetyku przyjeto 8-
tygodniowy horyzont obserwacji, co jest zgodne z obowigzujacymi w przedmiotowym
wskazaniu wytycznymi klinicznymi, a takze charakterystyka produktu leczniczego dla preparatu
Helides®. W przypadku drugiego wskazania, tj. zapobiegania nawrotom nadzerek w przebiegu
GERD, przyjeto dozywotni horyzont obserwacji, co pozwala na pelne odzwierciedlenie
korzysci wynikajacych zzastosowanego leczenia. W analizie uzytecznodci kosztéw
uwzgledniono koszty zwiazane z analizowanymi lekami, diagnostyka i monitorowaniem
leczenia. Dane kosztowe oparto na wycenie procedur NFZ oraz wykazie lekéw refundowanych
(obwieszczenie MZ). W wycenie $wiadczen wykorzystano dane NFZ opisujace rynek sprzedazy
analizowanych lekéw (dane DGL) oraz wartosci kontraktow NFZ w 2014 roku. Na potrzeby
analizy rozwazono dwa warianty stosowania ezomeprazolu:

¢ wykorzystanie wylacznie opakowania ezomeprazolu 28 x 20 mg: w leczeniu nadzerek
przyjmowanie leku 2 x 20 mg natomiast w leczeniu podtrzymujacym
1x20 mg;

e wykorzystanie ezomeprazolu w opakowaniu 28 x 20 mg oraz 28 x 40 mg:
w leczeniu nadzerek przyjmowanie leku 1 x 40 mg, natomiast w leczeniu
podtrzymujacym 1 x 20 mg.

Przeprowadzono jednoczynnikowa i probabilistyczna analize wrazliwosci wynikéw uzyskanych
w analizie podstawowej. Modele przygotowano w postaci arkusza Excel.

Ze wzgledu na zalecane dawkowanie w poszczegblnych wskazaniach analize minimalizacji
kosztéw przeprowadzono w nastepujacych grupach wskazan:

e dlugotrwate stosowanie w celu zapobiegania nawrotom refluksowego zapalenia
przetyku,

e leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku GERD,

e eradykacja zakazenia Helicobacter Pylori/leczenie choroby wrzodowej zwiazanej z H.
Pylori,
zapobieganie chorobie wrzodowej zwiazanej z NLPZ,

e leczenie choroby wrzodowej zwiazanej z NLPZ,

e zesp6l Zollingera-Ellisona (w dwédch wariantach dawkowania - minimalnym
i maksymalnym),
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Skroéty i akronimy

ChPL
cl
COX-1
COX-2
DDD
DGL
EMA
EQ-5D
GUS
HRQoL
ICUR
MZ
NFZ
NLPZ
NNTB

NNTH

OR
OW NFZ
POZ
PPI
QALY

RCT
RSS
RTG
WMD
WTP

Z7E

Charakterystyka Produktu Leczniczego

Przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

cyklooksygenaza-1; cyklooksygenaza konstytutywna

cyklooksygenaza-2; cyklooksygenaza indukowana

Zdefiniowana dawka dobowa (ang. defined daily dose)

Departament Gospodarki Lekami

Europejska Agencja Lekéw (ang. European Medicines Agency)
Kwestionariusz oceny stanu zdrowia EQ-5D

Gléwny Urzad Statystyczny

Jakos$¢ zycia zwigzana ze zdrowiem (ang. Health Related Quality of Life)

Inkrementalny wspdétczynnik efektywnosci kosztoéw (ang. incremental cost-
effectiveness ratio)
Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia
niesteroidowe leki przeciwzapalne

Liczba pacjentéw, ktérych poddanie okreslonej interwencji przez okreslony
czas wiaze sie z wystapieniem jednego dodatkowego korzystnego punktu
konicowego (ang. number needed to benefit)

Liczba pacjentéw, ktérych poddanie okreslonej interwencji przez okreslony
czas wiaze sie z wystapieniem jednego dodatkowego niekorzystnego punktu
koricowego (ang. number needed to harm)

iloraz szans (ang. odds ratio)

Odziat Wojewddzki Narodowego Funduszu Zdrowia

Podstawowa opieka zdrowotna

inhibitory pompy protonowej (ang. proton pump inhibitors)

Zyskane lata zycia z poprawka na jako$é zycia (ang. quality-adjusted-life-years-
gained)

Randomizowane badanie kliniczne (ang. randomized controlled trial)
Schematu podziatu ryzyka (ang. risk sharing scheme)

Rentgenografia

Srednia wazona réznica (ang. weighted mean difference)

Sktonnos¢ do zaptaty (ang. willingness to pay)

zesp6t Zollingera-Ellisona
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2 Metodyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce struktury modelu, zakres
uwzglednionych informacji, Zrédta parametréw oraz przyjete warto$ci parametrow
dotyczacych efektow zdrowotnych i kosztéw (w analizie podstawowej i analizie
wrazliwosci).

2.1 Populacja

Populacje docelowg stanowig pacjenci z potwierdzong endoskopowo nadzerkowg
postacig refluksowego zapalenia przetyku (GERD). Analiza dotyczyta jednego
reprezentatywnego pacjenta.

Przyjeto zatozenie, Ze srednia wieku populacji wynosita 50 lat, co odpowiada Sredniej
wieku w badaniach klinicznych wigczonych do analizy klinicznej.2

2.2 Komparatory

Analiza objeta poréwnanie ezomeprazolu z wszystkimi PPI refundowanymi w Polsce
w leczeniu nadzerek w przebiegu refluksowego zapalenia przetyku, tj. omeprazolem,
lanzoprazolem oraz pantoprazolem.

2.3 Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz ze wzgledu na wspéiptacenie z perspektywy wspdélnej, tj. podmiotu
zobowigzanego do  finansowania  Swiadczen ze  Srodkéw  publicznych
i Swiadczeniobiorcy.

2.4 Opis modelu

W analizie ekonomicznej ezomeprazolu w leczeniu nadzerek w przebiegu refluksowego
zapalenia przetyku zastosowano metode drzewa decyzyjnego. W zakresie skutecznosci
model oparto na wynikach analizy klinicznej.2

W ramach analizy ekonomicznej przeprowadzono analize kosztow-uzytecznosci, ktorej
wynikiem jest inkrementalny wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci (ICUR).
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Ezomeprazol (Helides®) - analiza ekonomiczna

4 Podsumowanie, dyskusja, ograniczenia

Celem analizy byta ocena efektywnosci kosztowej ezomeprazolu (Helides®) w leczeniu
nadzerkowej postaci refluksowego =zapalenia przetyku. Efektywnos¢ kosztowa
ezomeprazolu poréwnywano z efektywnoscig kosztowg terapii opcjonalnych
refundowanych w Polsce, tj. pantoprazolem, omeprazolem oraz lanzoprazolem.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz ze wzgledu na wspotptacenie z perspektywy wspélnej, tj. podmiotu
zobowigzanego do  finansowania  Swiadczen ze  Srodkéw  publicznych
i Swiadczeniobiorcy. W analizie przyjeto 8-tygodniowy horyzont obserwacji. Wybor ten
jest zgodny z obowigzujacymi w przedmiotowym wskazaniu wytycznymi klinicznymi,
a takze charakterystyka produktu leczniczego dla preparatu Helides®. Analize
ekonomiczng wykonano na podstawie nowego, zbudowanego w tym celu modeluy,
opartego na danych pochodzgcych z analizy efektywnosci klinicznej. W analizie
uwzgledniono koszty zwigzane z analizowanymi lekami, diagnostyka i monitorowaniem
leczenia. Dane kosztowe oparto na wycenie procedur NFZ oraz wykazie lekow
refundowanych (obwieszczenie MZ). W wycenie swiadczen wykorzystano dane NFZ
opisujace rynek sprzedazy analizowanych lekow (dane DGL) oraz wartosci kontraktéw
NFZ w 2014 roku. Na potrzeby analizy zatozono, Ze pacjenci po osiggnieciu odpowiedzi
klinicznej uzyskanej w wyniku 4-tygodniowej terapii przechodza na leczenie
podtrzymujgce zapobiegajgce nawrotom GERD, w ramach ktérego przyjmujg ten sam
PPI w dawce zredukowanej do potowy. Dodatkowo zatozono, iz do konica trwania
modelu pozostang oni w remisji (jest to zatozenie przyjete na podstawie wigczonych do
analizy badan Kklinicznych). Przeprowadzono jednoczynnikowg i probabilistyczng
analize wrazliwos$ci wynikéw uzyskanych w analizie podstawowej. Model przygotowano
w postaci arkusza Excel.

Wsréd ograniczen analizy nalezy wymienié:

e w modelu jako miary efektywnosci klinicznej analizowano wytgcznie
pierwszorzedowe punkty konnicowe wtgczonych do analizy badan klinicznych (tj.
wyleczenie nadzerkowej postaci refluksowego zapalenia przetyku w wyniku 4-
i 8-tygodniowej terapii); w zwigzku z tym, Ze osiggniecie wymienionych punktéw
stanowito podstawe do zmiany postepowania diagnostycznego i leczniczego we
wigczonych do analizy badaniach klinicznych, przypuszcza sie, iz sg to
najwazniejsze czynniki wptywajgce na efektywnos$¢ kosztowg analizowanych
terapii.

Na potrzeby analizy ekonomicznej rozwazano 2 warianty stosowania ezomeprazolu:

e wykorzystanie wytgcznie opakowania ezomeprazolu 28 x 20 mg: w leczeniu
nadzerek przyjmowanie leku 2 x 20 mg, natomiast w leczeniu podtrzymujgcym
1x20 mg;
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6 Metodyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono zatozenia dotyczgce struktury modelu, zakres
uwzglednionych informacji, Zrédta parametréw oraz przyjete warto$ci parametrow
dotyczacych efektow zdrowotnych i kosztéw (w analizie podstawowej i analizie
wrazliwosci).

6.1 Populacja

Populacje docelowa stanowig pacjenci po wygojeniu nadzerek w przebiegu
refluksowego zapalenia przetyku (GERD). Analiza dotyczyta jednego reprezentatywnego
pacjenta.

Przyjeto zatozenie, Ze srednia wieku populacji wynosita 50 lat, co odpowiada Sredniej
wieku w badaniach klinicznych wtgczonych do analizy klinicznej.2

6.2 Komparatory

Analiza objeta poréwnanie ezomeprazolu tylko z lanzoprazolem. Pozostate technologie
opcjonalne refundowane w Polsce w przedmiotowym wskazaniu, tj. omeprazol oraz
pantoprazol, pominieto w niniejszej analizie, poniewaz wyniki analizy poréwnawczej
Swiadczg o braku istotnych klinicznie r6znic w sile interwencji miedzy ezomeprazolem i
wymienionymi substancjami.

6.3 Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz ze wzgledu na wspétptacenie z perspektywy wspdlnej, tj. podmiotu
zobowigzanego do  finansowania  Swiadczen ze  Srodkéw  publicznych
i Swiadczeniobiorcy.

6.4 Opis modelu

Analize ekonomiczng przeprowadzono z wykorzystaniem modelu Markowa
dotyczgcego zapobiegania nawrotom refluksowego zapalenia przetyku. W zakresie
skutecznos$ci model oparto na wynikach analizy klinicznej.Btad! Nie zdefiniowano zakladki.
modelu przyjeto
6-miesieczng dtugos¢ cyklu, co wynika z czasu obserwacji w badaniach klinicznych.

66/162






















































Ezomeprazol (Helides®) - analiza ekonomiczna

8 Podsumowanie, dyskusja, ograniczenia

Celem analizy byta ocena efektywnosci kosztowej ezomeprazolu (Helides®) w leczeniu
podtrzymujagcym w celu zapobiegania nawrotom refluksowego zapalenia przetyku.
Efektywnos$¢ kosztowg ezomeprazolu poréwnywano z efektywnos$cig lanzoprazolu.
Analiza nie objeta porownania z pozostatymi inhibitorami pompy protonowej
refundowanymi w Polsce, tj. omeprazolu i pantoprazolu, dla ktérych przygotowano
analize minimalizacji kosztow.

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu
Zdrowia (NFZ) oraz ze wzgledu na wspotptacenie z perspektywy wspélnej, tj. podmiotu
zobowigzanego do  finansowania  $Swiadczen ze  Srodkéw  publicznych
i Swiadczeniobiorcy. W analizie przyjeto dozywotni horyzont obserwacji. Wybor ten ma
na celu odzwierciedlenie korzysci wynikajgcych z zastosowania leczenia, tj. wptywu na
poprawe jakosci zycia. Analize ekonomiczng wykonano na podstawie nowego,
zbudowanego w tym celu modelu, opartego na danych pochodzacych z analizy
efektywnosci klinicznej. W analizie uwzgledniono koszty zwigzane z analizowanymi
lekami, diagnostykg i monitorowaniem leczenia. Dane kosztowe oparto na wycenie
procedur NFZ oraz wykazie lekéw refundowanych (obwieszczenie MZ). W wycenie
Swiadczen wykorzystano dane NFZ opisujgce rynek sprzedazy analizowanych lekéow
(dane DGL) oraz wartosci kontraktéw NFZ w 2014 roku. Na potrzeby analizy zatozono,
iz w przypadku nawrotu choroby pacjenci realizujg plan leczenia przewidziany dla
nadzerkowej postaci refluksowego zapalenia przetyku. W przypadku nieuzyskania
odpowiedzi klinicznej w wyniku 8-tygodniowej terapii pacjent jest trwale wytgczany z
leczenia, ale nie z modelu. Przeprowadzono jednoczynnikows i probabilistyczng analize
wrazliwosci wynikéw uzyskanych w analizie podstawowej. Model przygotowano w
postaci arkusza Excel.

Wsréd ograniczen analizy nalezy wymienié:

e w modelu jako miary efektywnosci klinicznej analizowano wytgcznie
pierwszorzedowe punkty konnicowe wtgczonych do analizy badan klinicznych (tj.
utrzymanie remisji w trakcie 6-miesiecznej terapii podtrzymujgcej, wyleczenie
nadzerkowej postaci refluksowego zapalenia przetyku w wyniku 4- i 8-
tygodniowej terapii); w zwigzku z tym, Ze osiggniecie wymienionych punktow
stanowito podstawe do zmiany postepowania diagnostycznego i leczniczego we
wigczonych do analizy badaniach klinicznych, przypuszcza sie, iz sg to
najwazniejsze czynniki wptywajgce na efektywnos$¢ kosztowg analizowanych
terapii;

¢ brak mozliwos$ci uwzglednienia w modelu dalszej drogi leczenia pacjentéw po
niepowodzeniu 8-tygodniowej terapii w nadzerkowej postaci refluksowego
zapalenia przetyku.
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10 Metodyka

W niniejszym rozdziale przedstawiono =zatozenia dotyczace modelu analizy
minimalizacji kosztow, zakres uwzglednionych informacji, Zrédta parametréow oraz
przyjete wartos$ci parametréw dotyczgcych efektéw zdrowotnych i kosztow (w analizie
podstawowej i analizie wrazliwosci).

10.1 Populacja
Populacje docelowg stanowig:

e Pacjenci doroéli z:
o chorobg refluksowg przetyku (GERD):
= diugotrwate stosowanie w celu zapobiegania nawrotom
refluksowego zapalenia przetyku;
= leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku (GERD);
o zakazeniem H. Pylori (eradykacja zakazenia w  skojarzeniu
z odpowiednimi antybiotykowymi schematami leczenia):
= chorobg wrzodowg dwunastnicy wspotistniejgcg
z zakazeniem H. Pylori (leczenie);
= 7z owrzodzeniem wspotistniejgcym z zakazeniem H. Pylori
(w zapobieganiu  nawrotom choroby wrzodowej Zotgdka
i dwunastnicy);
o koniecznos$cig leczenia NLPZ:
= zwrzodami zotgdka wywotanymileczeniem NLPZ (leczenie);
= 7z grupy ryzyka w celu zapobiegania wystgpieniu owrzodzen
zotadka i dwunastnicy zwigzanych ze stosowaniem lekéw z grupy
NLPZ;
o konieczno$cig diugotrwatego leczenia po terapii dozylnej stosowanej
zapobiegawczo przeciw nawrotom krwawienia z wrzodéw trawiennych;
o zespotem Zollingera-Ellisona.
e Mtodziez w wiekuod 12 lat z:
o chorobg refluksowg przetyku (GERD):
» leczenie nadzerek w przebiegu refluksowego zapalenia przetyku;
» dtugotrwate stosowanie w celu zapobiegania nawrotom
refluksowego zapalenia przetyku;
o leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku (GERD).
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11 Wyniki

11.1 Dlugotrwale stosowanie w celu zapobiegania nawrotom
refluksowego zapalenia przetyku

Wyniki analizy przedstawiono w tabeli ponizej.
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11.2 Leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku

Wyniki analizy przedstawiono w tabeli ponizej.
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11.3 Eradykacja zakazenia H. Pylori/leczenie choroby wrzodowej
zwiazanej z H. Pylori

Wyniki

analizy przedstawiono w tabeli ponizej.
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11.4 Zapobieganie chorobie wrzodowej zwiazanej z NLPZ

Wyniki analizy przedstawiono w tabeli ponizej.
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11.5 Leczenie choroby wrzodowej zwiazanej z NLPZ

Wyniki analizy przedstawiono w tabeli ponizej.
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